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Уважаемые коллеги!

Перед вами номер, посвященный двум главным темам: 
дерматологии и психоневрологии.

В рубрике «Симпозиум», посвященной психоневрологии, 
рассмотрены такие актуальные темы, как коррекция бес-
сонницы без применения снотворных препаратов; тера-
пия больных, страдающих хронической ишемией мозга; 
терапия посталкогольных изменений нервной системы 
и  методы лечения эректильных расстройств. В  лечении 
эректильных расстройств значимую нишу занимают пре-
параты, содержащие действующее вещество силденафил. 
Оказывается, это вещество содержат и  многие БАДы, 
призванные, если верить рекламе, решить все проблемы 
с мужской потенцией. Проблема в том, что эти активные 
вещества в БАДах не задекларированы производителем. 
Учитывая возможные побочные эффекты от приема сил-
денафила и несовместимость его с препаратами, ингиби-
рующими CYP3A4, прием некоторых БАДов может приве-
сти к плачевным последствиям. Именно вопросу «О совер-
шенствовании законодательства в сфере обращения био-
логически активных добавок к  пище» были посвящены 
парламентские слушания, прошедшие в Государственной 
Думе 24  апреля с.  г. Подробнее о  этом мероприятии 
читайте в рубрике «Новости».

С наилучшими пожеланиями,
главный редактор и руководитель проекта «Лечащий Врач» 

Ирина Брониславовна Ахметова 
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Новости

В Государственной Думе РФ 
прошли парламентские слушания 
«О совершенствовании законодательства 
в сфере обращения биологически активных 
добавок к пище»

24 апреля 2014 года в Государственной Думе прошли парламент-

ские слушания, посвященные нормативному регулированию рынка 

БАД. В  мероприятии приняли участие представители ФАС, Роспо-

требнадзора, Министерства здравоохранения РФ, НИИ питания 

РАМН, эксперты медицинского сообщества, представители произ-

водителей БАД. Знаковым событием стало объявление о создании 

саморегулируемой организации участников рынка БАД.

Во вступительном слове к участникам слушаний заместитель 

Председателя Государственной Думы Сергей Железняк под-

черкнул важность диалога власти и  бизнеса: «Чем активнее 

саморегулирование, тем проще работать законодателям и  го-

сударству как регулятору, мы можем рассматривать социально-

ответственную часть индустрии как наших партнеров. Можем 

вместе бороться с пиратством, контрафактом и другими негатив-

ными явлениями, которые всегда возникают при росте той или 

иной индустрии».

Участники слушаний отметили активное развитие рынка БАД 

в России за прошедший год — рост в сегменте БАД составил 19,1% 

по сравнению с 2012 годом. Также было отмечено активное развитие 

нормативного регулирования отрасли в прошедшем году, основны-

ми векторами которого стали: гармонизация законодательства РФ 

с  нормами международного права, а  также защита потребителей 

от недобросовестной рекламы и мошеннических действий. В частно-

сти, были позитивно оценены итоги вступления в силу нового Техни-

ческого регламента Таможенного Союза и поправок к Федерально-

му закону «О рекламе». Татьяна Никитина, заместитель начальника 

Управления по  контролю за  рекламой ФАС России, заявила: «Мы 

видим положительные тенденции. Количество нарушений сократи-

лось. Дополнительным стимулом к  исполнению законодательства 

является тот факт, что юристы телеканалов, газет, журналов и про-

изводителей наружной рекламы теперь и сами следят за рекламным 

контентом. То  есть являются дополнительным фильтром, который 

работает».

В ходе слушаний участники затронули актуальные для рынка био-

логически активных добавок проблемы, в  частности, распростра-

нение фальсифицированных БАД. Было отмечена необходимость 

принятия проекта закона «О внесении изменений в отдельные зако-

нодательные акты Российской Федерации в части противодействия 

обороту фальсифицированных, контрафактных, недоброкачествен-

ных и незарегистрированных лекарственных средств, медицинских 

изделий и фальсифицированных биологически активных добавок», 

внесенного депутатами Ириной Яровой, Александром Прокопьевым 

и др.

Законопроект вводит специальный состав преступления, касаю-

щийся производства, продажи и ввоза на территорию РФ фальси-

фицированных биологически активных добавок, содержащих в сво-

ем составе запрещенные компоненты, — ст. 238, что существенно 

облегчит сбор доказательной базы по  подобным преступлениям, 

а значит, будет способствовать повышению раскрываемости такого 

рода преступлений и очищению рынка от недобросовестных участ-

ников. Комментируя ход работ над законопроектом, депутат Госу-

дарственной Думы, член Комитета по  охране здоровья Александр 

Прокопьев сообщил, что проект документа прошел все согласова-

ния в профильных ведомствах и получил поддержку федеральных 

органов власти.

Одним из  механизмов, способствующих противодействию 

обороту фальсифицированной и  контрафактной продукции, 

является саморегулирование. Эту тему затронул в  своем вы-

ступлении академик РАМН Сергей Колесников. Он подчер-

кнул, что СРО является эффективным инструментом частно-

государственного партнерства, который представляет собой 

прозрачный механизм обеспечения ответственности произво-

дителей перед потребителями, а с  другой стороны, перерас-

пределяет полномочия по контролю над качеством производи-

мых товаров между производителями и государством. Он также 

сообщил собравшимся, что на днях саморегулируемая органи-

зация участников рынка БАД прошла регистрацию: «На  днях 

состоялась регистрация СРО. Добросовестные участники 

рынка, объединившиеся в  саморегулируемую организацию, 

заинтересованы в  прозрачных механизмах государственного 

регулирования, в  предоставлении населению качественной 

продукции, а также в изживании явлений, дискредитирующих 

отрасль. По  нашим оценкам, саморегулируемая организация, 

представленная большинством производителей, охватила 

от 50% до 70% рынка БАД».

По итогам слушаний было рекомендовано поддержать проект 

Федерального закона «О  внесении изменений в  отдельные за-

конодательные акты РФ в части противодействия обороту фаль-

сифицированных, контрафактных, недоброкачественных и  неза-

регистрированных лекарственных средств, медицинских изделий 

и фальсифицированных биологически активных добавок», а также 

активнее привлекать к нормативной работе отраслевые саморегу-

лируемые организации.

Смена парадигмы в подходе 
к ревматическим заболеваниям 

До недавнего времени считалось, что ревматические заболева-

ния не представляют опасности для жизни пациентов, и до 2012 г. 

в России не было регистра для учета таких пациентов. Однако бо-

лезни костно-мышечной системы занимают в нашей стране 5‑е ме-

сто среди прочих причин инвалидизации населения, и количество 

больных неуклонно продолжает расти: в  России около 10  млн 

людей зарегистрировано с  ревматическими заболеваниями, 

из них, по официальным данным, более 280 000 пациентов имеют 

диагноз «ревматоидный артрит», по  неофициальным данным — 

до 1 млн (0,61% населения).

Несмотря на  очевидные существующие проблемы в  области рев-

матологии, которые требуют кардинальных доработок, за  последнее 

десятилетие совершены революционные изменения и открытия. «Сей-

час начинают разрабатываться принципиально новые инновационные 

препараты. Фактически, если раньше наши пациенты становились ин-

валидами и вопрос даже не стоял о качестве их жизни, то на данный 

момент эти пациенты, благодаря революционным лекарствам, могут 

жить активной жизнью», — прокомментировал академик РАН, д.м.н, 

профессор, директор Научно-исследовательского института ревмато-

логии РАМН Евгений Насонов.

Таким революционным противоревматическим препаратом, моди-

фицирующим течение заболевания, является первый пероральный 

селективный ингибитор JAK-киназ, одобренный для лечения паци-

ентов с умеренно выраженным и тяжелым активным ревматоидным 

артритом у  взрослых пациентов с  неадекватным ответом на  один 

или несколько базисных противовоспалительных препаратов. Эф-

фективность тофацитиниба была подтверждена в ходе нескольких 

масштабных клинических исследований. Их результаты продемон-

стрировали быстрое и  устойчивое улучшение клинических при-

знаков, замедление рентгенологического прогрессирования рев-

матического артрита, а  также тот факт, что препарат эффективен 

не только в комбинации с базисными противоревматическими пре-

паратами, но и в монотерапии.
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Головная боль — одна из  наи-
более частых жалоб на  прие-
ме врача общей практики. 
Диагностика и  терапия голов-

ной боли нередко представляют боль-
шие трудности, особенно на этапе пер-
вичной медицинской помощи.

Основным инструментом диагностики 
любых форм головной боли как для невро-
логов, так и  для других специалистов 
является Международная классифи-
кация головной боли третьего пересмо-
тра (МКГБ-3), которая содержит не только 
диагностические критерии, но  и  основ-
ные принципы диагностики первичных 
и вторичных цефалгий [1].

По данным многочисленных эпидеми-
ологических исследований наибольшее 
распространение в  популяции имеют 
первичные  (доброкачественные) формы 
головной боли, когда не удается выявить 
органическую причину боли  (табл.  1). 
Частота вторичных  (симптоматических) 
форм, обусловленных органическими 
поражениями головного мозга или дру-
гих структур, расположенных в  области 
головы и шеи, а также системными забо-
леваниями, составляет лишь 2–5% [2].

Наибольшее распространение в популя-
ции, а значит, и в практике терапевта имеют 
следующие формы головной боли [1]:
• �Мигрень (с аурой и без ауры).
• �Хроническая мигрень. Хроническая 

мигрень представляет собой головную 
боль любого типа (мигренеподобную или 
подобную головной боли напряжения 
(ГБН)), возникающую 15  и  более дней 
в  месяц, при этом 8  дней в  месяц воз-
никает головная боль, соответствующая 
критериям мигрени.

• �Эпизодическая ГБН.

• �Другие хронические ежедневные или 
почти ежедневные головные боли, 
в  том числе хроническая головная 
боль напряжения и  медикаментозно-
индуцированная (абузусная) голов-
ная боль, обусловленная избыточным 
приемом обезболивающих препаратов. 
Абузусная головная боль развивается 
у  пациентов, которые исходно имели 
первичные формы — мигрень и ГБН при 
злоупотреблении ими обезболивающи-
ми препаратами (более 15  доз в  месяц). 
Наибольшую угрозу для возникновения 
абузусной головной боли представляют 
комбинированные анальгетики, содер-
жащие кодеин и барбитураты.

Принципы диагностики 
головной боли 
Анализ жалоб и анамнеза заболевания 

Диагностика первичных форм голов-
ной боли является исключительно кли-
нической и включает в себя сбор жалоб, 

анамнеза, общий и  неврологический 
осмотр пациента, а  также получение 
сведений о  предшествующей терапии, 
ее эффективности и количестве прини-
маемых обезболивающих препаратов.

Первым этапом диагностики головной 
боли является исключение вторичных ее 
причин. Симптомы — «красные флаж-
ки» могут быть выявлены в  ходе рас-
спроса и осмотра пациента (табл. 2) [3].

Также необходимо помнить, что мно-
гие лекарственные средства могут про-
воцировать развитие головной боли [4].

Как правило, во время общего и невро-
логического осмотра пациентов с  пер-
вичными головными болями и абузусной 
головной болью патологии не выявляет-
ся. При осмотре пациента во время при-
ступа мигрени можно отметить призна-
ки вегетативной дисфункции: ладонный 
гипергидроз, изменение окраски пальцев 
кистей (синдром Рейно), признаки повы-
шенной нервно-мышечной возбудимо-
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Резюме. Головная боль – одна из наиболее частых жалоб, звучащих на приеме врача общей практики. Диагностика прово-
дится на основании клинической картины заболевания.  Лечение головной боли направлено как на купирование, так и на 
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Таблица 1
Оглавление Международной классификации головной боли (3-е издание, 2013)

Часть I: Первичные головные боли

1. �Мигрень
2. �Головная боль напряжения (ГБН)
3. �Пучковая (кластерная) головная боль и другие тригеминальные вегетативные (автономные) 

цефалгии (ТВЦ)
4. �Другие первичные головные боли (кашлевая, связанная с физическим напряжением, 

сексуальной нагрузкой, и др.)
Часть II: Вторичные головные боли

5. �Головные боли, связанные с травмой головы и/или шеи
6. �Головные боли, связанные с сосудистыми поражениями черепа и шейного отдела позвоночника
7. �Головные боли, связанные с несосудистыми внутричерепными поражениями
8. �Головные боли, связанные с различными веществами или их отменой
9. �Головные боли, связанные с инфекциями
10. �Головные боли, связанные с нарушением гомеостаза
11. �Головные и лицевые боли, связанные с нарушением структур черепа, шеи, глаз, ушей, носовой 

полости, пазух, зубов, ротовой полости или других структур черепа и лица
12. �Головные боли, связанные с психическими заболеваниями
Часть III: Краниальные невралгии, центральные и первичные лицевые боли и другие головные боли 

13. �Краниальные невралгии и центральные причины лицевой боли
14. �Другие головные боли, краниальные невралгии, центральные или первичные лицевые боли
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сти  (симптом Хвостека). При пальпации 
у  пациентов с  мигренью и  ГБН часто 

обнаруживается болезненность и  напря-
жение перикраниальных мышц.

Роль дополнительных исследований 
Дополнительные исследования, 

включая инструментальные, лабора-
торные  (электроэнцефалография, рент-
генография черепа, ультразвуковая 
допплерография, реоэнцефалография, 
методы нейровизуализации и др.) и кон-
сультации специалистов, в большинстве 
случаев не являются информативными 
и  не имеют диагностической ценности 
при первичных формах головной боли 
и абузусной головной боли [5].

Таким образом, диагностический алго-
ритм при обращении пациента с  основ-
ной жалобой на головную боль начинает-
ся с  подробного сбора анамнеза, общего 
и  неврологического осмотра (рис.). При 
наличии симптомов — «красных флаж-
ков» пациент должен быть обследован. 
Показаниями для нейровизуализации 
также могут быть атипичное течение пер-
вичных форм головных болей  (мигрени, 
головной боли напряжения, кластерной 
головной боли), а также их резистентность 
к  стандартной терапии. Если у  пациента 
имеются симптомы — «красные флажки», 
но  магнитно-резонансная томография 
и  другая диагностика не выявила пато-
логических изменений, то  пациента сле-
дует вести как страдающего первичной 
формой головной боли, однако проводить 
динамическое наблюдение. При развитии 
громоподобной или внезапно начавшейся 
головной боли в  первую очередь необхо-
димо исключать внутримозговое или суба-
рахноидальное кровоизлияние, поэтому 
методом выбора в данной ситуации явля-
ется компьютерная томография [6, 7].

Лечение первичных форм 
головной боли 

Фармакотерапия пациентов с  первич-
ными формами головной боли включает 
в  себя два направления — купирование 
возникшей головной боли и профилактику 
и лечение хронических форм. Препараты, 
рекомендованные международными стан-

Таблица 2
«Сигналы опасности» при головной боли

Громоподобная головная боль (интенсивная головная боль с «взрывоподобным» или внезапным началом) характерна для субарахноидального кровоизлияния
Головная боль с атипичной аурой (длительность > 1 часа или с двигательной слабостью) характерна для транзиторной ишемической атаки (ТИА) или 
инсульта
Аура без головной боли без указаний на мигрень с аурой в анамнезе может быть симптомом ТИА или инсульта
Аура, впервые возникшая у пациентки, принимающей комбинированные оральные контрацептивы, может указывать на риск возникновения инсульта
Впервые возникшая головная боль у пациента старше 50 лет может быть проявлением височного артериита или внутричерепной опухоли 
Нарастающая головная боль, усиливающаяся в течение нескольких недель и более,  может быть вызвана интракраниальным объемным образованием
Головная боль, усиливающаяся при изменении позы или нагрузках, повышающих внутричерепное давление (кашель, чихание, натуживание), может 
быть проявлением внутричерепной опухоли 
Вновь возникшая головная боль у пациента с онкологическим заболеванием, ВИЧ-инфекцией или иммунодефицитом в анамнезе
Внезапное возникновение новой, необычной для пациента головной боли
Наличие изменений в сфере сознания (оглушенность, спутанность или потеря памяти) или психические нарушения
Присутствие фокальных неврологических знаков или симптомов системного заболевания (лихорадка, артралгии, миалгии)

Рис. Алгоритм дифференциальной диагностики головной боли
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дартами, представлены в табл. 5. Следует 
отметить, что консультация пациента 
с  головной болью должна включать эле-
менты когнитивно-поведенческой психо-
терапии. Пациенту необходимо сообщить 
об  отсутствии у  него серьезного заболе-
вания, а  также об  оптимальных методах 
купирования приступов  (ранний прием 
препаратов, когда боль еще слабая или 
умеренная), методах профилактики. Для 
контроля количества дней с  головной 
болью рекомендуется ведение дневника 
головной боли [3].

В настоящее время для пациентов 
с головной болью, в том числе и с мигре-
нью, стал доступен комбинированный 
анальгетик Экседрин. Экседрин представля-
ет собой комбинацию ацетилсалициловой 
кислоты, парацетамола и  кофеина. Дозы 
каждого из  составляющих подбирались 
таким образом, чтобы достичь максималь-
ной эффективности в сочетании с макси-
мальной безопасностью. Экседрин реко-
мендован Европейской федерацией невро-
логических обществ  (EFNS) как средство 
для лечения мигрени уровня А. Кроме 
мигрени Экседрин может быть использован 
для купирования других типов головной 
боли. Достоверное уменьшение мигреноз-
ной боли возникает уже через 30 мин после 
приема Экседрина. В  отличие от  простых 
анальгетиков и  НПВС Экседрин умень-
шает и  сопутствующие симптомы мигре-
нозной головной боли — тошноту, рвоту, 
свето- и звукобоязнь. Препарат характери-
зуется благоприятным профилем перено-
симости. Серьезные нежелательные явле-
ния не были зарегистрированы ни в одном 
из трех крупных контролируемых исследо-
ваний [8, 9]. ■
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Таблица 3
Препараты, вызывающие головную боль

Группа препаратов Препараты

Сердечно-сосудистые Дилтиазем, нифедипин, верапамил, флецианид, лорцианид, пропафенон, клонидин, доксазолин, празозин, бисопролол, 
картеолол, эналаприл, лизиноприл, квинаприл, валсартан, тасосартан, нитроглицерин, изосорбид, амилорид, 
дипиридамол, пимобендан

Притивомикробные Диритромицин, эритромицин, рокситромицин, пиперациллин, левофлоксацин, офлоксацин, флуконазол, терконазол, 
ацикловир, амантадин, ганцикловир, ламивудин, ставудин

Иммунологические, 
противовоспалительные

Циклоспорин, микофенолат, сиролимус, такролимус,  интерфероны, будесонид, флутиказон, мометазон, 
триамцинолон, индометацин, кетаролак, диклофенак, напроксен, парекоксиб

Гастроэнтерологические Циметидин, фамотидин, ранитидин, лансопразол, омепразол, гранисетрон, ондансетрон, цизприд, сульфасалазин, мезаламин
Эндокринологические Бикалутамид, даназол, дролоксифен, мифепристон, бромокриптин, квинаголид, леупролид, октреотид, прогестерон 
Психиатрические Клозапин, оланзапин, кветиапин, рисперидон, зипрасидон, клобазам, диазепам, триазолам, бупропион, флуоксетин, 

флувоксамин, венлафаксин, модафинил
Препараты других групп Сибутрамин, никотин, ловастатин, эпоэтин-альфа, алитретиноин, третионин, тегафур, алпростадил, динопростон, 

энпростил, илопрост, силденафил, тадалафил, варденафил

Таблица 4
Показания для дополнительных исследований при первичной головной боли

1. Сомнения в вероятном клиническом диагнозе первичной формы головной боли (нетипичные жалобы 
или течение головной боли, выполнение менее двух диагностических критериев мигрени или ГБН) 
2. Наличие симптомов опасности – «красных флажков» (табл. 2) 
3. Подозрение на симптоматический характер цефалгии:
• �головная боль непосредственно связана с началом или обострением основного заболевания;
• �наличие клинических симптомов основного заболевания;
• �данные лабораторных и инструментальных обследований подтверждают наличие основного 

заболевания;
• �головная боль исчезает во время ремиссии или при успешном лечении основного заболевания
4. Требование пациента или его родственников

Таблица 5
Лечение наиболее распространенных первичных головных болей

Форма 
первичной 

головной боли

Препараты для купирования Препараты для профилактики

Мигрень • �Простые анальгетики 
и нестероидные 
противовоспалительные средства

• �Комбинированные анальгетики
• �Препараты эрготамина
• Триптаны

• �Бета-блокаторы
• �Антиконвульсанты (топирамат, 

вальпроевая кислота)
• Антидепрессанты (амитриптилин)
• �Блокаторы кальциевых каналов (флунаризин)
• �Ботулинический токсин (при хронической 

мигрени)
Головная боль 
напряжения

• �Простые анальгетики 
и нестероидные 
противовоспалительные средства

• Комбинированные анальгетики

• �Антидепрессанты (амитриптилин)
• �Миорелаксанты (тизанидин, баклофен)

Кластерная 
головная боль

• Ингаляции кислорода • Верапамил 
• Преднизолон
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Астенические состояния являются предметом меж-
дисциплинарных исследований, поскольку отно-
сятся к  наиболее частым нарушениям в  клини-
ке нервных и внутренних болезней. Астеническое 

состояние является одним из наиболее распространенных, 
с которым сталкиваются врачи практически всех специаль-
ностей, как правило, сопровождает самые разнообразные 
формы соматической патологии [1].

При некоторых различиях в определениях имеются общие 
клинические признаки, которые дают основания для вве-
дения в качестве общих понятий «астения», «астенический 
синдром», «астеническое состояние». Астения  (от  греч. 
asthéneia — бессилие, слабость) — болезненное состояние, 
проявляющееся повышенной утомляемостью и истощаемо-
стью с крайней неустойчивостью настроения, ослаблением 
самообладания, нетерпеливостью, неусидчивостью, нару-
шением сна, утратой способности к  длительному умствен-
ному и физическому напряжению, непереносимостью гром-
ких звуков, яркого света, резких запахов. Астенический 
синдром — совокупность признаков, которые проявляются 
снижением физической активности (снижение выносливо-
сти и  работоспособности, быстро наступающая усталость, 
постоянное ощущение «разбитости»), ухудшение интел-
лектуальных функций (снижение концентрации внимания, 
трудности в усвоении новой информации, нарушение памя-
ти, замедление скорости принятия решения), психологиче-
ские расстройства (раздражительность, внутренняя напря-
женность, неустойчивое настроение, снижение мотивации 
к работе и творчеству, боязнь предстоящих трудностей, поте-
ря интереса к  жизни). Практически любое соматическое 
нарушение сопровождается астенической симптоматикой, 
свидетельствующей об  истощении психофизиологических 
ресурсов организма [2].

Неспецифичность астенических нарушений обуслов-
ливает их широкую распространенность. По  прогнозам 
Всемирной организации здравоохранения, к  2020  году 
астенические расстройства и  депрессия по  частоте 
встречаемости выйдут на  2‑е место после сердечно-
сосудистых заболеваний. Распространенность астении 
в общей популяции, по данным различных исследовате-
лей, колеблется от 10% до 45% [3, 4]. По другим данным, 
частота астении в  популяции колеблется от  12% до  18%, 
врачи общей практики сталкиваются с  ней, примерно, 
у 20–25% пациентов. При различных соматических забо-
леваниях, таких как вирусный гепатит, анемия, миокар-
дит, пневмония и др., частота астенических расстройств 
достигает 50–100% [5, 6].

В современной медицинской практике для обозначе-
ния астенических расстройств используют два основных 
термина: «астенический синдром», традиционно встре-
чающийся в  отечественной литературе и  клинической 
практике, и  «синдром хронической усталости»  (Chronic 
Fatigue Syndrome, CFS), который получил распростра-
нение в англоязычной литературе в последние 20 лет  [7]. 
Наиболее часто в клинической практике снижение общей 
активности проявляется жалобами на усталость и утомле-
ние, что является неспецифическими симптомами, кото-
рые сопровождают различные заболевания или физио-
логическое состояние, возникающее после выполнения 
чрезмерной нагрузки  [8, 9], и  сочетаются с  рядом других 
симптомов (эмоциональные и когнитивные расстройства, 
вегетативные нарушения, различные болевые феномены, 
мотивационные и  обменно-эндокринные расстройства), 
а также гиперестезией [1].

Впервые первичная  (функциональная) астения была 
описана американским врачом G. M. Beard  (1869), который 
и  ввел термин «неврастения». Под неврастенией понима-
лись сильнейшая усталость или истощение при отсутствии 
органической патологии, причиной неврастении считал-

О. А. Шавловская, доктор медицинских наук
ГБОУ ВПО Первый МГМУ им. И. М. Сеченова МЗ РФ, Москва

Терапия астенических состояний у больных, 

страдающих хронической ишемией мозга

Контактная информация: shavlovskaya@mma.ru 

Резюме. Приведены данные исследований по оценке эффективности моно- и комплексной терапии цереброваскулярных 
заболеваний. Показано влияние препарата на проявления астенических состояний у больных с умеренными когнитивны-
ми расстройствами как проявлениями хронической ишемии мозга.
Ключевые слова: астения, астенические состояния, астенический синдром, хроническая цереброваскулярная недостаточ-
ность, цереброваскулярная болезнь, цереброваскулярные заболевания, дисциркуляторная энцефалопатия, хроническая 
ишемия мозга.

Abstract. Data of researches on an assessment of efficiency mono- and complex therapy of cerebrovasculare diseases are provided. 
Influence of the specified preparation on manifestations of asthenic states at patients with moderate cognitive frustration as manifestations 
of chronic ischemia of a brain is shown.
Keywords: asthenia, asthenic state, asthenic syndrome, chronic cerebrovasculare impairment, cerebrovasculare disorder, cerebrovasculare 
diseases, discirculatory encephalopathy, chronic brain ischemia.
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ся неистовый мир индустриальных стран. По  сути, невра-
стения является одной из  форм неврозов, при которых 
астенические проявления доминируют в клинической кар-
тине. Согласно Американской классификации психиче-
ских болезней  (DSM-III) и  в  последующих ее версиях эта 
форма невроза  (как и  нейроциркуляторная астения) была 
изъята и  «растворилась» в  формах тревожных, депрес-
сивных и  соматоформных расстройств. Однако в  МКБ-10 
«неврастения» осталась в классе V «Психические расстрой-
ства и  расстройства поведения», блок «Невротические, 
связанные со  стрессом и  соматоформные расстройства», 
код F.48.0 [4, 10].

В генезе мультифакториальных астенических рас-
стройств играет роль сочетанное воздействие физиче-
ских и  психологических факторов. С  учетом этиоло-
гии, патогенеза и клинических проявлений Б. И. Ласков 
и  соавт.  (1981)  [11, 12] среди физиогенного вида асте-
ний выделяли так называемую цереброгенную асте-
нию, связанную с  поражением головного мозга сосу-
дистого, травматического и  иного генеза. Выраженные 
проявления астении наблюдаются при органическом 
поражении головного мозга: черепно-мозговых травмах, 
на начальных этапах сосудистых процессов, после нару-
шений мозгового кровообращения, при инфекционно-
органических, демиелинизирующих заболевани-
ях и  дегенеративных процессах в  головном мозге  [12]. 
В  клинических проявлениях астении наряду с  эмоцио-
нальным компонентом обнаруживаются выраженные 
соматовегетативные нарушения, когнитивные и  когни-
тивные изменения [2].

На сегодняшний день около 9 млн человек в России стра-
дают цереброваскулярными заболеваниями, и  в  послед-
ние годы отмечается лавинообразный рост числа больных 
как с  острыми, так и  с  хроническими формами ишемии 
мозга [13]. Наблюдаемая у больных с начальными стадиями 
гипертонической болезни, часто распространяется не только 
на  сосудистую, но  и  на  многие другие системы и  органы, 
что клинически может проявляться вегетативной сомато-
формной дисфункцией. Одним из  проявлений  I  (началь-
ной) степени дисциркуляторной энцефалопатии  (ДЭП) 
является соматоформная дисфункция, клиническая кар-
тина которой характеризуется признаками астенического 
синдрома: жалобы на  повышенную утомляемость, частые 
головные боли, раздражительность, умеренные нарушения 
памяти  (прежде всего оперативной), умеренное сниже-
ние работоспособности, нарушения сна  [14]. Постепенное 
прогрессирование заболевания и  усугубление симптома-
тики является мощнейшим фактором социальной деза-
даптации, которые требуют медикаментозной коррекции. 
Проблема лечения ишемии головного мозга, возникаю-
щей на  фоне гипертонической болезни, церебрального 
атеросклероза и  их сочетания, стоит весьма остро, если 
учитывать прогрессирующий характер поражения мозга, 
приводящий к  нарастанию расстройств церебральных 
функций [13].

Лечение астенического синдрома при сосудистых забо-
леваниях головного мозга включает следующие мероприя-
тия  [15]: нормализация артериального давления, назначе-
ние традиционных нейротрофических препаратов, назна-
чение препаратов с  преимущественно антиастеническим 
эффектом, психотерапия и  физиотерапия. Адекватная 
терапия астенических расстройств основана, прежде 
всего, на  воздействии на  ядро астенического синдрома — 

повышенную истощаемость психических функций  [4]. 
Традиционно в  лечении астенического синдрома продол-
жают использоваться препараты, улучшающие мозговой 
метаболизм, такие как Актовегин. Применяемый для лече-
ния и профилактики гипоксических и ишемических нару-
шений органов и тканей препарат Актовегин принадлежит 
к группе препаратов без прямого вазодилатирующего воз-
действия [16, 17].

Актовегин — высокоочищенный гемодиализат, полу-
чаемый методом ультрафильтрации из  крови молодых 
бычков в  возрасте до  6  месяцев. Препарат содержит 
исключительно физиологические компоненты, обладаю-
щие высокой биологической активностью, — органиче-
ские низкомолекулярные соединения: аминокислоты, 
олигопептиды, нуклеозиды; промежуточные продукты 
углеводного и  жирового обмена: олигосахариды и  гли-
колипиды. Молекулярные массы органических соеди-
нений, входящих в  состав Актовегина, не превыша-
ют 5000  дальтон. Технология получения гемодиализата 
исключает наличие белковых и  других компонентов, 
обладающих антигенными и  пирогенными свойствами. 
Проведенные экспериментальные исследования доказа-
ли, что Актовегин не содержит дополнительных приме-
сей компонентов крови [18].

Многочисленные клинические рандомизированные 
исследования доказали эффективность антигипоксанта 
Актовегина в  терапии больных с  клинической картиной 
ишемии мозга. В двойном слепом плацебо-контролируемом 
исследовании (W. Jansen и  G. W. Brueckner, 1982) с  участием 
120  пожилых пациентов по  всем клиническим симпто-

Объявляется конкурс на  замещение вакансии главного врача 
в создаваемый Уральский клинический лечебно-реабилитационный 
центр. Центр находится в  городе Нижний Тагил, Свердловской 
области.

Создаваемый центр является многопрофильным и  включает 
в себя диагностику, лечение и реабилитацию. Планируемый срок 
открытия центра — июнь-июль 2014 года.

Более подробная информация о центре на сайте www.vt-clinic.ru 

Требования к соискателю:
1. �Квалификация — хирургия, травматология и  ортопедия. 

Желательно с  пониманием прохождения реабилитационных 
процессов.

2. �Врачебная практика в крупных клиниках (мед.центрах) не менее 
10 лет.

3. �Доминирующий профессиональный интерес в создании эффек-
тивной инновационной медицины.

4. �Опыт руководящей и организационной работы не менее 5 лет.
5. �Опыт взаимодействия со  страховыми компаниями в  рамках 

ОМС и ДМС.
6. �Приветствуется опыт работы в частных клиниках.
7. �Приветствуется опыт организации работы по  оказанию меди-

цинских услуг во вновь открывающемся мед. учреждении.

Размер заработной платы будет определен по результату собе-
седований.

Резюме можно отправить на эл. почту: chernov@vt-clinic.ru.
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мам  (депрессия, чувство страха, головокружение, наруше-
ния сна и  т. д.) с  высокой степенью статистической значи-
мости было выявлено преимущество Актовегина по сравне-
нию с плацебо при лечении хронической цереброваскуляр-
ной недостаточности. В  другом двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании с  участием 128  пациентов 
была доказана эффективность таблетированной формы 
Актовегина у  пациентов с  энцефалопатией легкой и  сред-
ней степени тяжести. В  ходе исследования отмечено улуч-
шение состояния у большинства пациентов, принимавших 
Актовегин, по  сравнению с  группой плацебо  (W. D. Oswald 
и W. Steger и соавт., 1991) [13].

Преимущества препарата Актовегин заключаются пре-
жде всего в том, что он действует как нейрометаболический 
стимулятор, увеличивая энергообеспечение нервных кле-
ток путем усиления потребления и утилизации кислорода 
и  глюкозы в нервных клетках, что приводит к  улучшению 
мозговых функций. Многочисленные исследования пока-
зали, что Актовегин, улучшая усвоение кислорода и  глю-
козы нервными клетками, оказывает активизирующее 
действие на  метаболические процессы в  головном мозге, 
усиливая синтез макроэргических соединений, таких как 
АТФ и АДФ  [16].

Астенический синдром при сосудистых заболевани-
ях головного мозга часто встречается не изолированно, 
а  в  комплексе с  другими синдромами. На  базе Научного 
центра психического здоровья РАМН проведено откры-
тое неконтролируемое исследование по  оценке эффек-
тивности и  безопасности внутримышечного применения 
Актовегина у  больных пожилого возраста с  синдромом 
мягкого когнитивного снижения церебрально-сосудистого 
генеза  [17]. В  исследование включено 30  больных с  син-
дромом мягкого когнитивного снижения церебрально-
сосудистого генеза в возрасте 71,2 ± 8,0 года, находивших-
ся на  стационарном или амбулаторном лечении, возраст 
начала заболевания составил 67,8 ± 7,9  года. Актовегин 
назначали внутримышечно по  5  мл  (200  мг) ежедневно 
в  течение 4  недель. Диагноз большинства пациентов — 
ДЭП I–III ст. гипертонического, атеросклеротическо-
го или смешанного типа. У  части пациентов имелись 
отдельные депрессивные симптомы, проявления кото-
рых совпадали с соматическими жалобами или перекры-
вались астеническими симптомами. К  началу терапии 
Актовегином у всех пациентов отмечалась декомпенсация 
когнитивных и  астенических  (псевдоневрастенических) 
расстройств. Причиной обращения к  врачу, в  первую 
очередь, были жалобы на забывчивость и различные про-
явления астении. К  концу исследования получена поло-
жительная клиническая динамика психического состоя-
ния пациентов  (существенно уменьшался объем жалоб 
астенического характера, пациенты отмечали, что у  них 
«прибавилось сил»). Наряду с уменьшением жалоб, редук-
цией астенических расстройств, восстановлением или 
возрастанием эмоциональной устойчивости существен-
ную положительную динамику претерпевали нарушения 
когнитивного функционирования  (улучшение концен-
трации внимания, уменьшение заторможенности), уско-
рение темпа психической деятельности  (более быстрые 
ответы на  вопросы), улучшение темпа деятельности при 
выполнении тестовых заданий. Отсутствие нежелатель-
ных явлений свидетельствует о безопасности проведения 
курсового лечения Актовегином у  пациентов пожилого 
и старческого возраста [17].

Заключение 
В ряде проведенных исследований показана высо-

кая эффективность препарата Актовегин как в качестве 
монотерапии, так и  в  комплексной терапии и  профи-
лактике астенических расстройств, формирующихся 
у больных с цереброваскулярными заболеваниями.

Возможна монотерапия Актовегином внутривенно 
капельно медленно в  дозировке 400  мг  (ампулы по  5  или 
10  мл) в  100  мл физраствора в  течение 10  дней с  после-
дующим переходом на таблетированную форму в дозировке 
800 мг/сут (по 2 таблетки 2 раза в день). При необходимости 
Актовегин может быть назначен в комплексе с другими пре-
паратами. ■
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Симпозиум

Инсомния является самым часто встречающимся рас-
стройством сна. Это клинический синдром, харак-
теризующийся наличием повторяющихся жалоб 
на любые пресомнические (длительное засыпание), 

интрасомнические (частые пробуждения в течение ночи, после 
которых пациенту сложно вновь уснуть, ощущение поверх-
ностного и  невосстанавливающего сна) и  постсомнические 
нарушения (раннее пробуждение, отсутствие бодрости, чувство 
разбитости), возникающие при условии наличия достаточного 
времени и соответствующей обстановки для сна.

Важной характеристикой инсомнии является то, что наруше-
ния ночного сна отражаются на  дневной деятельности, вызы-
вая усталость, снижение концентрации внимания, снижение 
настроения, сонливость, мышечное напряжение, головные 
боли и  гастроинтестинальные нарушения. Диагноз инсомнии 
ставится, если вышеописанные расстройства сна отмечаются 
не реже 3 раз в неделю в течение, как минимум, 1 месяца [1].

Синдром инсомнии может развиваться как первично, 
по специфическим причинам, так и в структуре психических 
и  соматических заболеваний или злоупотребления лекар-
ственными препаратами. В последней Международной клас-
сификации расстройств сна 2005  года  (МКРС-2), выделено 
9  клинических и  этиопатогенетических подтипов инсом-
нии  [3]. Из  самостоятельных  (первичных) форм инсомнии 
наибольшее клиническое значение имеют первичные адапта-
ционная и психофизиологическая.

Эпидемиология 
По данным нескольких крупных эпидемиологических 

исследований синдром инсомнии встречается в  4–6% общей 
популяции  [2], однако следует учитывать, что описанные 
симптомы и жалобы лежат в субъективной сфере восприятия 
и  сложны для клинической оценки. Так, без учета частоты, 
продолжительности и интенсивности те или иные симптомы 
инсомнии могут обнаруживаться у 48% людей [2].

В исследовании, проведенном в 1991 году в США, 30–35% 
респондентов отметили те или иные нарушения сна за про-
шедший год, а  10% сообщали о  хронической и/или выра-
женной инсомнии  [4]. В  Канаде 29,9% из  2000  опрошен-
ных сообщали о  периодических нарушениях сна, а  у  9,5% 
частота и продолжительность этих нарушений соответство-
вали критериям инсомнии  [5]. Похожие результаты были 
получены в  швейцарском исследовании, проведенном 
среди взрослых работоспособного возраста, у  9% которых 
была выявлена инсомния. В  Великобритании за  период 
с 1993 по 2007 гг. отмечается постепенное увеличение рас-
пространенности бессонницы с 3,1% до 5,8% и увеличение 
числа пациентов с  жалобами на  нарушения сна с  35,0% 
до 38,6% [6].

Известно, что женщины страдают бессонницей в  1,5  раза 
чаще, чем мужчины [7], люди старше 75 лет — в 2 раза чаще, 
чем в среднем возрасте [8].

Несмотря на  то, что симптомы инсомнии не кажутся опас-
ными, и многие пациенты привычно живут с ними на протяже-
нии многих лет, это состояние значительно снижает качество 
жизни, увеличивает риск дорожно-транспортных происше-
ствий (в  2,5–4,5  раза) и  производственных травм  (в  8  раз)  [2]. 
Дневные проявления инсомнии, в  том числе дневная сонли-
вость, серьезно отражаются на  работоспособности, даже если 
человек не берет выходной после бессонной ночи. Это явление 
носит название презентеизма  (от  англ. present — присутство-
вать) — сотрудник присутствует на  рабочем месте, но  в  силу 
плохого самочувствия работает менее эффективно, чем обычно. 
В  исследовании 10 000  сотрудников крупных американских 
компаний было показано, что последствия презентеизма чаще 
становятся причиной увольнений по  сравнению с  абсентеиз-
мом  (отсутствие на  рабочем месте из-за болезни)  [9]. Годовые 
потери рабочего времени из-за презентеизма при бессоннице 
в  среднем составили 11,3  дня, а  денежный ущерб компаний, 
связанный с  неудовлетворительным выполнением сотрудни-
ком рабочих обязанностей $2,280  на  человека, что превышает 
затраты страховых компаний и ущерб работодателей при абсен-
теизме.
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Резюме. Мультифакторный генез инсомнии требует при составлении плана лечения обеспечивать воздействие как на био-
логические, так и на социальные и психологические аспекты заболевания. Методом выбора в лечении большинства форм 
инсомнии является когнитивно-поведенческая терапия.
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Abstract. Multifactorial origin of the disease requires to provide the therapeutic influence on biological, social and psychological aspects 
of insomnia. The treatment of choice for insomnia is the cognitive-behavioral therapy.
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Психоневрология

Патофизиология 
Некоторые теории развития инсомнии позволяют предполо-

жить наличие общего механизма с  дегенеративными заболева-
ниями, влияния бессонницы на продолжительность жизни [10]. 
Вместе с  тем уже доказана коморбидность инсомнии с  такими 
синдромами, как гипертоническая болезнь и  метаболический 
синдром. Предполагаемые механизмы этой связи: нарушение 
функции вегетативной системы, режима выделении сомато-
тропного гормона, кортизола, активация симпатикоадреналовой 
системы в ночное время. Доказан положительный эффект лече-
ния инсомнии на показатели суточного артериального давления.

Наличие инсомнии увеличивает риск развития психических 
расстройств (например, депрессии в  4  раза), алкоголизма, 
злоупотребления лекарственными препаратами. Существует 
и  обратная взаимосвязь: симптомы бессонницы могут раз-
виться на фоне психического или соматического заболевания, 
ухудшая при этом качество жизни, ответ на  лекарственную 
терапию и прогноз основного заболевания.

На настоящий момент существует несколько теорий, объ-
ясняющих возникновение инсомнии: физиологическая, пове-
денческая, когнитивная и  нейрокогнитивная. Общим ключе-
вым моментом всех моделей является гиперактивация организ-
ма  (hyperarousal), проявляющаяся на  нейрофизиологическом, 
соматическом, когнитивном и  эмоциональном уровнях. Она 
развивается у  предрасположенных пациентов и  проявляет-
ся неспособностью сомногенных систем подавить активность 
систем бодрствования и, следовательно, повышенной чувстви-
тельностью к внешним стимулам.

В центральной нервной системе гиперактивация затраги-
вает лимбическую зону, которая в  свою очередь активирует 
кору головного мозга. Наличие гиперактивации на  нейрофи-
зиологическом уровне было подтверждено следующим обра-
зом: позитронно-эмиссионная томография с введением меченой 
глюкозы 18‑F-FDG, проведенная у людей, страдающих бессон-
ницей, показала, что в период сна у них не отмечается нормаль-
ного снижения метаболизма глюкозы в головном мозге, в част-
ности, в восходящей ретикулярной формации и в гипоталамусе, 
островковой коре, амигдале, гиппокампе, передней поясной 
и  медиальной префронтальной коре  [11]. У  этих  же пациентов 
отмечалось снижение метаболизма в обширных областях лобной 
коры билатерально, верхних отделах левой височной, теменной 
и  затылочной коры, таламусе в  течение дня, что может слу-
жить нейрофизиологическими коррелятами дневных симптомов 
инсомнии. Теми же авторами была показана связь между пока-
зателями активации на  электроэнцефалограмме  (ЭЭГ)  (высо-
кочастотный бета-ритм) и  повышением метаболизма глюкозы 
в  вентромедиальной префронтальной коре  [12]. Данные этих 
исследований позволяют предположить, что структуры, регули-
рующие эмоциональное поведение, реакцию на  раздражители 
и  целенаправленное поведение, играют важную роль в  фор-
мировании и  подкреплении гиперактивации при инсомнии. 
В исследованиях с использованием функциональной магнитно-
резонансной томографии было показано, что релаксационные 
методики и когнитивно-поведенческая терапия способны скор-
ректировать эти отклонения нейрональной активности [13].

Свой вклад в  повышение готовности организма к  ответу 
на раздражитель вносит и высокий уровень кортизола в тече-
ние суток. По-прежнему остается неясным, что первично: 
фрагментация сна и  частые пробуждения являются стрессо-
генами и  вызывают повышение кортизола или повышенное 
функционирование гипоталамо-гипофизарно-адреналовой 
системы способно вызывать гиперактивацию нейрональных 
структур и симптомы инсомнии [14].

Также было показано, что у  страдающих бессонницей, 
в  отличие от  людей, подвергшихся однократной деприва-
ции сна, отмечаются более высокие показатели ректальной 
температуры, ЧСС, вазоконстрикции и  сокращений скелет-
ных мышц в  бодрствовании и  во  сне, а  также снижен тонус 
парасимпатической нервной системы и  повышен — симпа-
тической, что говорит об  изменениях системной регуляции 
деятельности организма [14].

В психоэмоциональной сфере гиперактивация проявляется 
повышенной тревожностью, невротическими реакциями, исполь-
зованием неадаптивных копинг-стратегий, которые могут быть 
как фоном для развития бессонницы, так и  появляться одно-
временно с ней. Неудивительно, что инсомния чаще развивается 
у  женщин, пожилых, а  также среди людей, страдающих психи-
ческими или соматическими заболеваниями, в группах с низким 
социоэкономическим статусом, низким уровнем образования.

Нарушения сна у тревожных, эмоциональных людей сопрово-
ждаются неадаптивной психологической саморегуляцией, уси-
ливающей активность вышеуказанных мозговых структур. В ког-
нитивной сфере эта гиперактивность проявляется навязчивыми 
мыслями и  дисфункциональными убеждениями относительно 
сна; в  сенситивной сфере — трудностью дифференциации сти-
мулов, обострением восприятия болезненных ощущений, шума, 
позывов к мочеиспусканию, что не только затрудняет засыпание, 
но и снижает порог пробуждения; в эмоциональной сфере — стра-
хом бессонницы и ее последствий, дисфорией, депрессией [1].

Возникает закономерный вопрос о том, что первично: гипе-
рактивация или нарушения сна. В поисках ответа были про-
ведены исследования, в которых паттерн сна страдающих бес-
сонницей имитировался у  нормально спящих людей: прием 
кофеинсодержащих препаратов перед сном, ограничение 
времени сна до  4–6  часов, ночные пробуждения. По  окон-
чании эксперимента проводилась оценка состояния подо-
пытных, которая показала, что уровень тревожности у  них 
значительно возрос, появились дневные симптомы инсом-
нии  (усталость, дневная сонливость), ЭЭГ-картина ночного 
сна соответствовала картине при инсомнии. В  то  же время 
изменения физиологических показателей  (температура тела, 
ЧСС), соответствовали скорее показателям, характерным для 
длительной депривации (лишения) сна [15]. Такие результаты 
могут свидетельствовать о наличии гиперактивации, предрас-
полагающей к развитию инсомнии, и существовании вторич-
ных симптомов, появляющихся вместе с нарушениями сна.

Популярные модели развития инсомнии включают в себя выде-
ление трех групп причинных факторов: предрасполагающих, 
провоцирующих и поддерживающих (три «П»). К предрасполага-
ющим факторам относят биологические (регулярное повышение 
уровня кортизола, увеличение числа сердечных сокращений, нару-
шение симпатико-парасимпатических соотношений), психоло-
гические (высокая тревожность), социальные (посменная работа, 
рождение ребенка, низкий социоэкономический уровень, низ-
кий уровень образования) и поведенческие (нарушение гигиены 
сна)  [2]. В  эту  же группу можно отнести и  наследственность, 
роль которой в  генезе инсомнии пока только изучается. Так, 
в 2005 году было доказано наличие наследственной предрасполо-
женности к  недостаточности сомногенных систем у  плодовых 
мушек дрозофил [6]. В популяционных исследованиях на людях 
также удалось подтвердить семейный характер инсомнии [1].

В дебюте инсомнии появляются провоцирующие факторы, 
в  качестве которых может выступать любое стрессовое собы-
тие. При сохранности психологических и  нейрофизиологиче-
ских компенсаторных систем организма, по  окончании дей-
ствия стрессогена, происходит регресс симптоматики. Однако 
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наличие предрасполагающих факторов приводит к хронизации 
инсомнии после устранения триггера за счет развития поддер-
живающих факторов — использования неадекватных копинг-
стратегий (поведенческие способы преодоления проблемы) [2].

Методы терапии. Фармакотерапия 
С учетом наличия комплексного полифакторного генеза 

любой формы инсомнии, реализующегося на различных уров-
нях, становится очевидной необходимость комплексного под-
хода, включающего применение психо- и фармакотерапевтиче-
ских методов коррекции. Психотерапевтические методы стано-
вятся особенно актуальными в случаях хронической инсомнии, 
сопровождающейся тревожно-депрессивными расстройствами, 
когда эмоционально-поведенческие аспекты требуют большего 
внимания, при этом фармакологическим средствам отводит-
ся вспомогательная роль. Однако практическое применение 
этих методик осложняется необходимостью регулярных кон-
сультаций со  специалистом, постоянного соблюдения ряда 
правил, выполнения упражнений для релаксации, а сложность 
реализации таких методов, как ограничение времени сна, 
зачастую делают ее невыполнимой у пациентов, особенно при 
наличии сопутствующих заболеваний, низкой приверженности 
к лечению, дисфункциональных представлений об инсомнии. 
Зачастую врачам поликлиник и стационаров проще назначить 
снотворное вместо того, чтобы начинать продолжительную 
и трудоемкую поведенческую терапию. Вместе с тем в некоторых 
ситуациях применение фармакотерапии оправдано в  качестве 
поддерживающего компонента в  начале лечения хронической 
инсомнии когнитивно-поведенческими методами или в  каче-
стве монотерапии  (при адаптационной инсомнии или при 
сопутствующих инсомнии заболеваниях).

Снотворные препараты — это разнородная группа психоак-
тивных лекарственных средств, используемых для облегчения 
наступления сна и  обеспечения его достаточной продолжи-
тельности. Большинство снотворных средств реализуют свой 
эффект через воздействие на  постсинаптический ГАМК-
эргический комплекс: барбитураты, бензодиазепины, цикло-
пирролоны и другие. Кроме этого, снотворным и седативным 
действием обладают некоторые нейролептики, антидепрес-
санты, антиконвульсанты, антигистаминные средства. При 
выборе снотворного следует ориентироваться на  скорость 
начала действия, короткий период полувыведения, отсут-
ствие побочных эффектов, привыкания и  синдрома отмены, 
возможность коррекции других заболеваний  (например, при 
депрессии или невротическом расстройстве предпочтение 
отдается нейролептикам и  антидепрессантам с  седативным 
действием, при болевом синдроме — антиконвульсантам). 
Снотворным и седативным действием обладают многие пре-
параты, в  том числе не применяемые специально в  качестве 
снотворных — это надо учитывать при ведении пациентов, 
уже получающих лечение по поводу других заболеваний.

Препаратами выбора при лечении инсомний являют-
ся небензодиазепиновые агонисты ГАМК-рецепторов, так 
называемые Z-препараты: зопиклон (Релаксон, Сомнол), зол-
пидем (Гипноген, Зонадин, Санвал) и  залеплон (Анданте). 
Бензодиазепины, которые широко применялись в  качестве 
гипнотиков до открытия Z-препаратов, сейчас уходят на вто-
рой план в связи с большой частотой развития нежелательных 
побочных эффектов в  виде дневной сонливости и  снижения 
концентрации внимания, успевающих развиться из-за длин-
ного периода полувыведения. Кроме того, при приеме как 
бензодиазепинов, так и барбитуратов возможно развитие при-
выкания, злоупотребления и синдрома отмены.

Когнитивно-поведенческая терапия инсомнии 
Когнитивно-поведенческая терапия направлена на  устра-

нение провоцирующих и поддерживающих факторов инсом-
нии  (поведенческих, когнитивных и  психологических): несо-
блюдение режима и привычек сна, гиперактивацию и тревож-
ность, дисфункциональные представления о  сне. Она вклю-
чает в  себя несколько немедикаментозных методов лечения 
инсомнии: гигиена сна, релаксационные методики, контроля 
стимуляции, ограничение сна.

Гигиена сна. Обучение правилам гигиены сна охватывает 
информирование об образе жизни (диета, физическая актив-
ность, вредные привычки) и  окружающей среде  (освещение, 
уровень шума, температура), которые могут улучшать или 
нарушать сон. Правила также включают общие рекомендации 
по улучшению качества сна:
• �соблюдение режима сна и  бодрствования: ложиться спать 

и вставать в одно и то же время;
• �ограничение объема умственной и физической активности 

за час до укладывания в постель;
• �отказ от употребления стимулирующих и нарушающих сон 

препаратов (кофеин, кола, алкоголь, никотин) за несколько 
часов до сна;

• �соблюдение режима питания (не переедать, но и не ложиться 
голодным);

• �комфортные условия в  спальне/месте для сна: минималь-
ный уровень освещенности, шума/«белый шум», умеренная 
температура воздуха, удобные матрас, подушка, постель, 
одежда для сна;

• �постель предназначена только для сна, и  в  ней запрещена 
любая физическая и  умственная активность  (кроме сексу-
альной).
Несмотря на  то, что несоблюдение правил редко выступает 

основной причиной бессонницы, оно может усилить нарушения 
сна, вызванные другими причинами, или повлиять на  процесс 
лечения. Даже если пациент осведомлен о последствиях наруше-
ний правил гигиены сна, он не всегда готов их придерживаться, 
поэтому необходимо подчеркивать важность соблюдения этих 
мероприятий на каждой консультации. Оценка соблюдения пра-
вил возможна при использовании дневника сна, где наряду со вре-
менем укладывания и  подъема пациент может отмечать физи-
ческую активность, прием алкоголя, лекарств. Для более точной 
оценки соблюдения правил разработаны специальные опросники: 
Sleep Hygiene Index, Sleep Hygiene Awareness and Practice Scale [16].

Согласно данным метаанализов, сравнивающих эффектив-
ность применения разных поведенческих методик в  качестве 
монотерапии, соблюдение правил гигиены сна обладает наи-
меньшей эффективностью по сравнению с контролем стимуля-
ции, методикой ограничений сна и релаксационными методи-
ками [17, 18]. Также соблюдение мер гигиены сна малоэффек-
тивно в качестве монотерапии при длительной и выраженной 
хронической инсомнии, поэтому рациональнее использовать 
ее в  сочетании с  другими методами. В  то  же время пациенты 
оценивают этот метод как наиболее предпочтительный, наряду 
с релаксационными методиками. Вероятно, это связано с тем, 
что его механизм действия понятен и приемлем для пациентов, 
в отличие от контроля стимуляции и ограничения сна.

Ограничение времени сна. Пациенты, испытывающие труд-
ности при засыпании, склонны увеличивать время, проводи-
мое в  постели, считая, что количество переходит в  качество. 
На деле же возникает обратная ситуация: даже если им удается 
добиться увеличения продолжительности сна, он становится 
поверхностным, легко прерывается из-за незначительных 
стимулов — за  счет этого ухудшается качество и  удовлетво-
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ренность сном. Воздействие именно на  этот поведенческий 
фактор и  обеспечивает методика ограничения сна: искус-
ственно сокращается время, проводимое в  постели, до  вре-
мени, которое пациент, по его мнению, действительно спит; 
затем по мере достижения требуемой эффективности сна ему 
разрешают увеличивать время в постели. Время укладывания, 
подъема и эффективность сна ежедневно отмечаются в днев-
нике. Жесткость методики может варьировать в зависимости 
от  приверженности лечению, состояния здоровья пациента, 
темпов улучшения сна. Например, если пациент считает, что 
из проводимых в постели 9 часов он спит только 5, ему разре-
шается проводить в постели 5 часов, исключив дневной сон. 
Если пациент отмечает, что в течение недели (при более мяг-
ком подходе 5 дней или 3 дня) такого режима эффективность 
сна достигает 85% за  ночь, ему разрешают сдвинуть время 
укладывания на  15–20  минут раньше, или время подъема 
на то же время позже, или разбить это время между более ран-
ним укладыванием и поздним подъемом.

Метод ограничения сна основан на двух механизмах: за счет 
мягкой депривации сна ко времени укладывания увеличивает-
ся «давление сна»; уменьшается тревога ожидания засыпания 
за счет смещения отведенных для сна часов на более позднее 
время (например, вместо укладывания в 00:00 и подъема в 5:00, 
пациенту предлагается ложиться в 2:00 и вставать в 7:00)  [2]. 
Целью является постепенное доведение времени сна до мак-
симального эффективного уровня, который рекомендуется 
соблюдать после окончания курса лечения.

Во избежание развития сильной дневной сонливости 
не рекомендуется сокращать время сна менее чем на 5 часов. 
Методика ограничения сна противопоказана для применения 
у пациентов с судорожными приступами в анамнезе, парасом-
ниями, биполярным расстройством, поскольку депривация 
сна снижает порог судорожной готовности, может спро-
воцировать эпизод снохождения или маниакальную фазу. 
С  осторожностью метод применяется у  пациентов, занятых 
на  опасном производстве, управляющих транспортом, из-за 
возможного усиления дневной сонливости.

Контроль стимуляции. Метод контроля стимуляции направ-
лен на  восстановление нормальной ассоциации между спаль-
ней/постелью и сном. Нарушение этой ассоциации происходит, 
когда пациент проводит в постели длительное время в тревожном 
ожидании сна и страхе бессонницы и ее завтрашних последствий. 
Таким образом, спальня или кровать, которые обычно ассоцииру-
ются у человека с расслаблением и сном, начинают сами по себе 
вызывать тревогу и  беспокойство. В  таких случаях пациенты 
могут рассказывать, что в незнакомом месте (в гостях, в поезде, 
в  лаборатории сна) они засыпают лучше и  быстрее, чем у  себя 
дома. Сюда же относятся такие нарушения гигиены сна, распро-
страненные у людей с бессонницей, как чтение, работа, просмотр 
фильмов, еда в постели. Метод включает ряд положений:
• �ложиться в  постель только при появлении сонливо-

сти (а не просто усталости);
• �не оставаться в  постели при отсутствии наступления 

сна  (более 20  минут). В  этом случае рекомендуется уйти 
в другую комнату, заняться спокойными делами и вернуться 
в постель только при появлении сонливости;

• �исключить любую активность в  постели, не связанную 
со  сном  (или сексом): еда, просмотр фильмов и  телепере-
дач, работа, а  также планирование дневной деятельности 
и решение проблем;

• �подниматься в установленное время, вне зависимости от необ-
ходимости идти на работу или времени засыпания накануне;

• �исключить дневной сон.

Методы контроля стимуляции и  ограничения времени сна 
на  первый взгляд могут показаться простыми в  исполнении, 
однако ежедневное выполнение этих правил и регулярно отра-
жение результатов в  дневнике требует от  пациента высокой 
дисциплины и  приверженности к  лечению. Задачей врача 
является постоянная поддержка и мотивация к четкому выпол-
нению правил, объяснение механизмов действия этих методик, 
поскольку они могут показаться пациентам нелогичными. 
При сочетании методов контроля стимуляции и  ограничения 
времени сна на первых этапах могут возникнуть противоречия: 
пациент должен ложиться в постель только при появлении сон-
ливости при том, что время, отведенное для сна, существенно 
ограничено. В  связи с  этим в  начале лечения следует делать 
акцент на одной из методик, а по мере увеличения времени сна 
и  восстановления регулярного цикла сон/бодрствование эти 
противоречия исчезают. Запрещение дневного сна также может 
вызвать резкое неприятие методов. Короткий дневной сон 
допустим на первых этапах лечения при работе с пожилыми (из-
за риска травматизации при сильной сонливости) или с целью 
повышения приверженности пациента лечению.

Релаксационные методики. Релаксационные методики эффек-
тивны при инсомнии, потому что нарушениям сна чаще всего 
сопутствуют напряжение, стресс и тревога. Методики могут быть 
направлены на  соматическую  (прогрессирующая мышечная 
релаксация, аутогенная тренировка) или психоэмоциональную 
и  когнитивную гиперактивацию  (тренировки концентрации 
внимания: тренировка образного мышления, медитация, оста-
новка мысленного потока, осознанное мышление), в  зависи-
мости от преобладающего вида. Высокоэффективной считает-
ся методика биологической обратной связи с использованием 
электромиографии или ЭЭГ, когда пациент учится рассла-
блять мышцы или достигать альфа-ритма на  ЭЭГ, наблюдая 
результаты своих попыток на  экране. Следует подчеркнуть, 
что целью этого подхода является снижение напряженности 
и  гиперактивации, а  не ускорение засыпания. Пациенты, 
склонные к  перфекционизму, могут получить парадоксаль-
ный ответ на  лечение, когда в  стремлении достичь лучшего 
результата повышается их тревожность и напряжение. Занятия 
по той или иной методике должны проходить ежедневно под 
наблюдением специалиста, по крайней мере, на первых этапах, 
и в течение 2–4 недель.

Когнитивная терапия. Пациенты с  бессонницей склонны 
катастрофизировать свою болезнь, они считают, чем позже 
они уснут, тем меньше энергии они получат и  тем хуже 
сложится следующий день, и  это усиливает тревожность 
и  напряжение; что для того, чтобы выспаться, необходимо 
спать определенное количество времени, например, 8  часов, 
и  в  ходе своих попыток уснуть часто сверяются с  часами, 
чтобы узнать, сколько времени у  них осталось; связывают 
бессонницу с наличием опасных заболеваний или считают ее 
серьезным вредом для здоровья. Целью когнитивной терапии 
являются дисфункциональные убеждения относительно сна 
и  неадаптивные стратегии поведения, ее методами являются 
поведенческие эксперименты и  сократический диалог, когда 
перед пациентом ставятся последовательные вопросы, отвечая 
на которые он самостоятельно формулирует правильные суж-
дения. Основными идеями этой методики являются:
• �сформировать реалистичные представления о  потребности 

организма в сне и источниках дневной энергии;
• �перестать «винить» бессонницу в своих дневных неудачах — 

для этого могут быть другие объективные причины;
• �не стараться заснуть, потому что такая тактика связана 

с гиперактивацией, препятствующей засыпанию;
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• �не придавать сну центральное значение в жизни и не ката-
строфизировать причины и последствия нарушений сна;

• �быть готовым, что после достижения ремиссии инсомнии 
провоцирующие ситуации могут привести к  возобновле-
нию симптоматики. То есть сформированного при лечении 
режима и  правил гигиены сна следует придерживаться 
в течение всей жизни.
Пациентам со  стойкими дисфункциональными убежде-

ниями предлагают проводить эксперименты, в  ходе которых 
такие убеждения не получают подтверждения. Например, 
если пациент уверен, что чем больше времени он проведет 
в  постели, тем лучше отдохнет, ему предлагают после ночи 
бессонницы следовать этой стратегии. После следующей бес-
сонной ночи для сравнения предлагается ряд других методов 
восстановления энергии: физические упражнения, встречи 
с друзьями, занятия творчеством.

Полезными могут быть рекомендации по  установлению 
специального времени для решения проблем и планирования 
деятельности на следующий день, неделю за несколько часов 
до сна; cмена обстановки сна.

При неэффективности классических методик в ход идет пара-
доксальная психотерапия, когда пациенту даются советы, прямо 
противоречащие здравому смыслу: например, стараться не уснуть 
во что бы то ни было (метод парадоксальной интенции).

Выбор методик когнитивно-поведенческой терапии должен 
проводиться индивидуально с учетом основных причин и про-
явлений гиперактивации, однако это требует большого коли-
чества времени. Выходом может стать проведение групповых 
сеансов с  7–10  пациентами, в  этом случае формирование 
среды людей со  схожими проблемами оказывает дополни-
тельный позитивный эффект для каждого участника в  виде 
социальной поддержки, ощущения важности проблемы. При 
ограниченном времени приема, а  также с  целью закрепле-
ния информации, полученной пациентом на  консультации, 
стоит обратить внимание на библиотерапию — использование 
печатных или видеоматериалов с  описанием методов когни-
тивной поведенческой терапии — при ответственном подходе 
и  правильных рекомендациях пациент может самостоятельно 
достичь улучшения ночного сна; эффективность такого под-
хода была доказана в ряде исследований [19, 20].

Отдельного упоминания заслуживают препараты мелатони-
на — гормона, вырабатываемого эпифизом человека и обладаю-
щего хронобиологическим, легким сомногенным, антиокси-
дантным и рядом других важных свойств. Так, один из доступ-
ных в России препаратов мелатонина Мелаксен характеризуется 
широким терапевтическим спектром, отсутствием побочных 
эффектов, потенциального привыкания и  синдрома отме-
ны. Несмотря на то, что препараты не считаются снотворными, 
они могут применяться в  качестве основного или вспомога-
тельного средства при любых формах инсомнии [21]. Мелаксен 
применяют в дозе 3 мг за час до предполагаемого отхода ко сну. 
Препарат отпускается в аптеках без рецепта врача.

Таким образом, можно заключить, что при лечении различ-
ных видов инсомнии существует два основных подхода: фар-
макотерапевтический и когнитивно-поведенческий, в арсена-
ле каждого из  которых есть несколько различных по  эффек-
тивности и  направленности вариантов действий. Каждый 
конкретный случай инсомнии требует индивидуального под-
бора фармако- или когнитивно-поведенческой терапии или их 
сочетания. Важную роль играют форма инсомнии, состояние 
здоровья пациента, его приверженность терапии и предпочте-
ния. Следует подчеркнуть, что при некоторых формах инсом-
нии лекарственная терапия не показана  (парадоксальная 

инсомния). Вместе с тем когнитивно-поведенческая терапия, 
воздействующая на  предрасполагающие и  поддерживающие 
механизмы инсомнии, является патогенетически обоснован-
ным методом выбора при любой форме инсомнии и не имеет 
прямых противопоказаний. Свое предпочтение когнитивно-
поведенческим методикам отдают 67–82% пациентов, что 
было подтверждено в ряде опросов [22, 23]. ■
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Благополучие в  интим-
ной сфере является одним 
из  важнейших критериев 
качества жизни человека, что 

связано с  особой личностной значи-
мостью сексуальных отношений для 
большинства людей. Неспособность 
к  полноценной половой жизни явля-
ется одной из самых сильных эмоцио-
нальных травм. Широкая распростра-
ненность сексуальных дисфункций, 
влияние на  демографические пока-
затели и  их негативные социально-
психологические последствия опреде-
ляют актуальность и  практическую 
значимость поиска наиболее эффек-
тивных методов их лечения.

Сексуальное здоровье — очень важ-
ная составляющая эмоционального 
и физического здоровья любого чело-
века. Любое неблагополучие в  сфере 
сексуальных отношений, более чем 
какое-либо другое заболевание, вос-
принимается как серьезный соци-
альный дефект. Это создает предпо-
сылки для формирования социально 
обусловленной мотивации возник-
новения разнообразных психических 
расстройств при появлении сексу-
альных нарушений. Половая функ-
ция может рассматриваться как лич-
ностная ценность человека, а степень 

и  глубина сексуальной дезадаптации 
и  невротической реакции при этом 
тесно связана с  ее значимостью для 
данного человека. Формирование 
тех или иных эмоциональных реак-
ций определяется типологическими 
особенностями больных, их возрас-
том и  характером супружеских взаи-
моотношений. Практически любое 
сексуальное расстройство при дли-
тельном течении обрастает теми 
или иными невротическими прояв-
лениями (тревожно-фобическими, 
тревожно-депрессивными и  т. п.). 
Причем невротическая симптоматика 
может быть столь выражена, что ста-
новится доминирующей в  клиниче-
ской картине полового расстройства.

В структуре сексуальных наруше-
ний эректильная дисфункция зани-
мает ведущее место как по  частоте 
возникновения, так и  по  социальной 
значимости. Наибольшее число слу-
чаев обращения мужчин за  сексоло-
гической помощью связано с  эрек-
тильными дисфункциями. Частота 
расстройств эрекции увеличивается 
с  возрастом, составляя от  5% до  8% 
у молодых мужчин и достигая 75–80% 
к 80 годам [1]. По данным ВОЗ каждый 
десятый мужчина старше 21 года стра-
дает расстройством эрекции, а каждый 
третий мужчина старше 60 лет вообще 
не способен выполнить половой акт. 
Причины расстройств эрекции весьма 
многочисленны и  связаны с  наруше-

ниями различных систем, обеспечи-
вающих генитальные реакции  (пси-
хической сферы, нервной, эндокрин-
ной, мочеполовой, сосудистой), или их 
сочетанием. Органические (биологиче-
ские) факторы в  этиологии эрекцион-
ных дисфункций по различным оцен-
кам составляют от 20–25% до 50–60%, 
а  их удельный вес заметно возрастает 
у мужчин старше 40–45 лет [2, 3].

Лечебно-реабилитационные меро-
приятия, проводимые пациентам с сек-
суальными дисфункциями, в  боль-
шинстве случаев носят комплексный 
характер и  предполагают использо-
вание фармакотерапии. Применение 
лишь одного из методов терапии чаще 
всего увеличивает продолжительность 
и  снижает эффективность лечения. 
В  связи с  чем целесообразно сочетан-
ное и последовательное их применение, 
с  учетом основных патогенетических 
механизмов их формирования  [4–7]. 
Выбор лекарственных средств опреде-
ляется причиной расстройства, харак-
тером его течения, возрастом паци-
ентов, сопутствующей соматической 
либо психической патологией.

Клинические особенности 
и лечебно-реабилитационные 
мероприятия при психогенных 
и васкулогенных эректильных 
расстройствах 
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системное взаимодействие ряда нега-
тивных факторов  [4–9, 12]. В их числе 
повторные сексуальные неудачи, пер-
воначально обусловленные ситуаци-
онными факторами. Среди них наи-
более часто выступают неблагопри-
ятные условия для проведения поло-
вого акта в  связи с  невозможностью 
полного уединения или опасениями 
быть застигнутыми врасплох приходом 
других лиц, постабстинентная уско-
ренная эякуляция, страх перед неже-
лательной беременностью партнерши, 
физическая усталость и  психическое 
переутомление, алкогольное опьяне-
ние и  др. Нередко сексуальные срывы 
возникают после межличностных кон-
фликтов в  паре, неадекватного пове-
дения женщины, которая открыто 
проявляет недовольство партнером 
либо ведет себя подчеркнуто холод-
но. У  этих мужчин в  переживаниях, 
после сексуальной неудачи превалиру-
ют болезненные воспоминания о пред-
шествующих сексуальных неудачах, 
навязчивые опасения по  поводу своей 
способности удовлетворить женщину, 
тревога и страх перед возможной неуда-
чей при половой близости из-за потери 
эрекции либо ускоренной эякуляции.

В ряду характерологических особен-
ностей лиц с психогенными эректиль-
ными дисфункциями преобладают 
черты тревожной мнительности, нере-
шительность, заниженная самооцен-
ка, повышенная склонность к  самоа-
нализу, чрезмерная ответственность 
за  успешное осуществление полового 
акта для поддержания собственного 
престижа или из-за желания «макси-
мально» удовлетворить женщину, нере-
алистичные убеждения и  установки 
в  отношении половой жизни и  соб-
ственных сексуальных возможностей, 
склонность к восприятию любого неу-
спеха в  сексуальной жизни как ката-
строфического по  своим последстви-
ям. Чаще всего при этом выявляется 
слабая или ослабленный вариант сред-
ней половой конституции, свидетель-
ствующие о  исходной дефицитарно-
сти нейрогуморального обеспечения 
половой сферы, которое предраспола-
гает к  возникновению сексуальной 
дезадаптации.

Расстройства эрекции, впервые воз-
никнув под влиянием ситуационных 
факторов, ведут к  гиперконтролю 
интимного сближения, который спо-
собствует нарушению естественного 
течения полового акта и  тем самым 
провоцирует новые сексуальные 
срывы. В свою очередь, повторные неу-

дачи при попытках коитуса вызывают 
у  таких мужчин навязчивые опасения 
оказаться несостоятельными при оче-
редной близости, которые достигают 
своего максимума в  интимных ситуа-
циях, формируя своего рода «пороч-
ный круг». Отсутствие регулярной 
половой жизни и  доброжелательных 
партнерских отношений у  личностей 
тревожного и  эмоционального типа 
с  характерной для них нерешительно-
стью и неуверенностью делают их уяз-
вимыми в  любой непривычной ситуа-
ции с  большой вероятностью возник-
новения функциональных расстройств 
и болезненного реагирования на это.

Васкулогенные эректильные рас-
стройства, изначально связанные 
с  недостаточностью артериально-
го кровоснабжения кавернозных тел 
и  нейропатией, наблюдаются у  лиц 
с  ишемической болезнью сердца, 
гипертонической болезнью, сахарным 
диабетом, облитерирующим эндарте-
риитом. Нарушения генитального кро-
вотока обусловлены преимуществен-
но атеросклеротическим поражением 
сосудов, что может быть зарегистриро-
вано допплерографией.

Клинически выраженные сексуаль-
ные расстройства развиваются еще 
на  ранних этапах сосудистого забо-
левания, чему способствуют невроти-
ческая фиксация пациентов на  поло-
вой сфере и  ухудшение партнерских 
отношений  [2, 5–7]. Даже с  началь-
ными проявлениями недостаточ-
ности кровоснабжения гениталий 
и  сопутствующими невротическими 
расстройствами гораздо легче нару-
шается эрекция непосредственно 
в  момент интимной близости, отчет-
ливо сокращается продолжитель-
ность коитуса и  нередко возникает 
«ложная анэякуляция»  (из-за осла-
бления эрекции во  время фрикций 
с  отказом пациентов от  любых попы-
ток завершить коитус). В ряде случаев 
по  психогенным механизмам, связан-
ным с аффективной патологией, про-
исходит вторичное снижение либи-
до. В  отличие от  чисто васкулоген-
ных половых расстройств указанная 
симптоматика быстро прогрессирует, 
усугубляя сексуальную дисгармонию 
в  паре, что, в  свою очередь, способ-
ствует углублению, а  в  ряде случаев 
и  генерализации невротических рас-
стройств в  форме синдрома тревож-
ного ожидания сексуальной неудачи 
с  нарастанием сексуальной дезадап-
тации пациентов на фоне умеренного 
снижения генитального кровотока. 

В  числе необходимых условий разви-
тия психопатологических нарушений 
у  этих больных выступает ряд соче-
танно взаимодействующих факторов: 
постепенное снижение качества эрек-
ций, обусловленное прогрессирующим 
ухудшением генитального кровотока; 
повторяющиеся фиаско; частые упре-
ки со стороны партнерши и супруже-
ские конфликты; стремление муж-
чины любой ценой соответствовать 
установленным для себя стандартам 
в  половой жизни без учета возрас-
та и  состояния здоровья; характеро-
логические особенности  (тревожно-
мнительные черты) и  слабая половая 
конституция.

Невротическая симптоматика в виде 
тревожно-фобических нарушений 
у  лиц с  эректильными расстройства-
ми преимущественно возникает лишь 
в  контексте интимных отношений, 
проявляясь ослаблением либо отсут-
ствием эрекции при интроитусе и/или 
ускоренной эякуляцией, тревожным 
ожиданием или страхом новых неудач 
при половом акте и возможных упреков 
партнерши в  сочетании с  вегетатив-
ными нарушениями (учащенное серд-
цебиение, повышенная потливость, 
ощущение дурноты и  др.) и  навязчи-
выми мыслями о  собственной сексу-
альной неполноценности и  снижени-
ем самооценки. Если основной сим-
птом синдрома тревожного ожидания 
сексуальной неудачи — навязчивое 
опасение нового «срыва» достига-
ет степени уверенности в  собствен-
ной неполноценности, формируется 
коитофобия, резко ограничивающая 
либо исключающая половые контак-
ты. При длительном течении коитофо-
бии происходит вторичное снижение 
либидо, изменяется поведение паци-
ентов [7, 9, 10].

У части больных невротические рас-
стройства уже не ограничиваются ситу-
ациями, непосредственно связанными 
с  сексуальным функционированием, 
способствуя нарастанию явлений пси-
хической дезадаптации в  виде депрес-
сивных проявлений. Это свидетель-
ствует о весьма высоком уровне психо-
травматизации, обусловленном поло-
вой дисфункцией, что, в свою очередь, 
приводит к  прорыву индивидуаль-
ного барьера психической адаптации 
и  генерализации невротических нару-
шений. Они квалифицируются как 
расстройства адаптации, поскольку 
имеющаяся у  больных психопатологи-
ческая симптоматика самым непосред-
ственным образом связана с нарастаю-
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щими проблемами в  половой жизни. 
Расстройство адаптации проявляют-
ся пролонгированной депрессивной 
реакцией или смешанной тревожной 
и  депрессивной реакцией. К  особен-
ностям расстройств адаптации у  дан-
ного контингента больных следует 
отнести сочетание собственно тревож-
ной и/или депрессивной симптомати-
ки и  навязчивых опасений сексуаль-
ной неудачи, страхов перед интимной 
близостью, ипохондрических пере-
живаний сексуального содержания, 
реже — конфликтного, агрессивного 
поведения в  сочетании со  злоупотре-
блением алкоголем.

Первый этап лечебно-реабилитаци
онных мероприятий включает в основ-
ном психотерапевтическую работу 
и  направлен на  устранение причин, 
приведших к  сексуальной дезадапта-
ции [4, 5, 7, 9]. Задержка психосексу-
ального и  соматосексуального разви-
тия, наблюдающаяся у основной части 
больных, приводит к нарушению ком-
муникаций с  лицами противополож-
ного пола. У  них складывается весь-
ма узкий и  ригидный поведенческий 
репертуар, используемый при контак-
тах с лицами противоположного пола, 
возникают затруднения при попыт-
ках познакомиться с  понравившейся 
женщиной, ухаживать за  ней, выра-
жать свои чувства и  желания, нако-
нец, вступить с ней в интимную связь. 
Сексуальные расстройства в  начале 
половой жизни были характерны для 
мужчин с задержкой психосексуально-
го развития. Неудачи, преследующие 
пациентов с  первых половых актов, 
прежде всего, были связаны с  труд-
ностями коммуникации из-за отсут-
ствия необходимых навыков общения 
с  противоположным полом. В  связи 
с  этим основная часть этих больных 
не состояли в браке и не имели регуляр-
ной половой жизни. Поэтому в начале 
лечебных мероприятий у  этих паци-
ентов формировали адекватные пред-
ставления об  интимных отношениях 
и  выборе потенциальной сексуальной 
партнерши. Совместно с  пациентом 
обсуждали основные критерии наи-
более подходящего партнера  (с учетом 
индивидуальной привлекательности 
женщины, особенностей характе-
ра, а  не ее сексуальной доступности), 
вырабатывали оптимальную для него 
модель поведения на всех этапах сбли-
жения (от первого знакомства и плато-
нического ухаживания до эротических 
ласк и  полового акта). Практическая 
реализация модели интимного сбли-

жения осуществляется пациента-
ми постепенно, на  протяжении ряда 
встреч с женщиной.

У больных с конфликтными отноше-
ниями в  браке используются техники 
супружеской терапии, включающие 
пояснение и  видоизменение характе-
ра коммуникаций между супругами, 
исследование и  сопоставление взаим-
ных ожиданий и  разногласий в  паре, 
сосредоточение супругов на  наиболее 
значимых проблемах в  отношениях 
и возможных путях их решения, изме-
нение стиля поведения, то  есть обу-
чение партнеров более эффективному 
взаимодействию.

На втором этапе лечебно-
реабилитационных мероприятий для 
усиления сексуальной активности 
в  первой половине дня назначаются 
общетонизирующие и стимулирующие 
средства [7, 9]. С этой целью применя-
ется один из поликомпонентных адап-
тогенных средств  (Спеман, Тентекс 
форте, Цыгапан, Геримакс) в  сочета-
нии с  поликомпонентными витамин-
ными препаратами и метаболическими 
средствами (Энерион, Тестис компози-
тум). Лишь на  данном этапе оправда-
но назначение тонизирующих средств, 
так как их применение на первом этапе 
лечения без разрешения внутрилич-
ностных и  межличностных проблем 
и создания адекватного представления 
о  природе возникшего расстройства 
приводит к дополнительной фиксации 
на  сексуальных проявлениях — «ожи-
данию эффекта терапии», усилению 
тревожной симптоматики и  усугубле-
нию как психического состояния, так 
и сексуальных нарушений.

Третий этап лечебно-реабилитаци
онных мероприятий направлен 
на  сексуальную реадаптацию пар. 
С  этой целью применяются методы 
когнитивно-поведенческой терапии, 
включающие секстерапевтические 
рекомендации с  учетом индивидуаль-
ных особенностей больных и  парт
нерской ситуации. Для устранения 
тревожного гиперконтроля пациентов 
за состоянием половой сферы в интим-
ных ситуациях и  выведения из  при-
вычного для них состояния наблюда-
теля при попытках совершить коитус, 
применяются техники «мануального 
моделирования иммиссии», «парадок-
сальной интенции», «мнимого запре-
та».

При недостаточности психотерапев-
тических мероприятий для коррекции 
тревожной и  вегетативной симптома-
тики применяется за  неделю до  воз-

обновления сексуальных контак-
тов  (в  течение 10–14  дней) или ситуа-
ционно за  1–2  часа до  полового акта 
один из следующих транквилизаторов: 
гидроксизин, тофизопам, медазепам.

Для успешного возобновления сексу-
альных контактов (в основном пациен-
там, которым не удается начать половую 
жизнь из-за отсутствия постоянной 
партнерши) за 1 час до предполагаемо-
го полового акта назначается комбина-
ция препаратов из 12,5 мг силденафила 
цитрата  (вдвое меньше минимальной 
терапевтической дозы) и  1  таблетки 
Викалин  (Викаир)  (Патент на  изо-
бретение №  2345778  от  26.04.2007 
«Способ лечения расстройств эрекции 
у  мужчин». Автор Ягубов М. И.)  [11]. 
Данный способ позволяет в  2–4  раза 
снизить дозу дорогостоящего препа-
рата, обеспечить необходимый тера-
певтический эффект  (за  счет допол-
нительного сосудорасширяющего 
действия келлина, корневища аира 
и простагландинов, синтезирующихся 
под воздействием препаратов висму-
та), во  многих случаях без побочных 
явлений. При недостаточной эффек-
тивности приема силденафила цитра-
та по  указанной методике назначает-
ся один из  ингибиторов фосфодиэ-
стеразы 5‑го типа в  терапевтических 
дозах  (силденафил цитрат в  дозе 
25–100  мг, варденафил гидрохлорид 
в дозе 5–20 мг, тадалафил в дозе 20 мг). 
Для предупреждения и  купирова-
ния побочных явлений, практически 
всегда возникающих на  фоне приема 
этих средств в  указанных дозиров-
ках, нами предложено одновременное 
введение 1  таблетки  (120  мг) препа-
рата Де-Нол  (Патент на  изобретение 
№ 2345763 от 26.04.2007 «Способ купи-
рования и предупреждения побочных 
сердечно-сосудистых явлений при 
применении ингибиторов фосфодиэ-
стеразы 5‑го типа для лечения рас-
стройств эрекции у  мужчин». Автор 
Ягубов М. И.) [11]. Некоторым пациен-
там, в  особенности лицам, имеющим 
заболевания желудочно-кишечного 
тракта, вместо приема указанной 
в  предыдущих патентах комбинации 
препаратов, силденафил цитрат назна-
чается в дозе 12,5 мг сублингвально (что 
позволяет снизить дозу и обеспечива-
ет быстроту наступления терапевти-
ческого эффекта) за 15 минут до пред-
полагаемого полового акта  (Патент 
на изобретение № 2411036 от 10.03.2009 
«Способ терапии расстройств эрекции 
у  мужчин». Автор Ягубов М. И.)  [11]. 
Преимущество сублингвального при-



ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  МАЙ 2014, № 5, www.lvrach.ru� 23

Психоневрология

ема заключается в быстром попадании 
препарата в  венозное кровообраще-
ние и  затем в  артериальное, минуя 
желудочно-кишечный тракт и печень, 
где высокий процент вещества раз-
рушается.

Описанные лечебно-реабилитацион
ные мероприятия больных с психоген-
ными эректильными расстройствами 
при их длительности от  1  до  2  меся-
цев (в среднем 1,5 + 0,4 месяца) позво-
ляли нам достичь положительных 
результатов в  90% случаев и  включа-
ли как восстановление сексуальной 
активности, так и улучшение семейно-
сексуальных отношений и  редукцию 
психопатологической симптоматики.

Принцип лечебно-реабилитаци
онных мероприятий у  больных 
с  соматогенными сексуальными 
дисфункциями несколько отличался 
от такового у больных с ситуационно 
обусловленными сексуальными дис-
функциями. Первый этап лечебно-
реабилитационных мероприятий 
был направлен на  нормализацию 
внутрисемейных отношений и  кор-
рекцию реактивно возникшей невро-
тической симптоматики с  создани-
ем положительной терапевтической 
установки.

На втором этапе больным была 
проведена интенсивная терапия 
вазоактивными препаратами. С  этой 
целью больным курсовым прие-
мом  (4–6  недель) назначается комби-
нация одного из ингибиторов фосфо-
диэстеразы 5‑го типа в малых дозах — 
силденафила цитрата 10 мг, тадалафи-
ла 3 мг с одним из следующих сосудо-
тропных средств — папаверин гидрох-
лорид 40  мг, пентоксифиллин 100  мг, 
позволяющих усилить их сосудорас-
ширяющий эффект (Патент на изобре-
тение № 2318516 от 11.04.2006 «Способ 
лечения эректильной дисфункции 
у  мужчин». Авторы Ягубов М. И., 
Кибрик Н. Д.)  [11]. Данный способ 
позволяет за счет снижения дозы при-
менять эти дорогостоящие средства 
курсовым приемом и  без побочных 
эффектов.

Впервые в сексологической практике 
нами предложено применение нейро-
пептида Даларгин в терапии сексуаль-
ных дисфункций у  мужчин  (Патент 
на изобретение № 2180591 от 20.04.2002 
«Средство для лечения сексуаль-
ных дисфункций у  мужчин». Авторы 
Ягубов М. И., Кибрик Н. Д.)  [11]. 
Препарат назначается в  дозе 2  мг 
в  сутки внутримышечно в  течение 
3–4 недель. За счет антиастенического, 

сосудорасширяющего и  стимулирую-
щего действия Даларгина у  пациен-
тов улучшается эрекция и повышается 
половое влечение и  сексуальная пред-
приимчивость.

Одним из  новых методов фармако-
терапии этих больных является при-
менение Де-Нола (Патент на изобрете-
ние № 2180223 от 10.03.2002 «Средство 
для лечения расстройства эрекции 
у  мужчин». Авторы Кибрик Н. Д., 
Решетняк Ю. А., Ягубов М. И.)  [11]. 
Положительное его действие на  эрек-
тильную функцию обусловлено усиле-
нием синтеза эндогенных простаглан-
динов, способствующих расширению 
сосудов. Препарат назначают в  дозе 
0,36 г в сутки в течение 3–4 недель.

Больным со  снижением чувстви-
тельности в  области половых органов 
назначают одно из  средств, действую-
щих в области периферических нервов: 
Реминил или Нейромидин. Включение 
в  комплекс лечебных мероприятий 
локальной декомпрессии  (ЛОД) повы-
шает эффективность терапии. Помимо 
этого, больным с  устойчивой аффек-
тивной симптоматикой назначаются 
транквилизаторы — алпразолам или 
антидепрессанты — тразадон или 
миансерин.

Третий этап терапевтических меро-
приятий направлен на  сексуальную 
реадаптацию пары, на  оптимальное 
взаимодействие сексуальных пар-
тнеров. С  учетом достигнутого в  ходе 
терапии улучшения сексуальной 
функции уточняется оптимально-
индивидуальный режим интим-
ной близости и  разнообразие пози-
ций с  учетом соматического состоя-
ния. Партнерскую пару ориентируют 
на видоизменение прежнего сексуаль-
ного стереотипа, в частности, увеличе-
ние продолжительности и расширение 
диапазона приемлемости ласк.

Лечебно-реабилитационные меро-
приятия больных с  васкулогенными 
эректильными расстройствами про-
должаются от 2 до 3 месяцев. По нашим 
данным разной степени улучшения 
сексуальной функции можно достичь 
примерно в  60% случаев при наличии 
доброжелательных партнерских отно-
шений.

Таким образом, применение новых 
методов терапии сексуальных дис-
функций позволяет повысить эффек-
тивность комплексных лечебно-
реабилитационных мероприятий, 
минимизировать побочные явления 
фармакотерапии, существенно сокра-
тить материальные и временные затра-

ты на  лечение, добиться супружеской 
и  сексуальной гармонии в  паре, ста-
бильности брачных отношений, пре-
дотвратить развитие невротических 
и  аффективных расстройств, улуч-
шить работоспособность и  репродук-
тивные возможности, что способствует 
повышению качества жизни населе-
ния и  демографических показателей 
в стране. ■
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Симпозиум

Алкоголизм — заболевание, характеризующееся 
совокупностью психических и  соматических рас-
стройств, возникших в  результате систематическо-
го злоупотребления алкоголем в  дозах, вызываю-

щих алкогольное опьянение. Важнейшими проявлениями 
алкоголизма являются измененная выносливость к  алкого-
лю, патологическое влечение к  опьянению, возникновение 
после прекращения приема спиртных напитков синдрома 
отмены. По  данным российской ассоциации общественного 
здоровья уровень потребления алкоголя в  России является 
одним из  самых высоких в  мире. Соответственно, медико-
социальные последствия острой и  хронической алкоголиза-
ции в нашей стране выходят на одно из первых мест [1].

Алкоголизм, хроническая алкогольная интоксикация 
и  алкогольные висцеропатии при их объединении в  одну 
группу «алкогольная болезнь» заняли, как и во многие преды-
дущие годы, 6‑е место среди классов заболеваний по МКБ-10 
«причин смерти населения в  Москве»  [2]. При хронической 
алкогольной интоксикации нередко развивается алкогольная 
болезнь, которая может приобрести вид любой как сома-
тической, так и  психической патологии с  преимуществен-
ным поражением органов‑мишеней и развитием угрожающих 
жизни состояний. У  пожилых людей влияние алкоголизма 
осложняется его взаимодействием с  возрастными физиоло-
гическими изменениями. Наиболее важными являются нару-
шения иммунитета со снижением способности противостоять 
инфекции и  опухоли, повышенная заболеваемость артери-
альной гипертензией, аритмией, инфарктом миокарда, кар-
диомиопатией, повышенная вероятность инсульта, развития 
алкогольной деменции, рака пищевода и опухолей иной лока-
лизации, а также цирроза и других заболеваний печени [3].

Статистика такова, что на  начало 2012  г. в  лечебно-
профилактических учреждениях состояло на  учете с  диа-
гнозом «алкоголизм и  алкогольные психозы» 1866  тысяч 
человек (1304  на  100  тысяч человек постоянного населе-
ния)  [4]. Это на  4,5% меньше, чем годом ранее  (заболевае-
мость на 4,6% меньше), и на 25% меньше, чем было в конце 
1990 года (на 22% по показателю в расчете на 100 тысяч чело-

век). Наиболее высокие значения показателя были зареги-
стрированы в середине 1980‑х годов — 2,8 миллиона человек, 
или 1959 на 100 тысяч населения. Под наблюдение с впервые 
установленным диагнозом «алкоголизм и алкогольные психо-
зы» в 2011 году было взято 138,1 тысячи человек, или 97 в рас-
чете на 100 тысяч. Это меньше, чем регистрировалось, начиная 
с  середины 1970‑х годов. По  сравнению с  2010  годом число 
взятых под наблюдение уменьшилось на 10,3% (по показате-
лю в расчете на 100 тысяч человек на 10,4%), а по сравнению 
с  1990  годом — на  38,5%  (на  36,4%). Кроме того, на  про-
филактический учет в  связи с  употреблением с  вредными 
последствиями алкоголя за 2011 год было взято 136,2 тысячи 
человек (в 2010 году — 142 тысячи человек). В отличие от тен-
денции снижения заболеваемости, связанной со  злоупотре-
блением алкоголем, число лиц, состоящих на учете в лечебно-
профилактических учреждениях с  диагнозом «наркомания 
и токсикомания», стало снижаться лишь в последние годы.

Алкоголь и  его токсические метаболиты действуют на  цен-
тральную нервную систему  (ЦНС) и  весь организм в  целом: 
алкогольная энцефалопатия — одна из групп алкогольных пси-
хозов, развивающихся при хроническом алкоголизме. Она харак-
теризуется сочетанием психических расстройств с системными 
соматическими и  неврологическими нарушениями, неред-
ко доминирующими в  клинической картине. Непременным 
фоном для развития всех форм алкогольной энцефалопатии 
является хронический алкоголизм, с продолжительностью злоу-
потребления алкоголем от  6–7  до  20  лет и  более  [5]. Для всех 
форм алкогольной энцефалопатии характерен продромальный 
период продолжительностью от нескольких недель или месяцев 
до года и более. Каждый перенесенный психоз сопровождается 
стойкими, а  зачастую и  необратимыми изменениями в  ЦНС, 
проявляющимися в виде хронической энцефалопатии [6].

Алкогольные энцефалопатии — одна из  групп металкогольных 
психозов, развивающихся при хроническом алкоголизме, для кото-
рой характерно сочетание психических расстройств с системными 
соматическими и неврологическими нарушениями, нередко доми-
нирующими в клинической картине. Общепринятой классифика-
ции алкогольной энфецалопатии нет: выделяют острые, подострые 
и хронические алкогольные энцефалопатии. К первым двум отно-
сятся заболевания типа Гайе–Вернике; хронические алкогольные 
энцефалопатии соответствуют корсаковскому психозу [5].
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Психоневрология

Острые энцефалопатии наблюдаются при массированной 
алкогольной интоксикации в III, реже во II стадии алкоголизма 
или при интоксикации суррогатами алкоголя и техническими 
жидкостями. На фоне проводимой терапии проявления острой 
алкогольной энцефалопатии редуцируются, в исходе — прехо-
дящие неврологические и  астенические расстройства различ-
ной степени тяжести или хроническая алкогольная энцефало-
патия. Энцефалопатия Гайе–Вернике — это геморрагическая 
энцефалопатия с  подострым течением. В  патогенезе данного 
состояния особую роль играет нарушение обмена витамина В1. 
Хроническая энцефалопатия, по  сути, является следствием 
длительной, систематической алкогольной интоксикации. 
В  клинической картине наряду с  когнитивными нарушения-
ми, достигшими уровня деменции, наблюдаются нарушения 
чувствительности, ослабление сухожильных рефлексов в ниж-
них конечностях (алкогольная полинейропатия), корсаковский 
синдром  (фиксационная, ретро- и  антероградная амнезия, 
амнестическая дезориентировка и конфабуляции (ложные вос-
поминания), эйфория) и другие расстройства [1, 6].

В эксперименте на  животных моделях  (взрослые самцы 
мышей) оценивали повреждающее воздействие этанола 
на орбитофронтальную или медиальную префронтальную обла-
сти коры головного мозга, следствием которой является угне-
тение когнитивных функций  [7]. Изменения, происходящие 
под воздействием алкоголя, тестировали в течение 72 часов или 
через 10 дней после проведения повторных циклов формирова-
ния хронической неустойчивости к этанолу. В первые 72 часа 
алкогольной абстиненции у мышей наблюдалась утрата выпол-
нения ранее заученных заданий. Тестирование через 10  дней 
показало, что выявляемый ранее дефицит уже не выявлялся, 
т. е. вызванные этанолом изменения в  функции орбитофрон-
тальной коры могут восстановиться. Полученные данные могут 
свидетельствовать, что угасание когнитивных функций нару-
шается кратковременно в момент абстиненции.

Результаты многочисленных исследований головного мозга 
у больных алкоголизмом методами рентгеновской компьютер-
ной томографии  (КТ) и  магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) подтвердили наличие выраженных структурных изме-
нений. Так, М. DeBellis и соавт.  [8] при МРТ головного мозга 
у подростков, злоупотребляющих алкоголем, обнаружили, что 
у больных обоего пола объем гиппокампа с обеих сторон ока-
зался меньше, чем у здоровых подростков. На этом основании 
они предположили, что гиппокамп наиболее чувствителен 
к токсическому влиянию алкоголя. G. Hallidey и A. Harding [9] 
изучали систематическое влияние алкоголя на  вазопрес-
синпродуцирующие нейроны гипоталамуса на  аутопсийном 
материале в  случаях смерти больных алкоголизмом мужчин. 
Макроскопически они констатировали уменьшение размеров 
мозга у  больных алкоголизмом по  сравнению с  контрольной 
группой, а при гистологическом исследовании установили, что 
хроническое потребление алкоголя вызывает дозозависимую 
дегенерацию вырабатывающих вазопрессин нейронов: на каж-
дые 100  г ежедневно потребляемого алкоголя теряется около 
13,5% нейронов. При этом дегенерация коррелирует в  боль-
шей степени с токсическим действием алкоголя, нежели с его 
кумулятивным эффектом. Более общие изменения в виде пора-
жения нейронов и  глиоза были выявлены с  помощью метода 
изотопного магнитного резонанса D. Meyerhoff и соавт.  (1997) 
в среднем мозге людей, злоупотребляющих алкоголем.

В ряде работ [10, 11] были выявлены атрофия коры — в 69%, 
атрофия мозолистого тела — в  61,9%, атрофия мозжечка — 
в 30,9%, расширение борозд коры, III и боковых желудочков — 
в 50%, вазогенные изменения — в 26,1% случаев. В большинстве 

случаев атрофия мозолистого тела сочеталась с атрофией коры, 
но  редко с  вазогенными нарушениями. Чаще патологические 
изменения локализовались в  мозолистом теле. По  некоторым 
данным, атрофия коры была наиболее выражена в  лобных 
долях, и  ее степень коррелировала с  интенсивностью злоупо-
требления алкоголем  [12]. R. Emsley и  соавт.  [13] обнаружили 
выраженную атрофию мозга с преимущественным поражением 
субкортикальных структур у больных алкоголизмом с корсаков-
ским синдромом. Авторы связывают данный факт с нутрицион-
нозависимой диэнцефальной патологией, но не с нейротокси-
ческим действием алкоголя на кору головного мозга [13].

В эксперименте на животных моделях (мыши) [14] проведена 
попытка  (на  основании данных гистохимических показателей) 
дать обоснование тому факту, что развитие корсаковского син-
дрома при энцефалопатии Вернике может быть следствием 
дефицита тиамина и  дегенерации таламуса, которые формиру-
ются под воздействием этанола. Для исследования выделены 
следующие группы: контрольная, «дефицит тиамина», «этанол», 
«дефицит тиамина + этанол». На 5‑й день выявлена активация 
микроглии, провоспалительного гена-индуктора и нейродегене-
рация таламуса (группа «дефицит тиамина + этанол»). К 10‑му 
дню дегенерация таламуса и  глиальная нейроиммунная выяв-
лена в обеих группах («дефицит тиамина», «этанол»), при этом 
активация микроглии и астроцитов энторинальной коры выяв-
лена в группе «дефицит тиамина + этанол», напротив, в группе 
«дефицит тиамина» дегенерация энторинальной коры не выяв-
лена. Получены данные о  гибели множественных астроцитар-
ных маркеров в таламусе, входящих в состав глиальных клеток. 
Дефицит тиамина блокирует метаболизм глюкозы в  большей 
степени, чем ацетат. Ацетат является производным метаболизма 
этанола в печени, который транспортируется уже как монокар-
боновая кислота, и в нейроны, и в астроциты, которые «исполь-
зуют» далее ацетил-KoА-синтетазу для энергообеспечения клет-
ки. Гипотеза L. Qin и F. T. Crews заключалась в  том, что если 
экспрессия монокарбоновой кислоты и  ацетил-KoА-синтетазы 
в таламусе ниже, чем в энторинальной коре, то фокальная деге-
нерация таламуса может быть связана с  данными процессами. 
Чтобы проверить эту гипотезу, авторы применили триацетат 
глицерина для увеличения ацетата в крови и обнаружили, что это 
препятствует дегенерации таламуса, вызванной дефицитом тиа-
мина. Полученные данные свидетельствуют о том, что дефицит 
тиамина ингибирует общий метаболизм глюкозы, и таким обра-
зом уменьшается клеточный энергообмен, ведущий к фокальной 
дегенерации таламуса при алкоголизме.

Результаты другого исследования на  биологических моде-
лях  (крысы) демонстрируют, что несостоятельность транс-
миссии глутамата ослабляет нейрообменные процессы 
в  мезокортикальной области  (accumbens, префронтальная 
кора), вызванные употреблением алкоголя [15]. На основании 
результатов исследования Y. Sari предположил, что перенос-
чик глутамата можно рассмотреть с точки зрения потенциаль-
ной терапевтической возможности лечения алкоголизма.

В некоторых исследованиях [16, 17] проведена оценка отри-
цательного влияния алкоголя на когнитивные функции — осла-
бление мышления, памяти (как кратковременной, так и опера-
тивной), познавательной деятельности и  способности к  кон-
центрации внимания, что приводит к  ухудшению адаптивных 
возможностей, выраженному профессиональному и  социаль-
ному снижению. Многочисленные эпидемиологические иссле-
дования показали, что при употреблении алкоголя значительно 
возрастает риск нарушений мозгового кровообращения  [18] 
и особенно геморрагического мозгового инсульта (данные экс-
периментального исследования на  животных моделях)  [19]. 
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Кроме того, у  больных алкоголизмом отмечена повышенная 
встречаемость энцефало- и  церебропатий, полиневропатий 
и полиневритов, энцефаломиелопатий [20].

Алкогольная нейропатия занимает второе место по  часто-
те  (после диабетической) среди соматических нейропатий. 
Полинейропатия развивается у алкоголиков вторично (алимен-
тарная), а также может быть непосредственным следствием ток-
сических эффектов алкоголя. Считается, что алкоголь нарушает 
защитный барьер периферической нервной системы, с  одной 
стороны, и может быть фактором риска развития хронической 
гипергликемии, нарушая утилизацию витаминов группы В [21]. 
Так, K. Schott и соавт. [22], используя метод Н-рефлекса, оце-
нивали степень выраженности алкогольной полинейропатии: 
сенсорные нарушения выявлены в  12% случаев, симптомы 
поражения вегетативной нервной системы — в 50%; при элек-
тромиографии патологическая задержка рефлекса  (поражение 
двигательного нерва) выявлены в 60% случаев. Своевременная 
коррекция нарушений обмена витаминов, наряду с  другими 
лечебными мероприятиями, способна предупредить развитие 
полинейропатии или облегчить ее течение.

В настоящее время доказана универсальность механизмов 
повреждения клеток при различных видах патологических про-
цессов, в  том числе и  воздействии этанола. Конечным звеном 
при воспалении, ишемии является нарушение окислительно-
восстановительных процессов, нарушение метаболизма и энерге-
тического обеспечения клеток. Сегодня нейротрофичность, ней-
ропротекция, нейропластичность и нейрогенез рассматриваются 
как фундаментальные нейробиологические процессы, участвую-
щие в  реализации эндогенной защитной активности, а  также 
в попытках противодействовать патофизиологическим повреж-
дающим механизмам и  стимулировании эндогенного восста-
новления. Нейропротекцию определяют как непрерывную адап-
тацию нейрона к новым функциональным условиям, как ключ 
к  уменьшению повреждений мозговой ткани, вызванных ише-
мией, она действует на уровне молекулярного каскада, обуслов-
ливающего дисфункцию и смерть нейронов [23].

Одним из  широко используемых сегодня нейропротекто-
ров является препарат Цераксон  (цитиколин — цитидин-5’-
дифосфохолин или ЦДФ-холин) — естественный эндогенный 
нуклеозид, участвующий в трех основных метаболических путях 
в  качестве промежуточного звена. Образование цитиколина 
в  мембранах нейронов и  фосфолипидов макросом являются 
этапом, лимитирующим скорость в  синтезе фосфатидилхоли-
на (лецитина). Цитиколин служит донором холина для синтеза 
ацетилхолина и  может ограничивать объем последнего; при 
окислении образуется бетаин — донор метильных групп  [24]. 
Основная роль фосфолипидов сводится к  восстановлению 
структуры и  функций поврежденных клеточных мембран. 
Предотвращая потерю клетками ферментов и других биологиче-
ски активных веществ, фосфотидилхолин, составляющий осно-
ву в структуре фосфолипида, нормализует белковый и жировой 
обмены, восстанавливает детоксицирующую функцию печени, 
ингибирует процессы формирования соединительной ткани, 
тем самым снижая интенсивность развития фиброза и цирроза 
печени  [1]. Цитиколин стимулирует биосинтез структурных 
фосфолипидов в  нейрональных мембранах, повышает актив-
ность метаболизма в головном мозге и влияет на уровни различ-
ных нейротрансмиттеров, в  частности, в  экспериментах было 
показано, что цитиколин увеличивает уровни норадренали-
на и  дофамина в  ЦНС. Благодаря этим фармакологическим 
механизмам цитиколин оказывает нейропротективное действие 
при состояниях гипоксии и  ишемии и  улучшает обучаемость 
и память на животных моделях старения головного мозга [25].

Клинический опыт применения цитиколина при алкого-
лизме и наркомании не столь обширен, хотя есть некоторые 
свидетельства его эффективности при этих состояниях  [25]. 
Так, в  рандомизированном, двойном слепом исследовании 
А. Chinchilla и  соавт.  (1995)  [26] изучали эффекты цитико-
лина у  20  пациентов с  абстинентным алкогольным синдро-
мом. В  группе пациентов, получавших цитиколин, в  конце 
исследования (через 2 месяца) отмечалось значимое улучше-
ние внимания и  концентрации, а  также ориентации во  вре-
мени и пространстве. Как отметили авторы, данное наблюде-
ние свидетельствует о том, что препарат может быть полезен 
в лечении хронического алкоголизма.

В ряде работ показана эффективность применения цитиколина 
у наркозависимых лиц, в том числе употреблявших этанол. Так, 
P. F. Renshaw и соавт. (1999) [27] провели двойное слепое, плацебо-
контролируемое исследование по  оценке влияния цитиколина 
на улучшение функционального состояния ЦНС. Опыт наблюде-
ния составили 14 пациентов с кокаиновой зависимостью: группа 
«цитиколин» (n = 6; возраст 38,0 ± 6,1  года) и  группа «плаце-
бо» (n = 8; возраст 35,8 ± 6,5 лет). Цитиколин назначали в капсулах 
500 мг 2 раза/сут коротким курсом (2 недели). Пациенты данной 
группы также имели длительный анамнез употребления этанола. 
Оценивался эффект влияния цитиколина на непосредственную 
тягу к наркотику и субъективное настроение. В ходе исследования 
по данным результатов опросника «Зависимость от кокаина» было 
отмечено достоверное (р = 0,002) уменьшение тяги к наркотику 
при сравнении показателей «до и после лечения», а  также сни-
жение уровня тревоги (р = 0,013), улучшение настроения (жела-
ние испытывать приятные чувства) по  визуально-аналоговой 
шкале (р = 0,07). Субъективные показатели после лечения в тесте 
«Необходимость  (убежденность) в  кокаине» в  группе «плацебо» 
были достоверно выше (р = 0,057), чем в  группе «цитиколин». 
Также отмечены достоверные (р = 0,046) изменения до/после 
лечения в  группе «цитиколин» в  тестах «Желание использовать 
кокаин прямо сейчас» и «Отсутствие контроля над применени-
ем кокаина». За  весь период наблюдения побочные эффекты 
не отмечены. Результаты пилотного исследования позволяют 
предполагать, что цитиколин может быть дополнением к основ-
ному методу лечения.

В другом исследовании E. S. Brown и соавт. (2007) [28] про-
вели 12‑недельное, рандомизированное, двойное слепое, 
плацебо-контролируемое наблюдение по назначению цитико-
лина как дополнительного средства терапии у больных мани-
ей (гипоманией) и зависимости кокаина. Цель исследования 
заключалась в  оценке изменения в  декларативной памяти, 
настроении и тяги  (зависимости) к кокаину. В исследование 
были включены 44  пациента, которым назначали цитико-
лин (n = 23; возраст 42,1 ± 6,6 года) или плацебо (n = 21; воз-
раст 40,7 ± 8,0 лет) по схеме: начиная с 1 таблетки (500 мг/сут) 
с  последующим увеличением до  2  таблетки  (1000  мг/сут) 
в течение 2 недель, далее по 3 таблетки  (1500 мг/сут) в тече-
ние 4 недель и по 4 таблетки (2000 мг/сут) в течение 6 недель. 
Настроение, тягу к  кокаину, побочные эффекты оценива-
ли каждые две недели, познавательные процессы — каждые 
4  недели, в  течение 12  недель. О  побочных эффектах паци-
ентами не сообщалось. По результатам оценки теста на запо-
минание «Rey Auditory  Verbal Learning Test» авторы пришли 
к  заключению, что цитиколин можно рассматривать как 
новый подход к лечению наркозависимости.

S. J. Yoon и соавт. (2010) [29] провели исследование методом 
лонгитудинальной протонной магнитно-резонансной спек-
троскопии с  целью оценки изменения уровня нейрометабо-
литов после 4‑недельной терапии цитиколином у  пациентов 
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с  метамфитаминовой  (МА) зависимостью. В  исследовании 
принял участие 31  больной с  МА-зависимостью, получавший 
цитиколин  (n = 16; 38,6 ± 3,9  года) или плацебо  (n = 15; 
38,3 ± 3,5  года) в  течение 4  недель. На  основании уровней 
N-ацетиласпартата и  холина в  префронтальной зоне получе-
но, что изменения данных маркеров выше в группе цитиколи-
на, нежели плацебо. Побочные действия отмечены не были. 
На основании полученных данных авторы сделали вывод, что 
терапия цитиколином может иметь непосредственное ней-
роактивное влияние на снижение дозировки употребляемого 
наркотика при МА-зависимости.

В последнее время проведено двойное слепое, плацебо-
контролируемое исследование по  оценке эффектов влияния 
цитиколина на  волонтерах с  кокаиновой зависимостью  [30]. 
Всего в исследовании приняли участие 43 человека (контроль-
ная группа) и 29 участников с наркозависимостью (марихуана, 
алкоголь), из  них методом рандомизации выделили группу 
«цитиколин»  (n = 15; 38,4 ± 4,5  года) и  плацебо  (n = 14; 39,0 
± 5,3 года). Цитиколин назначали по 500 мг/сут. Курс лечения 
составил 8 недель с последующим 4‑недельным продолжением 
лечения в группе кокаинозависимых лиц. За период исследо-
вания отмечены побочные эффекты (головная боль, ощущение 
холода/потение, мышечные спазмы, тошнота/расстройство 
желудка/диарея, дрожь/встряска), которые наблюдали в обеих 
группах, в т. ч. контрольной. По результатам самоотчетов паци-
ентов за весь период наблюдения отмечено улучшение концен-
трации внимания, аппетита, качества сна, преимущественно 
в группе «цитиколин», а также снижение уровня раздражитель-
ности и физического дискомфорта до/после терапии. Однако 
не было никаких существенных изменений в  эмоциональ-
ной сфере  (настроение, беспокойство, напряженность) как 
во  время периода лечения, так при последующем лечении, 
и также не получено существенных различий между группами 
«цитиколин» и  «плацебо». В  каждой из групп  (цитиколин, 
плацебо) наряду с употреблением марихуаны у пациентов был 
алкогольный анамнез и табакокурение. Данные исследования 
позволили авторам предположить, что цитиколин может быть 
использован как вспомогательное средство (уменьшение дозы 
употребления) в  терапии алкогольной и  марихуанозависимо-
сти. Результаты данного исследования должны интерпретиро-
ваться с осторожностью, потому что оно не было разработано, 
чтобы оценивать количество потребления алкоголя или мари-
хуаны среди зависимых от кокаина лиц.

В обзорных статьях [31, 32] акцент сделан на улучшение ког-
нитивных функций под влиянием цитиколина  (оптимальная 
доза — 1  г/сут) в  терапии сосудистой деменции и  деменции 
при нейродегенеративных заболевания (болезнь Альцгеймера, 
болезнь Паркинсона), при которых назначение цитиколина 
замедляет развитие когнитивного дефицита. Отдельно выде-
ляется, что при назначении цитиколина 600  мг/сут в  тече-
ние 20  дней в  качестве монотерапии у  больных с  болез-
нью Паркинсона наблюдается также и  улучшение в  двига-
тельной функции  (уменьшение брадикинезии, ригидности, 
тремора). Применение цитиколина в  комплексной терапии 
болезни Паркинсона позволяет вдвое снизить необходимую 
дозу L-DOPA и, соответственно, минимизировать побоч-
ные эффекты заместительной L-DOPA-терапии, а  на  ран-
них стадиях заболевания — существенно отсрочить назначе-
ние L-DOPA  [31]. Подчеркивается также, что по  результа-
там многочисленных исследований применения цитиколина 
750–3000 мг/сут в первые сутки после черепно-мозговой трав-
мы с последующим курсовым лечением в течение 14–20 дней 
существенно сокращает длительность коматозного периода.

Можно провести четкую параллель между исследования-
ми на  пациентах, страдающими наркозависимостью, кото-
рые получали цитиколин, и  проведенными исследованиями 
по оценке эффективности цитиколина в отношении больных 
с нарушением когнитивных функций. В данных работах под-
черкивается, что на  фоне терапии цитиколином улучшаются 
не только когнитивные функции, но  и  появляется возмож-
ность снизить дозировку препаратов заместительной терапии. 
Аналогично тем сообщениям, в которых упоминается о сни-
жении дозировки алкоголя/марихуаны.

В некоторых исследованиях, посвященных диагностике 
и принципам терапии когнитивных расстройств при сосуди-
стых заболеваниях головного мозга, дано обоснование назна-
чения цитиколина при умеренных когнитивных расстрой-
ствах  (УКР) и  деменции  [33]. Авторами делается вывод, что 
положительные эффекты цитиколина воздействуют на  все 
этапы «ишемического каскада», а сочетание нейропротектив-
ного и  нейрометаболического действия препарата обуслов-
лавливает его способность снижать отложение бета-амилоида 
в  головном мозге. Цитиколин рассматривается как перспек-
тивный препарат в лечении сосудистых форм умеренных ког-
нитивных расстройств, которые также формируются у  боль-
ных, длительно принимающих этанол.

В 2011 г. проведено исследование по оценке эффективности 
и безопасности Цераксона у 60 больных в возрасте 50–70 лет, 
имевших диагноз «острое нарушение мозгового кровообраще-
ния с УКР» [34]. В ходе исследования пациенты были разделены 
на 2 группы: основная (n = 30), получавшие Цераксон, наряду 
с базовой терапией, и контрольная (n = 30), получавшие только 
базовую терапию. Цераксон назначали ежедневно в дозе 3 мл 
2 раза/сут на протяжении 6 месяцев. Проводили анализ дина-
мики показателей: неврологического статуса и батарею тестов 
для оценки лобной дисфункции, тест рисования часов, вер-
бальных ассоциаций, запоминание и воспроизведение 12 слов, 
исследование зрительной памяти), эмоционального статуса, 
оценки качества жизни, субъективной оценки эффективности 
лечения. К  3‑му месяцу наблюдения у  пациентов, прини-
мавших Цераксон, отмечено нарастание силы в  конечностях, 
через 6 месяцев получено достоверное улучшение показателей 
по шкалам, оценивающим неврологический дефицит (регресс 
когнитивных нарушений, эмоционально-аффективных и пове-
денческих расстройств) [34].

Проведено исследование по оценке эффективности Цераксона 
в восстановительном периоде ишемического инсульта у боль-
ных с  когнитивными нарушениями  (КН)  [35]. Обследованы 
33  больных в  возрасте 46–82  лет, перенесших ишемический 
инсульт. По  данным нейропсихологического обследования 
у всех больных обнаружены легкие или умеренные КН в виде 
расстройства памяти, внимания и мышления. По степени тяже-
сти КН больные были разделены на  две группы: 1‑я (n = 22) 
с умеренными КН, Цераксон назначали по 1000 мг/сут внутри-
венно капельно в течение 10 дней; 2‑я (n = 11) с более легкими 
КН, Цераксон вводили по  500  мг/сут внутривенно капельно 
в течение 10 дней. Под влиянием лечения Цераксоном в дозе 
500  или 1000  мг/сут в  течение 10  дней отмечены положитель-
ные изменения нейродинамических характеристик когнитив-
ных функций  (улучшение памяти, мышления). Улучшение 
когнитивных функций было более значительным в  группе 
Цераксон в  дозе 1000  мг/сут. Побочные явления при назна-
чении Цераксона не зафиксированы. Таким образом, иссле-
дование показало эффективность и  безопасность применения 
Цераксона в восстановительном периоде у больных с постин-
сультными КН [35].
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В обзорных статьях приведены данные оптимального режи-
ма дозирования по  результатам клинических испытаний 
препарата  [36]: цитиколин, вводимый в  дозе 1000  мг/сут 
на  протяжении 8  недель, ускоряет регресс гемиплегии; вну-
тривенное введение препарата в  дозе 750  мг/сут в  течение 
10 дней, начиная с первых 48 часов после появления симпто-
мов инсульта, способствовало восстановлению двигательных 
и когнитивных функций; при внутривенном введении 1000 мг 
в  течение 14  дней отмечено более быстрое восстановление 
сознания, значительное улучшение общего состояния и функ-
ционального статуса. Отмечается, что относительно высокий 
функциональный статус достигается у  61,3%, принимавших 
цитиколин в дозе 500 мг/сут, 39,4%, принимавших цитиколин 
в дозе 1000 мг/сут, и 52,3%, принимавших цитиколин в дозе 
2000  мг/сут. Степень улучшения в  группах, принимавших 
цитиколин в дозе 500 и 2000 мг, была примерно одинакова.

Приведенные данные свидетельствуют о  высокой 
эффективности цитиколина при назначении его в  дозе 
1000–2000 мг/сут, что важно учитывать при лечении больных 
с алкоголизмом/наркозависимостью.

Заключение 
Исходя из данных о метаболизме и эффектах этанола, о его 

влиянии на  нервную систему, нейропротективная терапия 
препаратом Цераксон может стать альтернативой в  лечении 
посталкогольных последствий изменения нервной системы, 
таких как энцефалопатии с  выраженными когнитивными 
нарушениями. ■
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Боль в зубах и челюстно-лицевой 
области остается наиболее 
частой причиной обраще-
ния пациентов к  стоматологу. 

Наметилась тенденция повышения каче-
ства оказания стоматологической помо-
щи, связанная с применением современ-
ных методов профилактики, диагности-
ки, технологий и материалов при лечении 
патологии твердых тканей зуба, пульпы, 
периодонта и пародонта, восстановления 
дефектов зубных рядов. Эти достижения 
позволяют быстро и  эффективно устра-
нить боль, связанную с патологией зубов 
и околозубных тканей. Но к стоматологу 
обращаются также пациенты и  с  боле-
выми феноменами в  челюстно-лицевой 
области, которые не связаны с  пораже-
нием тканей зуба и  пародонта, а  обу-
словлены поражением системы тройнич-
ного нерва различного генеза, заболева-
ниями височно-нижнечелюстного суста-
ва  (ВНЧС), патологией жевательной 
мускулатуры, другими неврологическими 
синдромами в области лица. Сенсорные 
нарушения системы тройничного нерва, 
развивающиеся вследствие пораже-

ния центральных или периферических 
структур, имеют достаточно определен-
ные дифференциально-диагностические 
критерии, в  то  время как болевые син-
дромы, связанные с  патологией ВНЧС 
и жевательной мускулатуры, имеют много 
общих клинических признаков, нередко 
носят сочетанный и взаимно отягощаю-
щий характер.

Трудности диагностики и  лечения 
прозопалгий в  общем и  миофасциаль-
ного болевого синдрома лица  (МФБСЛ) 
в  частности, отсутствие общепринятой 
терминологии среди специалистов стома-
тологов и  неврологов  [1, 2], малое число 
исследований в  нашей стране по  данной 
проблеме требуют разработать последо-
вательность клинического обследова-
ния при первичном обращении к  врачу-
стоматологу, оказания неотложной помо-
щи, планирования комплексной диагно-
стики и лечения [3].

Материал и методы 
исследования 

За период с 2007 г. по 2014 г. на клиниче-
ских базах кафедры факультетской хирур-
гической стоматологии и  стоматологи-
ческой имплантации Новосибирского 
государственного медицинского уни-
верситета было проведено обследование 

и  лечение 300  пациентов с  болевыми 
синдромами в области лица, обусловлен-
ными патологией жевательной муску-
латуры и  височно-нижнечелюстного 
сустава. Миофасциальный болевой 
синдром лица был клинически выяв-
лен у  131  пациента, которые состави-
ли I группу, у  169  пациентов, вошед-
ших во II группу, были диагностированы 
поражения височно-нижнечелюстного 
сустава, сопровождающиеся болевым 
синдромом  (вправляемое и  невправляе-
мое смещение суставного диска, остео-
артроз, реактивный артрит и  синовит). 
В  первой группе женщины составили 
119 (90,9%), мужчины 12 (9,1%), во вто-
рой группе женщины — 133  (78,7%) 
мужчины — 36 (21,3%), что коррелирует 
с литературными данными [4].

На рис.  1  представлено распределе-
ние I и II групп по возрасту.

В комплекс клинической диагностики 
были включены: оценка интенсивности 
и характера болевого синдрома, локализа-
ция и иррадиация боли, ее связь с движе-
ниями нижней челюсти. Также был про-
веден анализ суставных шумов, объема 
движений в  височно-нижнечелюстном 
суставе, пальпаторная оценка состояния 
жевательной мускулатуры и  мышц шеи, 
окклюзионных взаимоотношений.

И. Н. Брега, кандидат медицинских наук
А. В. Адоньева1, кандидат медицинских наук
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Клиническая диагностика, неотложное 
и плановое лечение миогенных 
и артрогенных болевых синдромов 
в практике врача-стоматолога
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Резюме. С целью оптимизации клинической диагностики миогенных и артрогенных болевых синдромов лица было про-
ведено обследование и лечение 300 пациентов. Предложены последовательность диагностических мероприятий, принципы 
оказания неотложной помощи, проведение планового лечения и реабилитации.
Ключевые слова: миофасциальный болевой синдром лица, гипертонус жевательной мускулатуры, триггерные точки, височно-
нижнечелюстной сустав, дисфункция, окклюзия, аномалия прикуса, внутренние нарушения височно-нижнечелюстного 
сустава, остеоартроз, синовит. 

Abstract. To optimize clinical diagnosis of myogenic and arthrogenic pain syndromes conducted the examination and treatment of 
300 patients. Obtained results allowed to offer a sequence of diagnostic measures, principles of emergency, routine treatment and 
rehabilitation.
Keywords: myofascial face pain syndrome, hypertonicity chewing muscles. myofascial trigger points, temporomandibular joint, 
disfunction, occlusion, anomaly of the bite, internal disorders of the temporomandibular joint, osteoarthrosis, synovitis.
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Клинические признаки МФБСЛ 
включали критерии, предложенные 
Дж. Г. Тревелл, Д. Г. Симонс [5]:
I. �«Большие» критерии миофасциального 

синдрома (необходимо наличие всех 5):
1) �жалобы на  локальную или регио-

нальную боль;
2) �ограничение объема движений;
3) �пальпируемый в  пораженной 

мышце тугой тяж;
4) �участок повышенной чувстви-

тельности в  пределах «тугого» 
тяжа (триггерная точка);

5) �характерная для данной поражен-
ной мышцы зона отраженной боли.

II. �«Малые» критерии  (необходимо 
наличие 1 из 3):

1) �воспроизводимость боли при сти-
муляции триггерных точек;

2) �сокращение при пальпации триг-
герной точки пораженной мышцы;

3) �уменьшение боли при растяжении 
пораженной мышцы.

Диагностика патологии ВНЧС прово-
дилась с учетом клинических симптомов 
и  данных лучевой диагностики в  соот-
ветствии с  рекомендациями, изложен-
ными в  издании «Планы ведения боль-
ных. Стоматология» [6].

С целью лучевой визуализации 
челюстно-лицевой области были при-
менены конусно-лучевая компьютер-
ная томография, магнитно-резонансная 
томография. Данные методы диагностики 
доступны в амбулаторной стоматологиче-
ской практике. Все пациенты с клиниче-
скими проявлениями миофасциального 
болевого синдрома лица были обследо-
ваны у невролога. При наличии соответ-
ствующих показаний в план обследования 
были включены консультации челюстно-
лицевого хирурга, оториноларинголога, 
гастроэнтеролога, эндокринолога.

Полученный материал был статистиче-
ски обработан для определения относи-
тельных величин распределения пациентов 
с  МФБСЛ и  патологией ВНЧС по  дли-
тельности течения заболевания, причин-
ным факторам развития болевого синдро-
ма, сопутствующей патологии, состоянию 
окклюзии, локализации триггерных точек 
в пораженных мышцах, характеру измене-
ний в  мягкотканных элементах височно-
нижнечелюстных суставов.

Результаты и их обсуждение 
Длительность заболевания до момента 

обращения варьировала в первой группе 
от  одного месяца до  8  лет, в  среднем 
1,2 года, во второй группе от нескольких 
дней до года, в среднем 3 месяца.

У всех пациентов первой группы 
была выявлена соматическая патоло-

гия, во  второй группе наличие сопут-
ствующих заболеваний имели 64,6% 
пациентов. Структура соматической 
патологии при МФБСЛ представлена 
на рис. 2.

Окклюзионные нарушения отсутство-
вали только у  2,9% пациентов первой 
группы, во  второй группе нарушение 
смыкания зубов выявлено у  72,6%. Как 
в первой, так и во второй группе прева-

Рис. 1. Распределение пациентов I и II групп по возрасту (в годах)

Рис. 2. Структура соматической патологии при МФБСЛ

Бруксизм

Патология щитовидной железы

Артериальная гипертензия

Патология шейного отдела 
позвоночника

60,90%

17,00%

19,50%

26,80%

Рис. 3. Факторы патогенеза миофасциального болевого синдрома лица

Провоцирующие факторы:
стоматологические вмешательства, острый и хронический стресс, травмы 

челюстно-лицевой области

Предрасполагающие 
факторы:

гиперфункция жевательных 
мышц, окклюзионная 

дисгармония, 
патология шейного 

отдела позвоночника, 
психологические 

особенности личности

Поддерживающие 
факторы:

вторичные изменения 
в ВНЧС, жевательных 

и мимических мышцах, 
психовегетативный синдром

НФБСЛ
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лировали дистальный прикус и  сниже-
ние высоты прикуса за  счет вторичной 
адентии, что подтверждается данны-
ми рандоминизированных исследова-
ний [7].

Известно, что в  патогенезе МФБСЛ 
участвуют следующие факторы: предрас-
полагающие — гиперфункция жеватель-
ных мышц, окклюзионная дисгармо-
ния, патология ВНЧС, ортопедические 
нарушения, психологические особенно-
сти личности; провоцирующие — сто-
матологические вмешательства, острый 

и хронический стресс, травмы челюстно-
лицевой области; поддерживающие — 
вторичные изменения в  ВНЧС, жева-
тельных и мимических мышцах, психо-
вегетативный синдром  [2]. Указанные 
факторы формируют порочный круг, 
в  котором каждый усиливает действие 
другого (рис. 3).

При анализе клинических данных 
было выявлено, что среди пусковых 
факторов преобладали стоматологиче-
ские манипуляции  (53,6%), связанные 
с  зубным протезированием, удалением 

и  лечением зубов, в  24,3% инициирую-
щим моментом выступил эмоциональ-
ный стресс и  начало болевого синдро-
ма имело отсроченный на  2–3  меся-
ца характер. Имеющаяся патология 
височно-нижнечелюстного сустава как 
провоцирующий, предрасполагающий 
и поддерживающий фактор имела место 
у  9,7% пациентов в  виде остеоартро-
за и  невправляемого смещения сустав-
ного диска. Длительно протекающий 
дистрофически-дегенеративный процесс 
в хрящевых и костных структурах ВНЧС, 
отягощенный атрогенным болевым син-
дромом и  периодическим синовитом, 
приводит к  рефлекторному сокраще-
нию жевательной мускулатуры, вызы-
вая тем самым образование порочного 
круга: боль–спазм–боль. Нарушение 
внутрисуставных взаимоотношений 
вследствие невправляемого смещения 
суставного диска приводит к  измене-
ниям в  самом диске и  в  биламинарной 
зоне, отягощается явлениями синовита 
и сопровождается артралгией, что может 
способствовать формированию миоген-
ной боли.

У 7,3% пациентов формирование 
МФБСЛ произошло вследствие дли-
тельного течения невралгии тройнич-
ного нерва. Механизмы патогенеза 
вторичного МФБСЛ сформулированы 
в исследовании М. А. Бегляровой: спазм 
жевательных мышц в  ответ на  болевой 

Таблица 1
Локализация триггерных точек в жевательной мускулатуре

Локализация триггерной точки Иррадиация боли Нарушение движений нижней 
челюсти

Количество 
пациентов

Musculus masseter: 
Поверхностная часть

 
Нижняя и верхняя челюсти, нижние моляры, слизистая 
оболочка в проекции моляров нижней челюсти

Ограничение открывания рта, 
отклонение нижней челюсти 
в сторону поражения

80%

Передний край Верхние моляры, верхняя челюсть, слизистая оболочка 
в проекции моляров верхней челюсти

Место прикрепления к нижней 
челюсти

Височная область, надбровье, нижняя челюсть

Уровень угла нижней челюсти Височно-нижнечелюстной сустав
Глубокая часть Щечная область, височно-нижнечелюстной сустав, ухо Менее выраженное 

ограничение движений нижней 
челюсти

Musculus temporalis Соответствующая половина головы, область лба, верхние 
зубы, глазница

Ограничение открывания рта, 
движение нижней челюсти 
вперед и назад

7-%

Musculus pterygoideus lateralis Боли в верхней челюсти, в области ВНЧС, верхнечелюстной 
пазухе

Ограничение открывания рта, 
уменьшение объема движений 
в противоположную сторону

90%

Musculus pterygoideus medialis Язык, твердое небо, ухо, ВНЧС, иногда отмечалось 
появление заложенности и шума в ухе

Ограничение открывания рта, 
уменьшение объема движений 
в пораженную сторону

12%

Musculus myloyoideus Язык, глотка, шея Ограничение движений 
в пораженную строну, назад

2%
Musculus geniohyoideus
Musculus digastricus
Musculus sternocleidomastoideus Область глаза, внутреннего уха, глубокие области глотки, 

лобной, теменная области преимущественно на той самой 
стороне, где расположена мышца 

Ограничение движений вперед, 
вниз и в противоположную 
сторону

17%

Таблица 2
Характеристика болевого синдрома миогенного и артрогенного генеза

Параметр МФБСЛ ВНЧС

Характер боли Постоянная, монотонная боль 
ноющего, сжимающего, тянущего, 
ломящего, распирающего 
характера в лице с одной стороны

Периодическая боль, связанная 
с движением в суставе

Иррадиация боли Иррадиирует в различные отделы 
головы, лица, орбиту, полость рта, 
зубы, в шею, ухо

Иррадиирует в периартикулярные 
ткани

Продолжительность 
боли

В начале заболевания боль 
носит непостоянный характер, 
интенсивность ее меняется в 
течение дня. В последующем 
боли становятся ежедневными, 
постоянными, изнуряющими

Интермиттирующий характер, 
зависящий от течения патологии 
ВНЧС

Время возникновения 
боли 

Усиление боли вечером и ночью В утренние часы после пробуждения

Связь с движениями 
нижней челюсти

Интенсивность боли 
увеличивается при жевании и 
уменьшается при размыкании 
челюстей

При отведении и боковых 
движениях нижней челюсти
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пароксизм, гипофункция жевательной 
мускулатуры вследствие длительного 
одностороннего жевания и  патологии 
двигательного стереотипа, нарушение 
окклюзии, нейротрофические и  эмо-
циональные нарушения, отягощающий 
характер носят окклюзионные наруше-
ния, возрастной фактор  [8]. Данные 
по  структуре пусковых факторов пред-
ставлены на рис. 4.

Структура патологии височно-
нижнечелюстного сустава, сопрово-
ждающаяся болевым синдромом, была 
представлена в подавляющем большин-
стве невправляемым смещением сустав-
ного диска (72,5%), остеоартроз выявлен 
в  18,4%, артриты, в  том числе и  вслед-
ствие поражения ВНЧС при ревмато-
идном полиартрите, болезни Бехтерева, 
псориатическом артрите, составили 
5,7% (рис. 4).

При анализе поражения мышц при 
МФСБЛ были выявлены триггерные 
точки, характерная иррадиация боли 
и  нарушение движений нижней челю-
сти (табл. 1).

По мнению большинства исследо-
вателей пальпация мышц в  миофасци-
ацльных триггерных точках позволя-
ет выявить иррадиацию боли, харак-
теризующуюся как болевой паттерн. 
Клинические данные, представленные 
в  табл.  1, согласуются с  данными лите-
ратуры [9–12].

Особенности иррадиации боли при 
МФБСЛ затрудняют диагностику, 
приводят к  необоснованным стомато-
логическим манипуляциям, включая 
удаление зубов и эндодонтические вме-
шательства, лечению у  оториноларин-
голога по  поводу болей в  ухе, приему 
карбомазепина, назначенного невро-
логом. Неэффективность проводимой 
терапии диктует необходимость более 
четкого анализа болевого синдрома, фак-
торов, приведших к его возникновению, 
дифференциальной диагностике с  дру-
гими патологическими состояниями, 
проявляющимися болью в  челюстно-

лицевой области. Большинство тера-
певтов и  ортопедов‑стоматологов, 
столкнувшись с  болевым синдромом 
в  околоушно-жевательной области, 
в  том числе и  после проведенного зуб-
ного протезирования или лечения 
зубов, направляют пациента к  хирургу-
стоматологу с  диагнозом «дисфункция 
височно-нижнечелюстного сустава», 
хотя предшествующие стоматологи-
ческие манипуляции служат пуско-
вым фактором инициации МФБСЛ. 
Учитывая эти обстоятельства, именно 
анализ жалоб, анамнестических данных 

и  клинического обследования позволят 
при первичном обращении предполо-
жить МФБСЛ. В табл. 2 приведены кри-
терии оценки болевого синдрома при 
МФСБЛ и патологии ВНЧС.

Стадийность течения МФБСЛ обу-
словлена прогрессирующим течени-
ем. Исследованиями Л. Р. Мингазовой 
установлено, что в  I стадии характерен 
умеренный болевой синдром  (5–6  бал-
лов по  визуальной аналоговой шкале), 
поражение жевательных мышц на  сто-
роне боли; на II стадии отмечается увели-
чение интенсивности болевого синдро-
ма, двустороннее вовлечение жеватель-
ных и  мимических мышц, значительное 
ограничение объема активных движе-
ний нижней челюсти, психовегетатив-
ный синдром, тревожно-депрессивные 
расстройства [13].

Основные звенья патогенеза фор-
мирования миогенного и  артрогенно-
го болевого синдрома представлены 
на  рис.  5, что согласуется с  данными 
литературы [14].

Учитывая, что одним из ведущих фак-
торов в патогенезе МФСБЛ и вторично-
го нарушения функции ВНЧС являются 

Рис. 4. Пусковые (провоцирующие) факторы МФБСЛ

Стоматологические манипуляции

Эмоциональный стресс
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Невралгия тройничного нерва

Травма челюстно-лицевой области

4,80%

7,30%

9,70%

24,30%

53,60%

Рис. 5. Патогенез формирования миогенного и артрогенного болевого синдрома

Поражение 
центральной 

нервной системы

Предрасполагающие 
факторы

Поддерживающие 
факторы

Причинные 
факторы

Мышечная 
гиперактивность

Боль

Локальные 
мышечные спазмы 
(триггерные точки)

Нарушение 
движения 

нижней челюсти

Повреждения 
мышцы

Внутрисуставные 
нарушения

Нарушение 
окклюзии

Нарушение 
взаимоотношений 
внутрисуставных 

элементов Боль

Остеоартроз Ограничение 
движения 
нижней 
челюсти

Воспалительный 
процесс 

(синовит, артрит)

Суставные 
шумы

Врожденные 
и приобретенные 

деформации

Нарушение 
окклюзии

Предрасполагающие 
факторы

Поддерживающие 
факторы

Причинные 
факторы



34� ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  МАЙ 2014, № 5, www.lvrach.ru

Симпозиум

окклюзионные нарушения, их нормали-
зация необходима на  всех этапах лече-
ния, включая использование релакси-
рующих шин после предварительной 
функциональной диагностики  [15]. 
Также перспективно в  клинической 
практике применение современных 
диагностических и  лечебных техноло-
гий, таких как аппаратный комплекс 
«Миотроникс»  (электромиография, 
сонография, кинезиография, транс-
кожная электрическая нервная стиму-
ляция  (ТЭНС-терапия)). Расслабление 
жевательной мускулатуры, определение 
физиологического положения нижней 
челюсти, регистрация нейромышеч-
ной окклюзии позволяют изготовить 
ортотик. Ношение пациентом орто-
тика показано для установки нижней 
челюсти в  оптимальное нейромышеч-
ное положение и  устранения болевого 
синдрома. Если прикус не нуждается 
в значительных изменениях, достаточно 
провести избирательную пришлифовку 
зубов, при этом изготовление и  ноше-
ние ортотика не нужно. Если пациент 
нуждается в протезировании, то его про-
водят только после установки нижней 
челюсти в оптимальное нейромышечное 
положение.

Сегодня существует мнение, что лече-
ние патологии ВНЧС следует проводить 
по  строго определенным показаниям, 
к  которым относится боль в  области 
ВНЧС, выраженное ограничение дви-
жений нижней челюсти, сопровожда-
ющееся также стойким болевым син-
дромом, и  признаки дегенеративного 
поражения ВНЧС. Однако в  большин-
стве случаев наши представления о при-
чине боли являются все  же эмпириче-
скими, а  предлагаемые схемы лечения 
болевого синдрома не могут претен-
довать на  алгоритмизацию. В  качестве 
мер неотложной помощи в  практиче-
ской деятельности врача-стоматолога 
при артрогенной и  миогенной боли 
обосновано применение нестероид-
ных противовоспалительных препара-
тов  (НВПС) системно и  местно  (индо-
метацин, ацетилсалициловая кислота, 
ибупрофен, кеторолак, нимесулид), 
миорелаксантов  (толперизон, тизани-
дин, флупиртин) с учетов соматического 
статуса пациента, а также блокад двига-
тельных ветвей тройничного нерва.

Основная цель применения препара-
тов группы НВПС состоит в  купирова-
нии болевого синдрома слабой и  уме-
ренной интенсивности. При состояниях, 
когда причина появления боли не выяс-
нена, назначение этих препаратов носит 
симптоматический характер. Для дости-

жения противовоспалительного эффекта 
препараты данной группы рекомендует-
ся применять в течение 2 недель, так как 
обезболивающий эффект проявляется 
до возникновения противовоспалитель-
ного. Диагностическим тестом может 
служить отсутствие эффекта от  при-
менения НВПС в  течение 4–5  дней, 
что косвенно указывает на  диагности-
ческие погрешности или иной генез 
боли. Наличие побочных эффектов при 
назначении препаратов этой группы 
заставляет очень внимательно отно-
сится к  общесоматической патологии 
пациентов, особенно у  пожилых людей. 
Альтернативными методами лечения 
болевой симптоматики ВНЧС являются 
миогимнастика, физиотерапия, акупун-
ктура, шинотерапия  (ортотик, каппы), 
психотерапия, которые имеют положи-
тельный эффект в  той или иной сте-
пени при лечении на  начальных эта-
пах терапии. Спектр лекарственных 
препаратов при лечении хронической 
боли увеличивается, пересматривают-
ся сроки приема препаратов, дозиров-
ки и  возможность развития побочных 
эффектов. В  лечении стойкого болевого 
синдрома и  хронической боли, связан-
ной со  значительным психологическим 
дискомфортом, приобретает первосте-
пенное значение комплексный подход 
и  совместное ведение таких пациентов 
с неврологом, психотерапевтом.

Междисциплинарный подход опреде-
ляет применение окклюзионной тера-
пии в  лечении функциональных рас-
стройств ВНЧС, включающее окклюзи-
онное пришлифовывание, ортопедиче-
ское лечение, ортодонтическое лечение, 
в том числе сочетающееся с хирургиче-
ской коррекцией прикуса, применение 
капп. Обоснованным является приме-
нение капп для лечения парафункций 
жевательной мускулатуры и  бруксиз-
ма. При данных состояниях каппы 
оказывают благоприятный лечебный 
эффект и  являются средством про-
филактики снижение прикуса за  счет 
преждевременного истирания зубов. 
Привлекательным моментом в  приме-
нении капп является возможность соче-
тания капп с другими методами терапии 
функциональных расстройств ВНЧС 
и боли с получением стойкого терапев-
тического эффекта. Более выраженный 
терапевтический эффект от  примене-
ния капп, вне зависимости от  окклю-
зионной схемы, отмечается при лока-
лизованной, а  не генерализованной 
миофасциальной боли. По  возможно-
сти следует избегать методов лечения, 
приводящих к  необратимым измене-

ниям окклюзии, так как они не имеют 
преимуществ перед каппами, а  благо-
приятный эффект от применения капп 
сохраняется в  течение достаточно дли-
тельного времени уже после приме-
нения на  начальных этапах лечения, 
что объясняется моторной адаптаци-
ей в  результате изменения характера 
мышечной активности  (в  физиологи-
ческих пределах) и  способствует сни-
жению миофасциальной боли и  боли 
в области ВНЧС.

Коррекция окклюзии является 
также неотъемлемой частью комплекса 
лечения при патологии ВНЧС, но  дан-
ное мероприятие целесообразно про-
водить после снятия болевого синдро-
ма, связанного с  внутренними наруше-
ниями, остеоартрозом или реактивным 
артритом. Плановое лечение при вправ-
ляемом и  невправляемом смещении 
суставного диска включает артроцентез 
или артроскопию. Улучшение метабо-
лизма хрящевой ткани при остеоартро-
зе проводится с применением системно 
хондропротекторов и  введения интра-
артикулярно препаратов гиалуроновой 
кислоты.

При наличии выраженного болево-
го синдрома, гипертонуса жеватель-
ной мускулатуры целесообразно при-
менение локально в  спазмированные 
мышцы препаратов ботулотоксина А 
(БТА). Длительная стойкая релакса-
ция инъецированных мышц приводит 
к  декомпрессии афферентных оконча-
ний мышечных ноцицепторов и  крове-
носных сосудов мышц, снижению сенси-
тизации, что, в свою очередь, приводит 
к уменьшению сенсорного афферентно-
го потока и непрямой модуляции ЦНС. 
Кроме того, изменение афферентации 
из пораженной области приводит к сни-
жению сенситизации ядра тройнично-
го нерва. В результате воздействия пре-
паратов БТА ослабевает механизм ней-
рогенного воспаления — важного фак-
тора патогенеза болевых синдромов [13]. 
Перспективным является использование 
препаратов БТА, учитывая их пролонги-
рованный миорелаксирующий эффект, 
в  комплексном лечении внутренних 
нарушений ВНЧС. Применение БТА 
у 39 пациентов с невправляемым смеще-
нием суставного диска ВНЧС позволило 
повысить эффективность артроцентеза 
до 87%.

Выводы 
1. �Задачей стоматолога при обращении 

пациента с  болью в  области лица 
является не только выявление при-
чины и патогенетических механизмов 
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болей, но и коррекция болевого син-
дрома.

2. �В  качестве мер неотложной помо-
щи в  практической деятельности 
врача-стоматолога при артрогенной 
и  миогенной боли обосновано при-
менение нестероидных противовос-
палительных препаратов системно 
и  местно  (ибупрофен, нимесулид, 
кеторолак), а также миорелаксантов 
(толперизон, тизанидин, флупир-
тин) с  учетов соматического стату-
са пациента. Блокады двигательных 
ветвей тройничного нерва с исполь-
зованием местноанестезирующих 
препаратов без вазоконстрикто-
ров  (лидокаин 2% раствор) позво-
ляют не только уменьшить боль, 
но  и  улучшить функциональное 
состояние спазмированной жева-
тельной мускулатуры.

3. �С  целью лучевой визуализации эле-
ментов ВНЧС в  зависимости от  кли-
нических признаков, связанных 
со  смещением суставного диска, 
остеоартрозом или синовитом, пока-
зано выполнение конусно-лучевой 
компьютерной томографии или 
магнитно-резонансной томографии, 
что позволит спланировать комплекс-
ное лечение.

4. �При выявлении пускового фактора, 
связанного с  нарушением окклю-
зии, необходимо решить вопрос о при-
менении диагностики и  коррекции, 
включая гнатологические методы.

5. �При выявлении клинических при-
знаков необходимо участие невро-
лога  (специалиста по  лицевой боли) 
в  обследовании и  лечении пациента 
с МФБСЛ. ■
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Рис. Алгоритм дифференциальной диагностики головной боли 
(Ю. Э. Азимова, В. В. Осипова. Головная боль в общей практике // Лечащий Врач. 2014. № 5.)
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Возрастные изменения кожи лица являются 
частью общего биологического процесса старе-
ния. Снижение количества коллагеновых волокон 
в дерме и образование ковалентных связей между 

ними приводит к  нарушению дермоэпидермальных соеди-
нений, дегенеративным изменениям эластических волокон 
дермы. Возрастные изменения кожи, включая формирова-
ние морщин, обусловлены также нарушением тонуса мими-
ческих мышц, проявляющимся в  преобладании спасти-
ческих сокращений одних мышечных групп и  снижении 
тонуса других, сопровождающимся гравитационным пто-
зом мягких тканей лица.

Современный и  наиболее физиологичный подход к  кор-
рекции возрастных изменений кожи лица, связанных 
не только со  снижением продукции собственной гиалуро-
новой кислоты, обеспечивающей волюметрические харак-
теристики молодой кожи, но  и  с  явлениями гравитацион-
ного птоза, изменяющими архитектонику лица, является 
аугментация стабилизированной гиалуроновой кислотой.

При применении препаратов, содержащих стабилизи-
рованную гиалуроновую кислоту, выделяют следующие 
преимущества:
• �использование филлеров, содержащих стабилизирован-

ную гиалуроновую кислоту, повышает упругость и  эла-
стичность кожи, позволяет разгладить и  заполнить мор-
щины, выравнивает рельеф лица, корректирует форму 
скул, подбородка и даже носа;

• �филлеры можно использовать на любом участке тела, тре-
бующем объема и коррекции;

• �большинство препаратов, содержащих стабилизирован-
ную гиалуроновую кислоту, не вызывают аллергической 
реакции либо реакции отторжения;

• �при грамотном подборе филлеров, учитывающем возраст 
и исходное состояние кожных покровов пациента, исклю-
чается миграция препарата;

• �через 4–6 месяцев после введения препараты, содержащие 
стабилизированную гиалуроновую кислоту, полностью 
выводятся из организма;

• �филлеры не изменяют выражение лица, не оказывают 
влияния на работу мышц [1, 2].
Коррекция возрастных изменений кожи лица включает 

следующие способы аугментирования возрастного лица 
филлерами, выполненными на  основе стабилизированной 
гиалуроновой кислоты.

Линейный филлинг 
В результате линейного введения филлера в  дефект 

кожи, которым выполнена морщина, мы «приподнима-
ем» дно морщины, добиваясь, таким образом, визуаль-
ного разглаживания кожи в  участке введения препара-
та. Несмотря на то, что данная техника является наиболее 
простой в  исполнении, не стоит забывать об  основных 
правилах выбора препарата стабилизированной гиалуро-
новый кислоты [3, 4]:
1. �Концентрация гиалуроновой кислоты в препарате долж-

на соответствовать зоне введения. В зависимости от того, 
где находится дефект кожи, врач-косметолог должен 
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решить, на  какую глубину  (подэпидермально, внутри-
дермально, поддермально) нужно «заложить» филлер для 
достижения максимального эффекта. Это будет влиять 
на концентрацию гиалуроновой кислоты в препарате: чем 
глубже вводится препарат, тем выше концентрация стаби-
лизированной гиалуроновой кислоты.

2. �При введении филлера нужно учитывать физиологиче-
ские индивидуальные свойства каждого пациента, это 
обеспечит оптимальный отдаленный результат от прове-
денной процедуры. Так, введение препаратов с  высоким 
содержанием стабилизированной гиалуроновой кислоты 
пациентам с  повышенной васкуляризацией кожи может 
спровоцировать усиление васкуляризации в зонах введе-
ния, а также формирование очагов инфильтрации за счет 
физиологически обусловленной чувствительности этих 
участков.

Коррекция носослезной борозды 
Коррекция носослезной борозды проводится филлерами 

с  концентрацией стабилизированной гиалуроновой кис-
лоты от  20  до  22,5  мг/мл. Введение препарата линейное, 
подэпидермальное либо дермальное (в зависимости от кон-
центрации гиалуроновой кислоты в  препарате). Филлер 
вводится «под дефект» кожи, приподнимая его. Анестезия 
местная, выполняется путем нанесения на кожу лидокаин-
содержащего крема Эмла либо Анестопа. Ожидаемый 
результат:
• �первичный — сглаживание морщины за счет «приподня-

тия» тканей;
• �отдаленный — дальнейшее разглаживание участка кожи 

происходит за счет стимуляции неоколлагенеза.
Местными противопоказаниями будут являться:

• �воспалительные процессы в  области предполагаемого 
воздействия;

• �обширные или глубокие рубцовые изменения зоны;
• �выраженная атрофия тканей;
• �выраженные грыжи нижних век [5, 6].

Сглаживание границ орбиты 
Сглаживание границ орбиты — очень популярная 

процедура, так как после нее лицо приобретает све-
жий, ухоженный вид. Филлеры, используемые для этой 
процедуры, обычно содержат 20–24  мг/мл стабилизи-
рованной гиалуроновой кислоты. Введение препара-
та осуществляется линейно, по  зоне депрессии тка-
ней. Анестезия местная, выполняется путем нанесения 
на кожу крема с лидокаином и прилокаином либо содер-
жащего в  составе аметокаин, пропитокаин, лигнокаин 
и декспантенол.

Местные противопоказания: воспалительные процессы 
в  области предполагаемого воздействия, обширные или 
глубокие рубцовые изменения зоны, выраженная атрофия 
тканей [7, 8].

Коррекция темных кругов под глазами 
Темные круги под глазами корректируют путем линей-

ного, в  виде веера, либо параллельного введения пре-
паратов, содержащих стабилизированную гиалуроновую 
кислоту с концентрацией до 20 мг/мл, подэпидермально, 
в  периорбитальную зону. Анестезия местная, выпол-
няется путем нанесения на  кожу крема с  лидокаином 
и  прилокаином либо содержащего в  составе аметока-
ин, пропитокаин, лигнокаин и  декспантенол. Местные 

противопоказания: воспалительные процессы в области 
предполагаемого воздействия, обширные или глубокие 
рубцовые изменения зоны, выраженная атрофия тка-
ней [7, 8].

Помимо классического линейного филлинга при помощи 
стабилизированной гиалуроновой кислоты можно выпол-
нить такую актуальную для снижения проявлений гравита-
ционного птоза процедуру, как биоармирование.

Биоармирование 
Биоармирование обеспечивает коррекцию возрастных изме-

нений на уровне дермы. При правильном введении препарата 
можно добиться не только укрепления дермального каркаса, 
но и сделать более «подтянутым» овал лица, разгладить носо-
губную складку, обеспечить оптимальный лифтинг.

В основе процедуры биоармирования лежит инъекция ста-
билизированной гиалуроновой кислоты определенной плот-
ности (от 20 до 24 мг/мл) в дермальный или поддермальный 
слои кожи. Сама по себе гиалуроновая кислота представляет 
вязкоэластичное вещество, поэтому она не может удержать 
ткани от  провисания, но  «инъекционные нити», выпол-
ненные гиалуроновой кислотой, формируют так называе-
мую наноинфильтративно-фиброзную зону. Таким образом, 
врач-косметолог, учитывая индивидуальные линии натяже-
ния кожи и зоны наибольшего обвисания, правильно выбрав 
участки для выполнения процедуры биоармирования, фор-
мирует «каркасную сетку», удерживающую ткани лица 
от провисания. Более того, при формировании данной сетки 
можно предусмотреть направление  (вектор) сжатия ткани, 
т. е. обеспечить дополнительный направленный лифтинг.

В создаваемый Уральский клинический лечебно-реабилитационный 
центр в  городе Нижний Тагил, Свердловской области, уникальный 
по своему потенциалу восстановительного лечения, оборудованию, 
технологиям и  степени комфорта для пациентов и  персонала, 
ТРЕБУЮТСЯ опытные врачи — аналитики в  области ортопедии 
и вертебрологии для работы в амбулаторно-поликлиническом отде-
лении.

Создаваемый центр является многопрофильным и  включает 
в  себя диагностику, лечение и  реабилитацию. Планируемый срок 
открытия центра — июнь-июль 2014 года.

Требования к соискателям:
Наличие навыков и  умения, при первичных контактах с  пациен-

том, с привлечением имеющихся в наличии диагностических средств 
и  специалистов нужного профиля  (более подробная информация 
о центре на сайте www.vt-clinic.ru), определить природу патологии 
соединительной, мышечной или нервной тканей и  сопровождаю-
щих их рефлексий. А также обоснованно предложить оптимальный 
вариант восстановительного лечения — профилактики, консерва-
тивного лечения и  оперативного вмешательства с  последующей 
реабилитацией.

Размер заработной платы будет определен по  результату собе-
седований.

Резюме можно отправить на эл. почту:
KolesnikovaME@vt-clinic.ru.

Дополнительную информацию об условиях работы можно уточнить 
по телефону: +7 3435 42–99–03 (внутрен. 6206) — Мария Евгеньевна.
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В отличие от  хирургического армирования с  помощью 
металлических нитей и  синтетических материалов безу-
словным преимуществом метода является:
• �отсутствие инородных материалов в тканях лица;
• �быстрота проведения процедуры и  очевидность резуль-

тата;
• �возможность совмещения данной процедуры с  другими 

антивозрастными методиками;
• �возможность активного направленного лифтинга тканей.

Процедуру биоармирования можно рекомендовать муж-
чинам и женщинам в возрасте от 35 лет и старше [9].

Волюметрическая коррекция 
Волюметрическая коррекция препаратами стабилизиро-

ванной гиалуроновой кислоты. Волюметрическая коррекция 
позволяет стабилизировать и нивелировать возрастные изме-
нения на уровне гиподермы и подкожно-жировой клетчатки. 
Основными точками воздействия будут периорбитальная, 
периоральная и височные зоны, т. е. участки лица, в первую 
очередь подверженные возрастной депрессии тканей.

Основой данной техники является послойное введение 
филлеров разной плотности в одну зону (чем плотнее фил-
лер, тем глубже введение). Данный способ аугментации 
получил название сэндвич-техники. Для введения препара-
тов рекомендовано использовать микропиксельную коню-
лю, что снижает уровень травматизации тканей и обеспечи-
вает эффект 3‑мерного лифтинга [9, 10].

Увеличение, коррекция возрастных изменений 
Увеличение, коррекцию возрастных изменений красной 

каймы губ также возможно провести при помощи препара-
тов стабилизированной гиалуроновой кислоты. При введе-
нии гиалуроновой кислоты по  контуру губ можно добиться 
не только красивой формы, но  и  разгладить «кисет» вокруг 
красной каймы губ. При аугментации препаратов стабили-
зированной гиалуроновой кислоты в  среднюю зону верхней 
и нижней губы, можно восстановить объем, утраченный с воз-
растом, либо придать губам объем, о котором мечтает пациент. 
Количество филлера для данной процедуры подбирает врач-
косметолог индивидуально для каждого пациента [9, 10].

Основные противопоказания для введения 
филлеров, выполненных стабилизированной 
гиалуроновой кислотой 

К абсолютным противопоказаниям относятся:
• �психические расстройства;
• �повышенная индивидуальная чувствительность к основ-

ному действующему веществу используемого препарата.
К относительным противопоказаниям относятся:

• �беременность и период лактации;
• �острые и хронические инфекционные заболевания кожи;
• �склонность к развитию всех видов рубцов;
• �обострение хронических и наличие острых соматических 

заболеваний;
• �наличие в зоне предполагаемого введения импланта пер-

манентных филлеров либо филлеров других фармаколо-
гических групп [2, 10].

Ошибки при введении филлеров 
При введении филлеров, особенно если врачом не была 

учтена физиологическая вместимость кожи, возможно 
такое осложнение, как гиперкорекция. В случае гипер-
коррекции пациенток, прежде всего, беспокоит, как 

правило, излишний отек в  зонах введения филлера, 
«выбухание» кожи, особенно в периорбитальных обла-
стях.

Гиперкоррекция средней трети лица формируется 
в результате излишнего введения филлера в скуловую зону 
либо при коррекции морщин и борозд.

При гиперкоррекции нижней трети лица будет обра-
щать на  себя, прежде всего, «перекаченный» вид губ 
либо неровная, бугристая красная кайма губ. Вариантом 
гиперкоррекции также может быть «утиный» вид перио-
ральной зоны.

Существует множество вариантов терапии гиперсостоя-
ний, можно назначить массаж, озонокислородную терапию, 
различные виды терапии электрическими токами, обкалы-
вание гиалуронидазой, коллагеназой.

Гиперкоррекция — это наиболее распространенная 
ошибка при введении филлеров, выполненных на  осно-
ве стабилизированной гиалуроновой кислоты, на  втором 
месте по  частоте — это введения филлера в  непредназна-
ченную для него зону. Примером этого могут служить вве-
дение филлеров более высокой плотности, чем требуется, 
в периорбитальную зону. В таком случае гель будет «про-
свечивать» через тонкую кожу.

Коррекция ошибок при применении филлеров возмож-
на путем введения в  «проблемную» зону гиалуронидазы 
и легкого массажа. Колличество гиалуронидазы, необходи-
мое для «растворения» филлера, подбирается косметологом 
индивидуально [2, 8, 10, 11].

Таким образом, терапевтическая стратегия коррекции 
возрастных изменений кожи путем аугментациии стаби-
лизированной гиалуроновой кислотой позволяет решать 
проблему возрастных изменений в  том объеме, который 
обеспечивает удовлетворение пациентов, испытывающих 
дискомфорт в связи с появлением внешних признаков ста-
рения. ■

Литература 

1. �Анисимов В. Н. Молекулярные и физиологические механизмы старения. 
СПб, 2004. 468 с.

2. �Губанова Е. И., Шарова А. А., Лапатина Н. Г. Влияние инъекций стабили-
зированной гиалуроновой кислоты на состояние кожи губ // Вестник 
дерматологии и венерологии. 2008. № 6. С. 99–108.

3. �Рыжак Г. А., Королькова Т. Н., Войтон Е. В. Геронтокосметология: профи-
лактика и коррекция возрастных изменений кожи. СПб, 2006. 160 с.

4. �Фержтек О. Косметология. Теория и практика. Издание на русском 
языке. Изд-во Lekarske a Kosmeticke Centrum s.r.o., 2002. 378 с.

5. �Эрнандес Е. И. Новая косметология. Т. 1. М.: ООО «Фирма Клавель», 2005. 
424 с.

6. �Эрнандес Е. И. Новая косметология. Т. 2. М.: ООО «Фирма Клавель», 2007. 
418 с.

7. �Ахтямов С. Н., Бутов Ю. С. Практическая дерматокосметология: Учебное 
пособие. М.: Медицина, 2003. 400 с.

8. �Озерская О. С. Косметология. СПб.: ОАО «Издательско-полиграфическое 
предприятие «Искусство России», 2006. 528 с.

9. �Мурад Алама. Нехирургические методы подтяжки кожи. М.: Рид Элсивер, 
2010. 210 с.

10. �Губанова Е. И., Шарова А. А., Лапатина Н. Г. Классика и инновации в кон-
турной пластике губ и периоральной области // Вестник эстетической 
медицины. 2008. Т. 7. № 1. С. 44–51.

11. �Аравийская Е. Р. Коррекция возрастных изменений кожи: современные 
направления в средствах для ухода за кожей // Сборник статей научно-
практического общества врачей косметологов Санкт-Петербурга, СПб 
МАПО. 2006. № 7. С. 32–33.



ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  МАЙ 2014, № 5, www.lvrach.ru� 41

Коллоквиум

В последние годы проблеме сухости кожи уделяется 
большое внимание. Сухая кожа характеризуется поте-
рей эластичности, выраженным в  той или иной сте-
пени кератозом и шелушением эпидермиса, пониже-

нием сало- и потоотделения, склонностью к появлению трещин. 
Признаками сухой кожи являются серовато-белый цвет, грубая 
текстура и  подчеркнутый рисунок. Основную роль в  развитии 
сухости кожи играет нарушение кожного барьера, важными фак-
торами которого являются: дегидратация и делипидизация рого-
вого слоя эпидермиса: при уменьшении содержания в нем воды 
ниже 10% эластичность кожи резко падает и сухость становится 
клинически очевидной; нарушение процесса кератинизации 
эпидермиса, приводящее к структурным изменениям в керати-
ноцитах или повреждающее их связи между собой [1, 2].

Различают приобретенную, конституциональную и  патоло-
гическую сухость кожи. Приобретенная сухость кожи формиру-
ется при воздействии на  нее различных экзогенных факторов. 
К таким факторам относят острое и хроническое ультрафиоле-
товое облучение, различные метеофакторы (ветер, высокая тем-
пература, низкая влажность воздуха), постоянный уход за кожей 
с использованием анионных детергентов, растворителей и дру-
гих агрессивных субстанций. Так, повышенная сухость кожи 
наблюдается у лиц, постоянно пребывающих в кондиционируе-
мых помещениях, характеризующихся определенным неблаго-
приятным для кожи микроклиматом. Сухость кожи может быть 
также следствием различных лечебных мероприятий. В  част-
ности, ожидаемым побочным эффектом терапии системными 
ретиноидами является сухость кожи. Аналогичные изменения 
возможны и  при наружной терапии ретиноидами, бензоилпе-
роксидом, азелаиновой кислотой, α-гидроксикислотами и  др. 
Сухость, стойкая эритема и истончение кожи могут возникать 
в  практике дерматолога, косметолога как следствие неодно-
кратных процедур пилинга, лазерной шлифовки, дермабразии. 
В ряде экспериментальных исследований установлено, что даже 
кратковременное  (в  течение 3  дней) нанесение на  кожу силь-
ного наружного стероида сопровождается нарушением эпидер-
мального барьера. Путем торможения пролиферации и диффе-
ренцировки кератиноцитов глюкокортикоиды угнетают образо-
вание липидов межклеточного матрикса рогового слоя и умень-

шают прочность связей между корнеоцитами за счет снижения 
плотности и размеров корнеодесмосом [1–3].

Конституциональный тип сухой кожи может быть физиологиче-
ским и патологическим. Физиологическая сухость кожи: консти-
туционная сухая кожа, вызванная внешними факторами. В част-
ности, она бывает у детей с 2‑ до 6‑летнего возраста, когда имеется 
физиологическое снижение продукции кожного сала сальными 
железами; хрупкая кожа представляет собой вариант нормальной 
кожи, которая отличается повышенной сухостью и  тонкостью. 
Обычно наблюдается у  женщин, характеризуется повышенной 
чувствительностью к внешним воздействиям, частым возникно-
вением нестойкой эритемы и розацеа. Сухость кожи лица, спины, 
кистей, голеней нередко регистрируется у женщин с белой, тон-
кой кожей, при этом прослеживаются аналогичные особенности 
и  у  членов семьи. Кроме того, сухость кожи может нарастать 
и доминировать как симптомокомплекс при ее старении (сениль-
ный ксероз). Возможно появление сухости кожи, ее дегидратация, 
истончение в  менопаузе и  предменопаузе. Процессы старения 
сопровождаются уменьшением выделения кожного сала и  пота, 
а  также значительным снижением выработки липидов поверх-
ности кожи, вследствие чего не образовывается в  достаточном 
количестве гидролипидная пленка [1, 3, 4].

Патологическая сухость кожи, встречающаяся при ксеро-
дермии, характеризуется сухостью и  слабо выраженным мел-
ким отрубевидным шелушением, наблюдается чаще у женщин 
и имеет генетическое происхождение. Ксеродермия в большин-
стве случаев отмечается на  лице, разгибательной поверхности 
конечностей. Ксеродермия сопровождается гиперчувствитель-
ностью и повышенной раздражительностью в отношении экзо-
генных влияний: метеофакторов, водных процедур, косметиче-
ских средств, а также склонностью к воспалительным реакциям 
и снижением способности к репарации. Даже при незначитель-
ном нарушении эпидермального барьера и повышении его про-
ницаемости клетки эпидермиса начинают продуцировать цито-
кины для регуляции процессов восстановления рогового слоя. 
Исследования последних лет убедительно показали, что умень-
шение продукции липидов поверхности кожи приводит к уве-
личению трансэпидермальной потери воды, сухости, легкому 
отторжению клеток рогового слоя в виде чешуек — шелушению. 
Целый ряд эндогенных и экзогенных факторов может быть при-
чиной нарушения гидролипидного баланса и целостности рого-
вого слоя, приводящего к развитию повышенной сухости кожи. 
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Резюме. Приведены сведения о сухости кожи, патогенетических механизмах, способствующих развитию различных забо-
леваний, связанных с сухостью кожи. Рассмотрены причины возникновения симптомокомплекса сухости кожи, клиниче-
ские проявления сухости кожи, принципы ухода за сухой кожей.
Ключевые слова: сухость кожи, ксероз, классификация, причины, основные принципы ухода за сухой кожей, естественный 
увлажняющий фактор.

Abstract. The article gives information about dry skin, pathogenetic mechanisms contributing to the development of various diseases 
associated with dry skin, causes of the symptom of dry skin, clinical manifestations, constitutional, pathological skin dryness, main 
principles of care for dry skin. 
Keywords: dry skin, xerosis, classification, causes, principles of care for dry skin, natural moisturizing factor.
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Ксеродермия может быть одним из  симптомов висцеральных 
заболеваний. Она наблюдается у  больных с  эндокринопатия-
ми  (гипотиреоз, сахарный диабет), при хронических интокси-
кациях, гиповитаминозах, онкологических и гематологических 
заболеваниях, при гепатитах, циррозах и  хронической почеч-
ной недостаточности. Патологическая сухость кожи при различ-
ных дерматозах, обусловленная нарушением функции кожного 
барьера. К  дерматозам, при которых патология барьера играет 
первичную или решающую роль в развитии болезни, относятся: 
ирритантный контактный дерматит; алергический контактный 
дерматит; ожоги; язвы  (ишемические, сосудистые, диабетиче-
ские); ихтиоз. Дерматозами, при которых первичное нарушение 
барьера вызывает развитие иммунологических реакций, или, 
наоборот, иммунологические реакции становятся причиной 
нарушения кожного барьера, являются атопический дерматит 
и псориаз. Нарушения иммунной системы могут быть причиной 
патологии барьера при Т-клеточных лимфомах  (грибовидный 
микоз); аутоиммунных буллезных дерматозах; красном плоском 
лишае [1, 4]. Корнеоциты содержат так называемый естествен-
ный увлажняющий фактор (NMF — Natural Moisturizing Factor). 
Основными компонентами NMF являются свободные карбо-
ловые кислоты и  аминокислоты, мочевина, лактаты, цитраты 
и  минералы. Эти вещества отвечают за  способность рогового 
слоя удерживать воду и сохранять, таким образом, эластичность 
и упругость кожи. Исследования последнего десятилетия убеди-
тельно показали, что липидный состав кожи у больных атопи-
ческим дерматитом характеризуется значительным снижением 
уровня и изменением соотношения отдельных субклассов цера-
мидов, являющихся основными компонентами межклеточного 
матрикса. Эти данные во  многом объясняют существенное 
снижение барьерной функции кожи при атопическом статусе 
и возможности постоянного чрезкожного проникновения раз-
личных аллергенов. Проникновение аллергенов во внутреннюю 
среду организма делает весьма неизбежным или высоковеро-
ятным формирование аллергического ответа с  клиническими 
проявлениями в  виде кожного заболевания или системной 
сенсибилизации. Поэтому в  настоящее время является весьма 
актуальной разработка способов предупреждения и  лечения 
аллергических заболеваний кожи методами, направленными 
на ограничение проницаемости эпидермиса к аллергенным воз-
действиям, и восстановление нарушенной барьерной функции 
кожного покрова [4].

Причины возникновения симптомокомплекса ксероза кожи 
взаимосвязаны с  четырьмя основными факторами: дефицит 
воды в роговом слое, чрезмерно частой сменой эпителиально-
го пласта, нарушением барьерных свойств кожи и  снижением 
продукции кожного сала. Характерным признаком сухой кожи 
является недостаток увлажняющих веществ на  поверхности 
рогового слоя. Вода является основным увлажнителем кожных 
покровов, и при снижении ее содержания образуются трещины 
и разрывы. Для адекватного функционирования и для нормаль-
ного состояния кожных покровов концентрация воды в роговом 
слое должна превышать 10%. Увеличение трансэпидермальной 
потери жидкости, ведущее к сухости кожи, происходит при нару-
шении проницаемости кожных покровов, при этом происходит 
избыточное испарение воды в  атмосферу. Увеличение прони-
цаемости кожных покровов может быть обусловлено несколь-
кими факторами, в частности воздействием на кожу агрессив-
ных детергентов, ацетона и иных веществ, взаимодействующих 
с  кожей, а  также частый прием ванн. Если кожа становится 
очень сухой, ее внешние слои истончаются и могут появляться 
надрывы. Надрывы углубляются, превращаясь в трещины, кото-
рые воспаляются, вызывают раздражение и  зуд. Проявления 

сухости кожи являются наиболее выраженными в тех областях, 
где присутствует относительно небольшое количество сальных 
желез, например на верхних, нижних конечностях и туловище. 
Причиной возникновения ксероза также может являться нару-
шение секреции эпидермальных липидов. Сухость кожи явля-
ется следствием пониженного содержания воды в роговом слое, 
в результате чего отмечается слишком интенсивное слущивание 
корнеоцитов. Влажность рогового слоя зависит от  влажности 
корнеоцитов, находящихся на  поверхности рогового слоя, так 
как корнеоциты более глубокого участка рогового слоя кожи 
практически не содержат влаги и  не способны абсорбировать 
жидкость, имеющую пониженное осмотическое давление. При 
сухой коже не отмечается нарушений контактов между дес-
мосомами в  поверхностных участках рогового слоя, а  уровень 
десмоглеина-1 в поверхностных участках рогового слоя остается 
повышенным по  сравнению с  соответствующим показателем 
в  контрольной группе. Это объясняется тем, что функция 
ферментов, участвующих в  разрушении десмосом, нарушается 
при недостаточных концентрациях жидкости. Все это приводит 
к  выраженной десквамации и  появлению заметных «комков» 
корнеоцитов, из-за которых кожа выглядит грубой и сухой. Эти 
скопления корнеоцитов обусловливают характерный внеш-
ний вид кожных покровов — сухость или чешуйчатость кожи. 
У людей с темной кожей десквамация рогового слоя приводит 
к  изменению цвета кожи — пепельный цвет кожи почти всег-
да означает наличие сухого типа кожи. Кожный барьер имеет 
сходство с  кирпичной стеной, «кирпичами» которой являют-
ся кератиноциты, а  «цементом», связывающим клетки друг 
с другом, — липиды, окружающие кератиноциты и образующие 
их защитную оболочку. Липиды ориентированы биполярно. 
Кожный барьер выполняет ряд важных функций, в частности, 
предотвращает испарение воды или так называемую трансэпи-
дермальную потерю жидкости. Кроме того, он предотвращает 
проникновение в организм вредных веществ, таких как аллер-
гены и  раздражители. Повреждение кожного барьера является 
одним из  факторов, предрасполагающих к  развитию контакт-
ного и  ирритантного дерматита. Кожный барьер также играет 
защитную роль, предотвращая проникновение инфекционных 
агентов, при этом данная функция определяется состоянием 
корнеоцитов рогового слоя и  окружающего их внеклеточного 
матрикса. Влажность рогового слоя кожи регулируется в  основ-
ном за счет фактора естественного увлажнения кожи, который 
состоит из низкомолекулярных и  водорастворимых побочных 
продуктов филагрина. Корнеоциты являются безъядерными 
клетками, мембрана которых не содержит липидов. Они состоят 
из  кератиновых филаментов и  филагрина и  заключены в  оро-
говевшую клеточную оболочку. Филагрин, также известный 
как филамент-агрегирущий белок, играет существенную роль 
в поддержании барьерной функции эпидермиса и его гидрата-
ции. В глубоких слоях кожи филагрин выполняет структурную 
функцию, однако в поверхностных слоях кожи происходит его 
расщепление на  аминокислоты, которые обладают гигроско-
пическими свойствами и  прочно связываются с  молекулами 
воды. Метаболитами филагрина, располагающимися в роговом 
слое, являются гистидин, глутамин и аргинин. При дезамини-
ровании данных аминокислот образуются трансуроканиновая 
кислота, пироглутаминовая кислота и цитруллин соответствен-
но. Образовавшиеся аминокислоты являются осмотически 
активными веществами, регулирующими гидратацию кожи, 
и  именно они являются NMF. Трансуроканиновая кислота, 
пироглутаминовая кислота и  цитруллин, являющиеся произ-
водными филагрина, участвуют в  связывании молекул воды 
в роговом слое. Прочими компонентами NMF являются молоч-
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ная кислота и мочевина, которые обладают гигроскопическими 
свойствами, а также неорганические вещества, такие как ионы 
натрия, калия, кальция и хлора. Данные ионы также участвуют 
в  поддержании необходимой влажности кожи. Уменьшение 
содержания NMF приводит к снижению скорости аккумуляции 
жидкости эпидермисом, что подтверждает роль NMF в гидрата-
ции кожи. Следует отметить, что состав NMF меняется в зави-
симости от сезона: зимой концентрация аминокислот увеличи-
вается, в то время как концентрация молочной кислоты, ионов 
калия, натрия и  хлора, наоборот, снижается. Несмотря на  то, 
что на сегодняшний день в продаже имеется множество средств, 
стимулирующих NMF, все еще не разработано вещество, сход-
ное с  NMF. Отсутствие данных веществ, возможно, связано 
с тем, что соотношение компонентов NMF у каждого человека 
различается и зависит от условий окружающей среды [1, 5–9].

Симптомокомплекс сухости кожи является гетерогенным 
понятием. Комплексный уход за такой кожей принципиально 
важен наряду с назначением патогенетической терапии.

Как известно, основными компонентами эпидермального 
липидного барьера являются церамиды, холестерин и свободные 
жирные кислоты. Это объясняет тот факт, что наружные сред-
ства, имеющие в своем составе указанные компоненты в физио-
логическом соотношении, значительно ускоряют репарацию 
эпидермального барьера. С учетом этих знаний было разработано 
средство Локобейз Рипеа, имеющее в своем составе церамид III, 
холестерин и  свободные жирные кислоты в  физиологическом 
соотношении  (1:1:1). Данное средство содержит 63% липидов 
и имеет форму эмульсии «вода-в‑масле», что наилучшим образом 
отвечает задаче ухода за кожей, склонной к особой сухости.

Помимо эссенциальных липидов, восстанавливающих 
структуру эпидермального барьера, Локобейз Рипеа содержит 
следующие компоненты:
• �мягкий белый и  жидкий парафины, которые обеспечивают 

окклюзивный эффект, образуя на  поверхности кожи водоне-
проницаемую пленку, и уменьшают трансэпидермальную поте-
рю воды, что обеспечивает быстрое устранение сухости кожи;

• �глицерин, который является гигроскопическим гидратан-
том и удерживает воду в роговом слое эпидермиса, оказывая 
увлажняющий и смягчающий эффект;

• �наночастицы твердого парафина, которые придают хорошие 
косметические свойства и способствуют переносу эссенци-
альных липидов в глубокие слои эпидермиса, что обуслов-
ливает длительность действия — до  24  часов  (т. е. данное 
средство можно апплицировать 1 раз в сутки).
Одним из  важных преимуществ Локобейз Рипеа является 

отсутствие консервантов, красителей и отдушек, что миними-
зирует риск развития контактных аллергических реакций.

Эффективность применения Локобейз Рипеа была под-
тверждена в  ряде клинических исследований, в  которых, 
помимо прочего, было отмечено уменьшение курсовой дозы 
топических ГКС, когда они применялись совместно с данным 
эмолентом [10–15].

При неправильном уходе за сухой кожей может появиться эри-
тема и  шелушение, особенно после умывания, а  также сухость, 
шелушение и мелкие трещины на красной кайме губ и в углах рта. 
Возникают также субъективные ощущения стягивания кожи, зуда 
и парастезий. Сухая кожа очень чувствительна к внешним раздра-
жающим факторам, особенно к  ультрафиолетовому облучению. 
Липиды составляют приблизительно 10% массы всего рогового 
слоя, однако они играют жизненно важную роль за  счет фор-
мирования водонепроницаемого барьера. Эпидермис является 
основной структурой, синтезирующей стероидные спирты и жир-
ные кислоты, при этом большинство липидов, входящих в состав 

эпидермиса, продуцируются им самим, а не поступают с пищей. 
Чрезвычайно важной является линолевая кислота, которая не син-
тезируется эпидермисом, а поэтому уровень кислоты следует под-
держивать за  счет потребления пищи или нанесения местных 
аппликаций. Линолевая кислота входит в состав фосфолипидов, 
гликозилкерамидов, керамидов‑1, 4, 9. Возмещение недостатка 
линолевой кислоты происходит за счет синтеза олеатов, что при-
водит к выраженным нарушениям и изменению проницаемости. 
Научные наблюдения указывают на то, что незаменимые жирные 
кислоты необходимы для поддержания нормальной структуры 
рогового слоя и нормального его функционирования, α-линолевая 
кислота является омега-3‑жирной кислотой, которая в  больших 
количествах содержится в  рыбьем жире, например в  лососевом 
жире или жире печени трески. При недостатке омега-3‑жирных 
кислот каких-либо изменений со  стороны кожных покровов 
не отмечается, однако данные кислоты играют немаловажную 
роль в регуляции воспалительного процесса [1, 5].

При сухой коже у  пациента для поддержания нормального 
водно-липидного слоя необходимо выяснить, какими факто-
рами обусловлена сухость. Для этого важно оценить состояние 
других параметров кожи. Если у пациента имеется сухая и чув-
ствительная кожа, то можно думать об ослаблении барьера кожи 
и применять продукты, содержащие вещества, которые восста-
навливают этот барьер (холестерин, церамиды и глицерин). Всем 
пациентам с  сухой кожей необходимо избегать использования 
резких пенящихся моющих средств, которые удаляют гидрати-
рующиеся липиды и  NMF кожи. Эти моющие средства содер-
жатся в мылах, шампунях и т. п., используемых для мытья кожи 
и волос; они также имеются в стиральных порошках и средствах 
для мытья посуды. Пациенты с сухой кожей должны отказаться 
от  длительных ванн, особенно с  горячей или хлорированной 
водой. Кроме того, людям с  очень сухой кожей при низкой 
влажности окружающей среды можно использовать увлажни-
тели воздуха и  применять увлажняющие кремы два-три раза 
в  день и  после купания. Для мытья сухой кожи обычное мыло 
использовать не следует. Рекомендуются только синдеты (синте-
тические детергенты) с масляными компонентами (жирные кис-
лоты, глицерин и масла) и очень умеренные сурфактанты. После 
мытья кожа должна быть тщательно, но  не грубо ополоснута 
от всех остающихся поверхностных детергентов [1, 5, 6].

Гидратация кожи может быть усилена увеличением сохране-
ния в роговом слое воды, попадающей извне, при этом исполь-
зуют увлажнители и замедление испарения воды через роговой 
слой посредством нанесения окклюзионной липидной пленки. 
Липиды в  этом случае могут уменьшать делипизацию эпидер-
миса, связанную с  сухостью кожи, и  защищать ее от  внеш-
них раздражителей. В  средствах для гидратации кожи должны 
использоваться оба принципа, но с учетом типа кожи и условий 
применения этих средств. В  зимнее время года средства для 
гидратации кожи будут включать увлажнители, но акцент всегда 
должен делаться на наличие защитной обтурирующей пленки. 
В летнее время подход должен быть иным, в частности, следует 
избегать использования комедогенных липидов. В дополнение 
к  выявлению и  ликвидации причин сухости кожи применяет-
ся большое количество увлажняющих кремов. Эти продукты 
по своему механизму действия подразделяются на увлажнители, 
окклюзивы, смягчающие средства (эмоленты) [1, 5].

В жирных кремах типа «вода в масле» капли жидкости (дис-
персионная фаза) распределены в жире (дисперсионная среда). 
Типичные эмульсии такого типа — коровье молоко, ланолин, 
известковый линимент. Кремы типа «вода в  масле» приме-
няют: 1) при выраженной сухости кожи, уменьшении ее эла-
стичности и незначительных поверхностных воспалительных 
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явлениях — они являются основной лекарственной формой, 
рекомендованной больным атопическим дерматитом; 2) при 
нарушении процесса кератинизации, например у  больных 
всеми клиническими разновидностями ихтиоза.

Кератолитические вещества используют для лечения гипер-
кератоза, который часто наблюдается при сухости кожи и ксеро-
дермии  (ихтиозе). Салициловая и  молочная кислоты и  орга-
нические α-гидроксикислоты  (гликолевая, яблочная, пиро-
виноградная, лимонная и  гликуроновая) в  форме эмульсий 
или кремов, пропиленгликоль  (может также использоваться 
с салициловой кислотой), мочевина [1, 5].

Следует помнить, что современный уход за  любым типом 
кожи должен включать два основных воздействия: бережное 
очищение и  адекватное увлажнение. Очищение сухой кожи 
может достигаться разными способами. Способ очищения 
кожи с помощью различных очищающих кремов или эмульсий 
широко распространен уже в  течение многих десятилетий. 
В основном это кольдкремы (англ. cold-cream, букв. холодные 
сливки), в состав которых входят различные воски, минераль-
ные масла, а также бура в качестве эмульгатора. Такие кремы 
обычно наносят пальцами и равномерно распределяют по всей 
пораженной поверхности кожи. Они могут удаляться с  помо-
щью мягкой ткани или ватного тампона, а  также смываться 
водой. Минеральные масла, входящие в  состав этих кремов, 
играют роль своеобразных растворителей, которые способны 
растворять декоративную косметику (в случае очищения кожи 
лица) и  экзогенное загрязнение. Более современные средства 
для очистки сухой кожи включают неионные детергенты, такие 
как эфиры и мицеллы жирных кислот и другие вещества. Было 
показано, что такие ингредиенты дают возможность создать 
очищающую эмульсию более легкой текстуры. Кроме того, 
они способны обеспечивать качественную очистку кожи без 
снятия с ее поверхности естественных липидов, таких как кера-
миды и  цереброзиды. Именно поэтому указанные эмульсии 
наиболее популярны для очистки сухой и  очень сухой кожи, 
в  генезе которой часто отмечают недостаток липидов между 
чешуйками в роговом слое. Производители наиболее качествен-
ных средств для очистки сухой кожи включают в них недостаю-
щие липиды для создания защитной пленки на  поверхности 
рогового слоя. В частности, в состав многих современных эмуль-
сий для очистки кожи включены эфиры жирных кислот, эфиры 
воска, керамиды или цереброзиды. Адекватная очистка сухой 
кожи чрезвычайно важна. Использование моющих средств 
и  эмульсий, содержащих анионные детергенты, не только 
усиливает сухость кожи, но  и  увеличивает ее проницаемость 
для различных веществ, в том числе и аллергенов, попадающих 
на  кожу в  дальнейшем. Например, было показано, что непе-
реносимость некоторых увлажняющих средств, содержащих 
ретинола пальмитат, была непосредственно связана с  каче-
ством очистителя, используемого пациентами до  нанесения 
увлажняющего средства. Кроме того, микротрещины, возни-
кающие на поверхности сухой кожи, могут служить входными 
воротами для вторичной инфекции [3].

Соответственно, наиболее важной задачей в  настоящее 
время является подбор современных детергентов, способных 
обеспечить оптимальную очистку кожи, с  одной стороны, 
и не повреждающих липидов рогового слоя — с другой.

Вторым важным этапом ухода за сухой кожей является ее адек-
ватное увлажнение. В  настоящее время выделяют три группы 
веществ, оказывающих увлажняющее действие. Во‑первых, это 
так называемые хумиктанты, во‑вторых, вещества, образующие 
пленку, и, в‑третьих, кератолитические средства. Хумиктанты 
позволяют ввести вглубь кожи воду, находящуюся в  роговом 

слое. К современным хумиктантам относят NMF, полиолы (гли-
церол, сорбитол, пропиленгликоль), макромолекулы  (гликозо
аминогликаны, коллаген, эластин, ДНК) и  липосомы. Система 
NMF включает различные водорастворимые и  гидрофильные 
субстанции, вырабатываемые в роговом слое из липидов клеточ-
ных мембран. Основными ее представителями являются пирро-
лидонкарболовая кислота, мочевина  (в  концентрации до  10%) 
и молочная кислота (в концентрации 5–10%). Увлажнение кожи 
также достигается путем уменьшения трансэпидермальной поте-
ри воды. Это возможно при наложении на поверхность рогового 
слоя пленки, состоящей из  липидов. К  веществам, образую-
щим пленку, относят субстанции, составляющие масляную фазу 
любой эмульсии (крема). В качестве масляной фазы в настоящее 
время используют вазелин, парафин, пергидросквален, различ-
ные силиконы, натуральные масла, богатые полиненасыщен-
ными жирными кислотами  (рыбий жир, примула, виноградные 
косточки и  др.), воск, ланолин, некоторые жирные спирты. 
Использование различных кератолитических средств является 
дополнительным способом увлажнения кожи. Как правило, 
указанные вещества применяют при гиперкератозе, сопрово-
ждающем ксероз кожи, в частности, при ихтиозе. В настоящее 
время кератолитики широко назначают в косметологии при осу-
ществлении процедур пилинга кожи, одной из  целей которого 
является омоложение. В состав современных средств для ухода 
включают салициловую кислоту, гидроксикислоты, мочеви-
ну (в концентрации выше 10%), пропиленгликоль [3].

Таким образом, симптомокомплекс сухости кожи является 
гетерогенным понятием, и комплексный уход за такой кожей, 
включающий бережное очищение и увлажнение, принципи-
ально важен наряду с  назначением патогенетической тера-
пии, что особо актуально для таких уязвимых с точки зрения 
подверженности раздражениям мест, как кожа кистей, лица 
и губ, повышающих в итоге качество жизни пациентов с про-
блемной ксеротичной кожей. ■
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Проблема инфекционных уро-
генитальных заболеваний 
на протяжении уже несколь-
ких десятилетий продол-

жает оставаться одной из  самых важ-
ных в  современной медицине. При 
этом особую не только медицинскую, 
но  и  социально-экономическую значи-
мость имеют инфекций, передающиеся 
половым путем  (ИППП), что в  первую 
очередь определяется развитием различ-
ных осложнений с  тяжелыми послед-
ствиями, такими как поражение вну-
тренних органов, нарушение репродук-
тивной функции больного, инфициро-
вание плода и врожденные заболевания 
у  детей. Вместе с  тем уровень заболе-
ваемости ИППП продолжает оставать-
ся высоким, что связано с  множеством 
факторов, среди которых можно выде-
лить: изменение «стандартов» полово-
го поведения в  обществе; сексуальную 
свободу; падение нравов; раннее начало 
половой жизни; внебрачные и  добрач-
ные связи; множество половых парт
неров, низкую информированность 
об  ИППП населения, неправильные 
представления о  сути «безопасно-
сти» сексуальных отношений; низкую 
санитарно-гигиеническую культуру; 
рост безработицы; миграцию населения, 
самолечение, несвоевременную обра-

щаемость в  медицинские учреждения, 
а  нередко и  недостаточную надежность 
лабораторных методов исследования.

Одно из  первых мест в  структуре 
инфекций, передающихся половым 
путем, во  всех странах мира занима-
ет урогенитальный трихомониаз  (УГТ). 
По данным ВОЗ ежегодно в мире реги-
стрируется более 333  млн новых случа-
ев инфекций, передающихся половым 
путем, из  них на  мочеполовой трихо-
мониаз приходится более 170  млн слу-
чаев  [1, 2]. В  Российской Федерации 
заболеваемость УГТ в  последние годы 
составляет около 200 случаев на 100 тыс. 
населения  [3, 4]. Среди женщин, обра-
тившихся к  врачу по  поводу выделе-
ний из  влагалища, УГТ диагности-
руют по  данным различных авторов 
в  18–50%, а  иногда и  80% случаев, 
у мужчин с негонококковыми уретрита-
ми трихомонадные поражения состав-
ляют до 20–34,8% [2, 5–7].

Возбудителем урогенитального трихо-
мониаза является простейший однокле-
точный микроорганизм — Trichomonas 
vaginalis, которая в  процессе эволюции 
приспособилась паразитировать в орга-
нах мочеполовой системы человека [8].

Характерными клиническими харак-
теристиками для УГТ являются: поли-
морфизм, многоочаговость пораже-
ния, нередко хроническое течение 
с  рецидивами, возможность транзи-
торного и  асимптомного носительства. 

Малосимптомные, хронические, вяло-
текущие формы заболевания, а  также 
трихомонадоносительство, которое 
составляет 10–35% среди женщин 
и  2–41% среди мужчин, имеют боль-
шое значение в  эпидемиологическом 
плане, способствуя распространению 
возбудителя среди половых партне-
ров  [7]. Вследствие возможного раз-
вития осложнений воспалительного 
характера УГТ представляет серьезную 
угрозу репродуктивному здоровью чело-
века  [9]. Трихомониаз рассматривает-
ся фактором риска заражения ИППП, 
в  том числе ВИЧ-инфицирования. Ряд 
исследователей отмечают, что инфици-
рование T. vaginalis, особенно длитель-
но существующая, персистирующая 
трихомонадная инфекция, может быть 
фактором риска развития рака шейки 
матки [10].

Диагностика УГТ основывается 
на  выявлении клинических признаков 
заболевания и  обнаружении T. vaginalis 
в исследуемом материале.

В «классическом варианте» течения 
болезни клинические признаки трихо-
монадной инфекции включают: гипере-
мию вульвы и влагалища, желто-зеленые 
пенистые выделения, зуд, дизурию, 
диспареунию, «клубничный» вид шейки 
матки и вагины (точечные геморрагии). 
Однако только на  основании клиниче-
ской картины диагноз не может быть 
выставлен в силу целого ряда причин:
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disadvantages of each method. The necessity of the extended route and diagnostic laboratory testing at all stages of the infection 
process.
Keywords: infections, sexually transmitted diseases, urogenital trichomoniasis, diagnostics, laboratory techniques, therapy.
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• �указанные клинические симптомы 
могут быть обусловлены другими 
инфекционными агентами урогени-
тального тракта;

• �пенистые выделения наблюдаются 
только у  12% инфицированных жен-
щин;

• �«клубничная шейка матки» встречает-
ся только у 2% пациенток;

• �атипичное  (маскообразное) течение 
заболевания  (патогномоничные кли-
нические симптомы, характерные для 
другого заболевания);

• �бессимптомное течение заболева-
ния  (регистрируется в  10–50% слу-
чаев).
Таким образом, поскольку симптомы 

трихомониаза, как и большинства других 
ИППП, непатогномоничны и  не явля-
ются надежными критериями, в  обяза-
тельном порядке с  целью диагностики 
трихомонадной инфекции необходи-
мо применение лабораторных методов 
исследования.

В России основными методами, 
используемыми для выявления трихомо-
над в  биологическом материале, долгое 
время оставались только микроскопия 
нативного, окрашенного препаратов 
и культуральное исследование.

Для микроскопического исследо-
вания производят забор клинического 
материала из  наиболее подозрительных 
на  инфицирование очагов: влагалища, 
шейки матки, цервикального канала, 
уретры, предстательной железы и  др. 
Целесообразно проведение микро-
скопии комплексной — нативного 
и  окрашенного  («синькой», по  Граму, 
Романовскому–Гимзе, Лейшману–
Романовскому, другим вариантом) пре-
паратов.

Микроскопия нативного препарата — 
это определение трихомонад в нативном 
препарате (метод исследования неокра-
шенного свежего препарата впервые 
предложен Донне в  1836  г.), который 
готовят путем смешивания исследуемо-
го материала с каплей теплого изотони-
ческого раствора хлорида натрия (лучше 
раствора Рингера–Локка), затем накры-
вают покровным стеклом и  микроско-
пируют при увеличении объектива 40 
и  окуляра 7  или 10. Для исследования 
берется отделяемое уретры, цервикаль-
ного канала, влагалища, центрифугат 
мочи, эякулят, секрет предстательной 
железы и  др. При изучении нативного 
препарата особое внимание обращает-
ся на  размеры и  форму трихомонад, 
характер их движения, внутреннее 
содержимое клеток. Необходимо найти 
овальное или грушевидное тело, чуть 

больше лейкоцита  (размеры в  среднем 
от  13  до  17  мкм), имеющее жгутики 
и  совершающее характерные толчко
образные поступательные движения. 
Иногда можно заметить движение сво-
бодных жгутиков. Цитоплазма трихо-
монад обычно зернистая, чаще вакуо-
лизирована. Ядра плохо различимы или 
чаще вообще не обнаруживаются. Более 
четко видеть движения и структуру три-
хомонад позволяет фазово‑контрастная 
микроскопия (с  окраской нативного 
препарата 0,01% раствором сафрани-
на). Однако оценка жизнеспособных, 
но неподвижных, атипичных форм (без 
жгутиков, ундулирующей мембраны, 
атипично делящихся  (почкующихся) 
клеток) методом микроскопии натив-
ного препарата крайне проблематична. 
В  целом чувствительность этого метода 
варьирует в  широких пределах и  зави-
сит, прежде всего, от  формы заболева-
ния, локализации трихомонад, а  также 
от  квалификации персонала, проводя-
щего исследование. Необходимо пом-
нить, что при отсутствии типичных 
форм трихомонад диагноз трихомониаза 
может считаться лишь предположитель-
ным и  должен подтверждаться другими 
методами.

Микроскопия окрашенных препа-
ратов несколько повышает процент 
выявления трихомонад по  сравнению 
с  нативными препаратами, так как при 
этом учитываются все, а не только под-
вижные особи. Кроме того, окрашен-
ные препараты можно использовать 
для оценки воспалительного процес-
са  (на  наличие воспалительного про-
цесса косвенно указывают скопление 
лейкоцитов на  клетках плоского эпи-
телия или вокруг них, большое количе-
ство слизи в  мазках и  др.), выявления 
гонореи, мицелия грибов, микрофло-
ры: кокков, палочек и  т. д. Методика 
включает в себя поиск известной формы 
трихомонады с  правильно очерченным, 
эксцентрично расположенным ядром 
на  фоне нежно-ячеистой структуры 
цитоплазмы. Для выявления жгути-
ков и  ундулирующей мембраны пре-
парат следует изучать методами окраски 
по Романовскому–Гимзе, Лейшману.

Однако в  течение последних десяти-
летий у  больных УГТ все чаще стали 
определяться атипичные, амастигот-
ные  (метаболически малоактивные 
особи паразита, лишенные органоидов 
движения — блефаропласта, жгутиков 
и ундулирующей мембраны) формы вла-
галищных трихомонад, что значитель-
но усложнило диагностику инфекции, 
так как морфология и  подвижность — 

основные критерии выявления простей-
ших.

Необходимо отметить, что эффек-
тивность микроскопического метода 
исследования в  целом недостаточная. 
Относительно других методов лабора-
торной диагностики, являясь опреде-
ленно экономически наиболее целе-
сообразным, он имеет низкую чув-
ствительность — от  50% до  64,9%  (для 
культурального — 73–89,2%; для метода 
полимеразной цепной реакции (ПЦР) — 
93–98,7%) [8, 11, 12]. Интерпретация 
результата субъективная и  во  многом 
зависит от  опыта специалиста, каче-
ства мазка и соблюдения условий забо-
ра материала. Ошибки при проведении 
микроскопических исследований, пре-
жде всего, обусловлены:
• �потерей влагалищными трихомонада-

ми характерной подвижности после 
того, как они извлечены из  среды 
человеческого организма;

• �принятием эпителиальных клеток, 
макрофагов и  других клеточных эле-
ментов за трихомонады;

• �существованием различных форм 
трихомонад  (округлые, безжгутико-
вые  (амастиготные) формы, со  сни-
женной метаболической активно-
стью — разночтения при оценке 
результатов);

• �низкотитражными препаратами 
(концентрация трихомонад ниже 
105 КОЕ/мл с помощью микроскопии 
уже не определяется [8]) или препара-
тами, содержащими огромное коли-
чество клеток эпителия, лейкоцитов 
и различного деструктивного матери-
ала из очага поражения;

• �нередкой потерей типичных морфо-
логических признаков во  время фик-
сации и  окрашивания, что создает 
трудности для этиологической иден-
тификации.
Отмечается снижение чувствитель-

ности микроскопического метода при 
бессимптомных формах заболевания, 
а  также при исследовании недостаточ-
ного количества полей зрения [8].

Вместе с  этим следует особо подчер-
кнуть нередкость и  ложноположитель-
ных результатов микроскопического 
исследования, которые обусловлены 
чаще всего принятием за  трихомонады 
эпителиальных клеток или других кле-
точных элементов. Однако необходимо 
помнить, что диагноз урогенитально-
го трихомониаза, как и  других забо-
леваний, обусловленных ИППП, ведет 
за  собой целый ряд не только меди-
цинских, но  и  этических проблем, 
и ценой диагностической ошибки могут 
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стать недоверие и  ухудшение взаимо-
отношений в  супружеской паре, раз-
вод, суицидальные последствия и  т. п. 
Поэтому необходимо быть крайне тре-
бовательными к  верификации диагноза 
и  при малейших сомнениях подтверж-
дать более чувствительными методами 
исследования.

Несмотря на все недостатки микроско-
пического метода, он, благодаря отно-
сительно низкой стоимости и  быстро-
те исполнения, остается в  нашей 
стране преобладающим в  диагностике 
урогенитального трихомониаза [8].

Культуральное исследование счи-
тается методом «золотого стандарта» 
в  диагностике инфекций, вызванных 
T. vaginalis. Он предполагает выращива-
ние культур трихомонад на питательных 
средах с последующей идентификацией 
возбудителя. Это простой в интерпрета-
ции метод, для начала роста в культуре 
он требует менее чем 300–500 трихомо-
над в 1 мл инокулюма. Однако эффек-
тивность культуральной диагностики 
во многом зависит от состава питатель-
ных сред и от условий культивирования 
трихомонад. Разработано значительное 
количество сред (Павловой, Джонсона–
Трасселя, ССДС, Тераса, 199‑ДС, 
Трихомона–Скин и  т. д.), содержащих 
различные ингредиенты: сыворотку 
крови человека или животных, соляно-
кислый протеин, гидролизат казеина, 
печеночный настой, куриный белок, 
рисовый отвар, дрожжевой экстракт 
и  аутолизат, пептон, витамины, мине-
ральные соли, сахара и  др.  (в  различ-
ных концентрациях и пропорциях). Все 
методики культивирования трихомонад 
хорошо известны и  описаны в  много-
численных изданиях. Значимость бак-
териологического  (культурального) 
метода особенно высока при нетипич-
ной или отсутствующей клинической 
картине  (носительстве) заболевания, 
повторных отрицательных результатах 
бактериоскопии, оценке эффективно-
сти терапии  (диагностические слож-
ности чаще бывают у  мужчин), выде-
лении от  больного методом микроско-
пии нетипичных по  структуре трихо-
монад, отдельных ядер (в большинстве 
клинико-диагностических лабораторий 
интерпретируются как отрицательный 
результат, поскольку методические ука-
зания Министерства здравоохранения 
РФ регламентируют подтверждение 
клинического диагноза «трихомониаз» 
на  основании обнаружения типичных 
форм влагалищных трихомонад [13]).

Культуральные исследования хоть 
и  повышают эффективность диагно-

стики урогенитального трихомониа-
за в  сравнении с  микроскопическими 
методами, однако существенно уступа-
ют методам амплификации нуклеино-
вых кислот. Вместе с  тем существен-
ным недостатком культуральной диа-
гностики трихомониаза является и  ее 
длительность: регламентированная 
процедура предусматривает культиви-
рование до  17  дней с  изучением куль-
туры для идентификации простейших 
на 3–5 день, при отрицательных резуль-
татах на 7–9, 11–17 дни после посева.

В последние годы, согласно клиниче-
ским рекомендациям Российского обще-
ства дерматовенерологов и  косметоло-
гов по  ведению больных инфекциями, 
передаваемыми половым путем, и  уро-
генитальными инфекциями от  2012  г. 
верификация диагноза урогенитального 
трихомониаза возможна на  основании 
молекулярно-биологических методов 
исследования, направленных на обнару-
жение специфических фрагментов ДНК 
и/или РНК T. vaginalis с  использовани-
ем тест-систем, разрешенных к  меди-
цинскому применению в  Российской 
Федерации  [14]. Возросший интерес 
к  использованию для детекции возбу-
дителей ИППП и, в  частности, моче-
полового трихомониаза таких мето-
дов амплификации нуклеиновых кис-
лот, как полимеразная цепная реак-
ция  (ПЦР), заключается в  значитель-
ном преимуществе чувствительности 
данного метода, для анализа необхо-
дима только ДНК, а  жизнеспособность 
организма значения не имеет. Кроме 
того, ПЦР способна улавливать очень 
низкие концентрации искомого аген-
та, вплоть до  одного микроорганизма 
в образце [8, 15]. Чувствительность ПЦР, 
по  мнению зарубежных специалистов, 
составляет 97%, а  специфичность — 
98%  [13, 16]. В  России были зареги-
стрированы несколько тест-систем 
для ПЦР-анализа урогенитального 
трихомониаза: «Диаген-Трихомонас», 
«АмплиСенс-Trichomonas  vaginalis-250» 
и  др. Существенное значение в  диагно-
стике УГТ имеет и метод амплификации 
РНК  (NASBA, Nucleic Acid Sequence-
Based Amplification), который позволяет 
судить о  жизнеспособности возбудите-
ля, что особенно важно для проведения 
ранней оценки результатов лечения.

Целесообразно применение в  клини-
ческой лабораторной практике тестов 
на  основе ПЦР и   NASBA при обнару-
жении «атипичных» трихомонад, при 
сомнительных результатах культураль-
ного исследования, а  также с  целью 
скрининга, для дополнительного кон-

троля при смешанных инфекциях уро-
генитального тракта.

Следует отметить, что существующие 
другие методы лабораторных исследова-
ний, в том числе прямую иммунофлюо-
ресценцию  (ПИФ) и  иммунофермент-
ный анализ  (ИФА) для обнаружения 
антител T. vaginalis, на  сегодняшний 
день не рекомендуется использовать для 
диагностики трихомонадной инфекции 
в  связи с  тем, что существующие набо-
ры не обладают достаточной чувстви-
тельностью, позволяющей осуществлять 
качественную диагностику трихомониа-
за [8, 17].

К сожалению, ни один из имеющихся 
на  сегодняшний день диагностических 
тестов не является в 100% случаев совер-
шенным. Главной задачей современной 
диагностики любой ИППП и, в  част-
ности, урогенитального трихомониаза, 
с  целью раннего и  достоверного диа-
гноза, является индивидуальный подход 
к  конкретному пациенту с  определени-
ем роли и  места каждого метода и  их 
комплексного применения при выявле-
нии возбудителя.

При выборе диагностического мето-
да необходимо учитывать также половые 
и  возрастные особенности. У  мужчин 
трихомонады обнаружить значитель-
но труднее, чем у  женщин, что связа-
но, прежде всего, с  тем, что T. vaginalis 
в  отделяемом уретры часто находят-
ся в  малоподвижной форме, имеются 
в  небольшом количестве. Поэтому для 
более достоверных данных обследова-
ния у  мужчин нельзя ограничиваться 
анализом только уретрального отделяе-
мого, надо исследовать также осадок 
свежевыпущенной мочи, секрет пред-
стательной железы, сперму; необходи-
мо проведение множественных лабора-
торных исследований с использованием 
различных методов и  их комбинаций. 
У  девочек  (до  наступления менархе) 
диагноз урогенитального трихомо-
ниаза устанавливается на  основании 
микроскопического и/или культураль-
ного исследования, подтвержденного 
молекулярно-биологическим методом.

Необходимо отметить, что лабо-
раторные обследования, как наибо-
лее объективные, с  помощью которых 
устанавливается достоверный диагноз 
и назначается адекватная терапия, надо 
проводить на всех этапах инфекционно-
го процесса  (первичное обследование, 
оценка динамики течения воспалитель-
ного процесса, определения эффектив-
ности лечения).

Особое внимание необходимо уделить 
также важному этапу обследования — 
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топической диагностике, которая осу-
ществляется с помощью не только тща-
тельного осмотра, но  и  с  применением 
инструментальных методов  (кольпо-
скопии, трансвагинального ультразву-
кового исследования  (УЗИ) у  женщин, 
трансректального УЗИ у мужчин).

Показанием к  проведению лечения 
является обнаружение T. vaginalis при 
микроскопическом и/или культураль-
ном исследованиях и/или исследовании 
молекулярно-биологическими метода-
ми у пациента либо у его полового пар-
тнера. Одновременное лечение половых 
партнеров является обязательным.

Целями лечения являются эрадикация 
T. vaginalis, клиническое выздоровление, 
предотвращение развития осложнений 
и предупреждение инфицирования дру-
гих лиц.

Во избежание развития тяжелых 
побочных реакций  (дисульфирамо-
подобная реакция) пациентов следует 
предупреждать о  необходимости избе-
гать приема алкоголя и содержащих его 
продуктов как в ходе терапии метрони-
дазолом и тинидазолом, так и в течение 
24 часов после его окончания. При непе-
реносимости перорального метронида-
зола его интравагинальное назначение 
также противопоказано.

При лечении трихомониаза рекомен-
дуется применять метронидазол, орни-
дазол или тинидазол 500 мг внутрь 2 раза 
в сутки в течение 5 дней.

При лечении осложненного, реци-
дивирующего трихомониаза и  трихо-
мониаза других локализаций метро-
нидазол применяют 500  мг внутрь 
3  раза в  сутки в  течение 7  дней или 
2,0  г внутрь 1  раз в  сутки в  течение 
5 дней; орнидазол 500 мг внутрь 2 раза 
в  сутки в  течение 10  дней; тинидазол 
2,0  г внутрь 1  раз в  сутки в  течение 
3 дней.

При лечении осложненных форм уро-
генитального трихомониаза возможно 
одновременное применение местнодей-
ствующих протистоцидных препаратов, 
таких как вагинальная таблетка метро-
нидазола 500 мг 1 раз в сутки в течение 
6  дней, гель метронидазола 0,75% 5  г 
интравагинально 1 раз в сутки в течение 
5 дней.

Лечение беременных осуществляет-
ся на  любом сроке для предотвраще-
ния преждевременного разрыва плод-
ных оболочек, преждевременных родов 
и  низкой массы плода: метронидазол 
2,0 г однократно.

При лечении детей используют метро-
нидазол 10  мг/кг массы тела внутрь 
3 раза в сутки в течение 5 дней или орни-

дазол 25 мг/кг массы тела 1 раз в сутки 
в течение 5 дней.

Требования к  результатам лечения 
включают эрадикацию T. vaginalis, кли-
ническое выздоровление. Установление 
излеченности трихомонадной инфекции 
на основании микроскопического, куль-
турального метода исследования и мето-
дов амплификации РНК (NASBA) про-
водится через 14 дней после окончания 
лечения, на  основании методов ампли-
фикации ДНК (ПЦР, ПЦР в  реальном 
времени) — не ранее чем через месяц 
после окончания лечения. При отри-
цательных результатах обследования 
пациенты дальнейшему наблюдению 
не подлежат. При отсутствии эффек-
та от  лечения исключают реинфекцию, 
назначают иные препараты или курсо-
вые методики лечения [18].

В заключение хотелось  бы еще раз 
отметить, что в  связи с  отсутствием 
четко специфических симптоматиче-
ских проявлений клиническая диф-
ференцировка урогенитального три-
хомониаза достаточно затруднительна 
и неточна без лабораторной диагности-
ки, результативность которой, особенно 
для бессимптомных, хронических форм 
заболевания, будет во  многом зависеть 
от  выбранного метода. Полноценное 
обследование больных с  расширением 
спектра диагностических и  параклини-
ческих технологий позволит повысить 
качество диагностической помощи, что 
в  последующем, несомненно, поможет 
в  выборе оптимального объема, содер-
жания и  этапности лечебных техноло-
гий. ■
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Локализованная  (ограничен-
ная) склеродермия — хро-
ническое заболевание сое-
динительной ткани с  пре-

имущественным поражением кожи 
и  подлежащих тканей, характеризу-
ющееся появлением очагов склероза 
на фоне воспалительных явлений (эри-
темы, отека) и  последующим присое-
динением атрофии и  гипо/гиперпиг-
ментации кожи [1]. Заболевание может 
возникать в  любом возрасте, характе-
ризуется преимущественно локализо-
ванными очагами хронического вос-
паления и  фиброзно-атрофического 
поражения кожи и слизистых оболочек. 
В последние десятилетия наблюдается 
увеличение числа больных ограничен-
ной склеродермией. Локализованная 
склеродермия является самой рас-
пространенной формой склеродермии 
у  детей и  подростков, частота заболе-
вания составляет 1:37 000. У  девочек 
заболевание встречается в  3–4  раза 
чаще, чем у  мальчиков  [2, 3]. Одной 
из причин увеличения числа больных 
склеродермией в последние годы явля-
ется изменение иммунореактивности 
организма, связанной с  контактом 

многочисленными профессиональны-
ми и бытовыми аллергенами, широкой 
антибиотикотерапией. В  патогенезе 
основное значение придается дисфунк-
ции иммунной системы, нарушениям 
метаболизма компонентов соедини-
тельной ткани и микроциркуляции [1]. 
Значение иммунных нарушений в реа-
лизации склеродермии находит свои 
доказательства в высоком уровне про-
воспалительных цитокинов, эффек-
тивности селективных иммуноактив-
ных средств. Дефекты гуморального 
и клеточного иммунитета способству-
ют образованию аутоантител, которые 
играют важную роль у  больных гене-
рализованной ограниченной скле-
родермией. При ограниченной скле-
родермии наблюдаются нарушения 
метаболизма коллагена и  изменения 
в эндотелии сосудов. При всех фор-
мах ограниченной склеродермии раз-
вивается хроническая воспалительная 
фиброзирующая реакция соедини-
тельной ткани. Дефекты гуморально-
го и  клеточного иммунитета способ-
ствуют возникновению аутоантител. 
По  крайней мере, у  части пациентов 
важную роль играют аутоиммунные 
явления, а  также недавно описанные 
аутоантитела к  супероксиддисмута-
зе, идентифицированные у  пациен-
тов с генерализованной ограниченной 

склеродермией. У  больных локализо-
ванной склеродермией наблюдаются 
повышенные уровни провоспали-
тельных цитокинов, антител к  ДНК, 
стимуляция фибробластов. Важное 
значение в  регуляции профиброз-
ных аспектов врожденной иммунной 
активации играют трансформирую-
щий фактор роста-бета  (Transforming 
Growth Factors beta, TGF-β) в  при-
сутствии эпидермального фактора 
роста  (Epidermal Growth Factor, EGF). 
При свободно-радикальном окисле-
нии нейтрофилов пациенты локали-
зованной склеродермией имеют дис-
функции числа лимфоцитов CD3+, 
CD4+, CD11b+ в присутствии повышен-
ного числа лимфоцитов CD8+, CD16+, 
а  также маркеров активации CD19+, 
CD25+, CD95+ и  HLA-DR+-клеток  [4, 
5].

Подавление активности суперок-
сиддисмутазы не «смягчает» реак-
тивные соединения кислорода, спо-
собствующие фиброзированию. При 
ограниченной склеродермии наблю-
даются также нарушения метаболизма 
коллагена и  изменения в  эндотелии 
сосудов. У  взрослых женщин опре-
деленную роль в  некоторых случа-
ях играет микрохимеризм, то  есть 
персистенция эмбриональных кле-
ток после беременности. У  12% детей 
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с  ограниченной склеродермией поло-
жителен семейный анамнез на ревма-
тические и  аутоиммунные заболева-
ния. Тот факт, что линейные формы 
склеродермии развиваются по  лини-
ям Блашко, свидетельствует о  сома-
тической мозаичности, подчеркивая 
тем самым эмбриональный генез или 
генетическую предрасположенность 
к  заболеванию. Прежняя гипотеза 
о  связи ограниченной склеродермии 
с  хронической боррелиозной инфек-
цией не подтвердилась [4].

Изменения кожи по типу склеродер-
мии могут быть вызваны токсимией. 
К  возможным провоцирующим хими-
ческим веществам относятся винил
хлорид, перхлорэтилен, трихлорэти-
лен и  другие органические раствори-
тели, пестициды и эпоксидные смолы. 
К  способным вызвать подобные изме-
нения кожи препаратам относятся бле-
омицин, карбидопа, пентазоцин, кока-
ин и подавляющие аппетит препараты, 
а также парафин (после инъекций) [2].

Больные могут предъявлять жалобы 
на  зуд, болезненность, чувство пока-
лывания и  стянутости кожи, ограни-
чение движений в суставах, изменение 
объема и  деформацию тканей в  пора-
женных участках тела [1]. Очаги скле-
родермии в  своем развитии проходят 
три стадии: эритемы и  отека, скле-
роза  (уплотнения) и  атрофии кожи. 
В  типичных случаях заболевание 
начинается с появления на коже розо-
вых, розовато-сиреневых, ливидных 

или гиперпигментированных пятен 
округлой и/или полосовидной формы, 
иногда с  явлениями отека. В  стадию 
склероза из  пятен образуются очаги 
уплотнения и  утолщения кожи цвета 
слоновой кости с гладкой поверхностью 
и характерным восковидным блеском. 
По  периферии очагов часто наблюда-
ется воспалительный венчик лилово-
го или розовато-фиолетового цвета, 
являющийся показателем активности 
процесса. В  местах поражения кожа 
плохо собирается в  складку, потоот-
деление уменьшено или отсутству-
ет, нарушаются функция сальных 
желез и  рост волос. С  течением вре-
мени уплотнение кожи может умень-
шаться. В  стадию атрофии в  очагах 
склеродермии развивается атрофия 
кожи, появляются телеангиэктазии, 
стойкая гипер- или гипопигментация. 
Кроме кожи в  патологический про-
цесс могут вовлекаться подлежащие 
ткани: подкожная клетчатка, фас-
ции, мышцы, кости, реже — другие 
ткани и  органы. Возможно спонтан-
ное разрешение заболевания [1].

Ограниченная склеродермия под-
разделяется на лимитированную, гене-
рализованную, линейную и  глубокую 
формы.

Лимитированные формы 
ограниченной склеродермии

Бляшечная склеродермия характери-
зуется появлением на  туловище или 
конечностях очагов эритемы и индура-

ции кожи [1]. Типичны медленно расту-
щие, одиночные или множественные 
округлые очаги диаметром от  одного 
до  нескольких сантиметров. Ранние 
очаги представляют собой нечетко 
ограниченные бледно-эритематозные 
или сиреневатые бляшки, распростра-
няющиеся по  периферии и  не вызы-
вающие субъективных жалоб. Центр 
очагов постепенно светлеет, приоб-
ретая оттенок цвета слоновой кости, 
и  все больше затвердевает, так что 
в итоге очаг окружает только сиренева-
тый ободок («лиловое кольцо») (рис. 1). 
Процесс склерозирования продолжа-
ется, пока не сформируется блестящий 
атрофический пласт. Бляшки распола-
гаются в  основном на  туловище, осо-
бенно в  участках тесно прилегающей 
одежды, но  встречаются и  на  конеч-
ностях, шее и  лице. Они разрешаются 
в  течение месяцев, оставляя коричне-
ватую поствоспалительную гиперпиг-
ментацию [2].

Буллезная склеродермия характери-
зуется появлением в  области очагов 
индурации и  склероза кожи прозрач-
ных пузырей, нередко сопровождаю-
щихся геморрагиями.

Узловатая  (келоидоподобная) склеро-
дермия характеризуется образованием 
на  коже единичных или множествен-
ных узелков или узлов, внешне напо-
минающих келоидные рубцы. Очаги 
поражения развиваются, как правило, 
у  больных, не имеющих склонности 
к  развитию келоидов; их появление 
не связано с  предшествующей трав-
мой. Высыпания имеют телесный цвет 
или гиперпигментированы; излюблен-
ная локализация — шея, туловище, 
верхние конечности. Буллезные или 
узловатые келоидные формы бляшеч-
ной склеродермии в  детском возрасте 
встречаются очень редко.

Каплевидная склеродермия представ-
ляет собой мелкопятнистый тип забо-
левания, часто сочетается со  склеро
атрофическим лишаем и  встречается 
реже, чем бляшечный тип.

Идиопатическая атрофодермия 
Пазини–Пьерини многими авторами 
считается абортивным вариантом огра-
ниченной склеродермии и клинически 
проявляется длительно существующи-
ми, незначительно западающими очага-
ми коричневого или серо-коричневого 
цвета с  фиолетово‑сиреневым оттен-
ком без признаков уплотнения кожи. 
Очаги располагаются чаще всего 
на  туловище и  верхних конечностях, 
часто симметрично или сегменто
образно (рис. 2) [1].

Рис. 1. Бляшечная склеродермия
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Генерализованные формы 
склеродермии 

При генерализованной склеродер-
мии наблюдается появление множе-
ственных очагов эритемы и индурации 
кожи, занимающих несколько областей 
тела и нередко сливающихся в обшир-
ные очаги поражения [1].

Генерализованная склеродермия. 
Появление нескольких (> 3) отдельных 
очагов в  различных анатомических 
участках.

Пансклеротическая склеродермия 
(«инвалидизирующая пансклеротическая 
морфеа»): самая редкая и  обширная 
форма склерозирования, является 
наиболее тяжелой формой заболева-
ния, при которой поражаются все слои 
кожи и  подлежащих тканей вплоть 
до костей, часто формируются контрак-
туры суставов с  деформацией конеч-
ностей и  длительно существующие 
язвы  [1]. Это заболевание встречается 
преимущественно у  детей препубер-
татного возраста. Вследствие быстро 
прогрессирующего обширного пораже-
ния дермы, подкожно-жировой ткани, 
мышц и фасций, а также костей в обла-
сти туловища, конечностей (за исклю-
чением акральных участков) и  лица 
развивается прогрессирующий скле-
роз по типу панциря и, как следствие, 
контрактуры и  рестрикция дыхатель-
ных движений. Рост тела ограничен. 
У  детей часто развивается кахексия. 
Однако синдром Рейно или дисфагия, 
как при прогрессирующем системном 
склерозе, не наблюдаются [2].

Эозинофильный фасциит  (синдром 
Шульмана). Проявляется в  виде болез-
ненного эритематозного и  уплот-
нения проксимальных конечностей. 
Заболеванию обычно предшествует 
механическая травма. В отличие от дру-
гих форм склеродермии чаще встре-
чается у  мальчиков. Склерозирование 
затрагивает глубокие фасции и  сухо-
жилия и  может осложняться син-
дромом карпального канала. Только 
в 20% случаев наблюдаются типичные 
склеродермические изменения кожи. 
Характерным признаком является 
периферическая эозинофилия [2].

Линейные формы склеродермии 
являются самыми распространенны-
ми в  детском возрасте формами про-
явления ограниченной склеродермии 
и  подразделяется на  варианты линей-
ной и  склеродермии по  типу «удар 
саблей».

При линейной склеродермии на  коже 
формируются полосовидные очаги 
эритемы и склероза, локализующиеся, 

как правило, на  одной половине тела 
или по ходу нервно-сосудистого пучка. 
Очаги напоминают изменения при 
бляшечной склеродермии, однако 
сиреневая окраска проявляется не как 
кольцо, а находится на участке «актив-
ного» края, от  которого распростра-
няется очаг. Уплотненные, вытянутые 
в длину бляшки плотно спаяны с под-
лежащими тканями. Сморщивание 
более глубоких тканей  (подкожно-
жировой, фасций мышц, костей) 
приводит к  прогрессирующей года-
ми утрате массы вещества, следстви-
ем чего являются ограничение под-
вижности и  контрактуры. Линейная 
склеродермия обычно бывает одно-
сторонней и  развивается по  лини-
ям Блашко  [6]. Описаны также дву-
сторонние очаги и  поражение одной 
половины тела. Чаще всего поражают-
ся конечности  (ноги чаще рук); реже 
сообщалось о  проявлениях в  обла-
сти передней части грудной клетки, 
брюшной полости и  ягодиц. Обычно 
очаги линейной склеродермии рас-
полагаются параллельно оси конеч-
ностей; реже встречаются поперечные 
или круговые очаги.

Склеродермия по  типу «удар саблей». 
Очаг представляет собой полосовид-
ный склеротический очаг цвета сло-
новой кости, в oбласти активного края 
которой в ходе заболевания развивает-
ся поствоспалительная гиперпигмен-
тация. Такие полосы выглядят впа-
лыми, как будто плотно сросшимися 

с кожей головы. В области волосистой 
части кожи головы развивается рубцо-
вая алопеция, иногда после осветления 
волос. Участок атрофии может распро-
страняться на щеки, нос, верхнюю губу 
и иногда также в полость рта, поражая 
челюстные кости, в  результате чего 
нарушается позиция зубов. Нередко 
уже в  первый год заболевания разви-
вается и ипсилатеральная асимметрия 
лица. В области очага могут быть затро-
нуты и  другие кости черепа. Нередко 
отмечаются неврологические симпто-
мы, в частности, головные боли, нару-
шения способности к  обучению или 
эпилептоидные припадки, анатоми-
ческим эквивалентом которых являет 
ипсилатеральный глиоз и  признаки 
периваскулярного воспаления. Глаз 
на  пораженной стороне также может 
быть вовлечен в  патологический про-
цесс, что проявляется энофтальмом, 
глазодвигательными нарушениями, 
изменениями радужки и глазного дна 

Прогрессирующая гемиатрофия лица 
(синдром Парри–Ромберга) характе-
ризуется прогрессирующей атрофи-
ей половины лица, проявляющейся 
преимущественно дистрофическими 
изменениями кожи, подкожной клет-
чатки, мышц и  костей лицевого ске-
лета. В  отличие от  распространенной 
склеродермии по  типу «удар саблей», 
склерозирование кожи для синдро-
ма Парри–Ромберга не характерно. 
Возможны переходы и  одновременное 
наличие очагов линейной и  других 

Рис. 2. Идиопатическая атрофодермия Пазини–Пьерини
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проявлений ограниченной склеродер-
мии, а также с различными неврологи-
ческими нарушениями, включая эпи-
лепсию [1].

Глубокие формы склеродермии. В  ред-
ких случаях процесс склерозирова-
ния затрагивает не столько дерму, 
сколько подкожно-жировую ткань или 
еще глубже расположенные участки. 
Такие очаги, в  отличие от  бляшечной 
и  линейной формы, не имеют четких 
границ. Различают следующие формы 
проявления глубокой склеродермии:
• �Подкожная склеродермия. Проявляется 

глубокими очагами уплотнения, 
при которых в  патологический про-
цесс вовлекается подкожно-жировая 
клетчатка. После внезапного начала 
образуются симметричные вдавления 
без четких границ. Кожа над очагами 
гиперпигментирована или не измене-
на [1, 2].

• �Глубокая склеродермия. Простирается 
до  мышечных фасций. Кожа туго 
натянута. Состояние часто сопрово-
ждается болями в мышцах и суставах. 
Возможно, речь идет о  хронической 
форме эозинофильного фасциита.
В случае линейных и  глубоких 

форм склеродермии, при поражении 
мышц или при локализации вблизи 
суставов могут образоваться контрак-
туры. Наблюдаются также ипсилате-
ральные неврологические изменения 
(головная боль, изменения на электро-
энцефалограмме, приступы судорог). 
В случае гемиатрофии лица в дополне-
ние к  аномалиям расположения зубов 
могут развиться параличи глазных 
мышц [2].

Локализованную склеродермию 
следует дифференцировать со  сле-
дующими заболеваниями: систем-
ная склеродермия и  другие диффуз-
ные болезни соединительной ткани, 
склередема Бушке, склеромикседема, 
диффузный эозинофильный фас-
циит Шульмана, склеродермопо-
добная форма базально-клеточного 
рака кожи, хронический атрофиче-
ский акродерматит, индуцированные 
склеродермоподобные заболевания, 
вызванные применением лекарств 
и пищевых добавок (блеомицин, вита-
мин К, L-триптофан), использовани-
ем силиконовых протезов, контактом 
с  химикатами  (хлорвинил, органиче-
ские растворители) и  пр., келоидные 
и  гипертрофические рубцы, склеро-
дермоподобная форма хронической 
болезни «трансплантат против хозя-
ина», липодерматосклероз, липо-
идный некробиоз, поздняя кожная 

порфирия, саркоидоз, амилоидоз, 
синдром Вернера, фенилкетонурия, 
радиационный фиброз, панникулит, 
псевдопелада Брока, соединительно
тканный невус, кольцевидная грануле-
ма и др. [1, 7].

Несмотря на  то, что в  отличие 
от  системной склеродермии специфи-
ческие лабораторные параметры для 
ограниченных форм склеродермии 
отсутствуют, многие параметры могут 
быть полезны при дифференциаль-
ной диагностике. Это, в  частности, 
относится к  ранней фазе заболевания 
и к вариантам линейной склеродермии 
детского возраста. Следует также пом-
нить, что ни  какие из  серологических 
параметров не подходят для оценки 
активности заболевания, контроля 
в динамике или оценки эффективности 
терапии. В  ходе заболевания ведется 
клинический мониторинг, по  показа-
ниям с помощью сонографии (20 МГц). 
Детям с  синдромом Парри–Ромберга 
и всеми формами глубокой склеродер-
мии показано обследование с  исполь-
зованием методов визуализации, 
в  частности магнитно-резонансной 
томографии  (МРТ), для оценки мас-
штаба поражения подкожных структур. 
При глубоких формах склеродермии 
возможны и  внутримозговые измене-
ния. Для дермы и  подкожно-жировой 
клетчатки подходит высокочастот-
ное  (20  МГц) ультразвуковое исследо-
вание. Результаты сонографии и МРТ, 
а  также параметры толщины кожи, 
измеренные дюрометром, служат мар-
керами активности заболевания [2, 8].

Поскольку клиническая картина 
заболевания типична, гистологиче-
ское исследование обычно не требу-
ется. Для гистологической картины 
на ранних стадиях заболевания харак-
терны дермальный отек, периваску-
лярная лимфоцитарная инфильтрация 
и  дегенерация коллагеновых волокон. 
В  дальнейшем течении заболевания 
происходит утолщение дермы, умень-
шение эластических волокон и  уплот-
нение волокон коллагена. Придатки 
кожи и  подкожно-жировая клетчатка 
вытесняются содержащей гиалин сое-
динительной тканью. В  случае глубо-
ких форм морфеа биопсия также долж-
на проводиться на  соответствующую 
глубину, то  есть вплоть до  фасций  [9, 
10].

Лечение каждому больному необхо-
димо подбирать индивидуально в зави-
симости от  формы, стадии и  тяжести 
течения заболевания, а  также лока-
лизации очагов поражения, осо-

бенно ввиду высокой степени спон-
танной ремиссии бляшечных форм 
заболевания. Целью терапии явля-
ется предотвращение дальнейшего 
развития склерозирующего воспале-
ния. Показания к  терапии имеются, 
как правило, при наличии призна-
ков активного воспаления, на  обра-
зовавшийся рубец терапевтически 
повлиять уже практически невоз-
можно. Целесообразность назначения 
больным склеродермией высоких доз 
пеницилламина (750–1000 мг в сутки 
и  выше) в  настоящее время является 
спорной [11]. Основными для терапии 
ограниченной склеродермии являют-
ся следующие принципы.

Противовоспалительная тера-
пия: хороший опыт имеется с  мест-
ными глюкокортикоидами  (классов 
II–III), местным кальципотриолом. 
Производные витамина D оказывают 
иммуномодулирующее действие (пода-
вляют активацию и  рекрутирование 
Т-клеток) и блокируют пролиферацию 
фибробластов.

Иммуносупрессивная терапия 
метотрексатом (0,3–0,6  мг/кг массы 
тела в  неделю) и  глюкокортикоидами 
(метилпреднизолон 1–2  мг/кг массы 
тела в  день или пульс-терапия в  дозе 
30 мг/кг массы тела в течение трех дней 
в месяц).

При линейных формах склеродер-
мии следует рано начинать систем-
ную терапию, чтобы избежать даль-
нейших последствий заболевания  [1]. 
Кроме того, при распространенном 
поражении показаны физиотерапев-
тические мероприятия (лечебная гим-
настика, мануальный лимфодренаж). 
Хирургические мероприятия целесо-
образны только в  случае подтверж-
денной неактивной стадии заболева-
ния. Это касается как ортопедических 
мероприятий  (удлинение ахиллова 
сухожилия, эпифизеодез для вырав-
нивания разницы в  длине ног), так 
и  мероприятий пластической хирур-
гии  (например, при гемиатрофии 
лица) [12, 13].

Перспективным подходом к лечению 
склеродермии с  достижением дефи-
брозирующего эффекта является при-
менение иммуномодуляторов  (диу-
цифон, Ксимедон, Галавит, Ридостин 
и др.) [5, 14, 15].

Больным локализованной склеродер-
мией специальной диеты не требуется. 
При поражении конечностей необхо-
димо избегать чрезмерной физической 
нагрузки, резких движений, ударов 
и толчков.
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Физиотерапевтическое лечение 
проводится под контролем врача-
физиотерапевта.

Ультрафиолетовая терапия дальнего 
длинноволнового диапазона  (УФА-1 
терапия, длина волны 340–400  нм) 
начинается с  дозы 5–20  Дж/см2, 
последующие разовые дозы повышать 
на 5–15 Дж/см2 до максимальной разо-
вой дозы 20–40  Дж/см2. Процедуры 
проводить с режимом 3–5 раз в неделю, 
на курс 20–60 процедур.

При ультразвуковой терапии про-
водится озвучивание очагов пора-
жения  (частота колебаний 880  кГц) 
по  лабильной методике, в  непрерыв-
ном или импульсном режиме, с интен-
сивностью 0,05–0,8 Вт/см2, экспозици-
ей 5–10 мин; курс — 10–15 ежедневных 
процедур, 

Также применяют фонофорез, 
электрофорез гиалуронидазы и  тера-
пию лазерным излучением красного 
диапазона (длина волны 0,63–0,65 
и  0,89  мкм). Лечебная гимнастика 
и массаж особенно рекомендуется боль-
ным линейной формой склеродермии 
при ограничении движений в суставах 
и формировании контрактур.

Хирургическая коррекция необхо-
дима при наличии сгибательных кон-
трактур и  деформаций тела  (области 
головы, суставов, конечностей). При 
наличии косметических дефектов, 
в  основном, у  больных саблевидной 
формой локализованной склеродер-
мии  («удар саблей») и  прогрессирую-
щей гемиатрофией Парри–Ромберга 
показана пластическая хирургиче-
ская коррекция. Хирургические вме-
шательства необходимо проводить 
в неактивную стадию локализованной 
склеродермии (при отсутствии актив-
ности заболевания в течение несколь-
ких лет). Больным склероатрофи-
ческим лихеном, локализующимся 
в  области крайней плоти полового 
члена и вызывающим стойкий фимоз, 
в случаях отсутствия эффекта от кон-
сервативной терапии показана цир-
кумцизия [1].

Критериями эффективности лече-
ния являются прекращение прогресси-
рования заболевания, разрешение или 
уменьшение эритемы, отека, утолще-
ния и  уплотнения кожи, а  также дру-
гих симптомов склеродермии; устра-
нение или уменьшение субъективных 
ощущений. Госпитализация необ-
ходима при развитии тяжелых форм 
локализованной склеродермии или 
осложнений заболевания, а также при 
отсутствии эффекта от амбулаторного 

лечения или условий для его прове-
дения.

Больным локализованной скле-
родермией необходимо избегать 
чрезмерного солнечного облуче-
ния, травм, переохлаждения и  пере-
гревания, простудных заболеваний, 
стрессовых ситуаций, необоснован-
ного применения лекарственных 
средств. Рекомендуется проводить 
санацию очагов фокальной инфек-
ции. Необходимо динамическое 
наблюдение врача-дерматовенеролога 
с  целью контроля за  течением забо-
левания и  раннего выявления сим-
птомов диффузных болезней соедини-
тельной ткани. При сопутствующих 
заболеваниях необходимо наблюдение 
и  лечение у  соответствующих специ-
алистов — терапевта, эндокринолога, 
гинеколога, гастроэнтеролога, невро-
патолога, оториноларинголога. При 
тяжелых формах необходима меди-
цинская и  социальная реабилитация 
больных (направление на ВТЭК и тру-
доустройство) [1].

Прогноз заболевания зависит 
от  соответствующей формы склеро-
дермии. Так, у  50% больных бля-
шечными формами процесс клини-
чески регрессирует в  течение при-
мерно трех лет или, как минимум, 
наблюдаются признаки размягчения 
очагов. В  случае глубоких форм это 
происходит в  среднем через пять 
лет. После линейных и  глубоких 
форм нередко остаются уродливые 
рубцы. Переход в  прогрессирующий 
системный склероз происходит толь-
ко в случае пансклеротической скле-
родермии [2].

Таким образом, локализованная 
склеродермия остается одной из  наи-
более актуальных проблем современ-
ной медицины в  связи с  широким ее 
распространением, вариабельным 
клиническим течением, заболеванием 
лиц наиболее трудоспособного возрас-
та и рефрактерностью ко многим мето-
дам терапевтического воздействия. 
Индивидуально подобранный ком-
плексный подход к  лечению каждого 
больного в зависимости от формы, ста-
дии и  тяжести течения заболевания, 
а  также локализации очагов пораже-
ния позволит предотвратить дальней-
шее развитие склерозирующего вос-
паления. ■
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Хроническая крапивница (ХК) 
характеризуется появлени-
ем зудящих волдырей и/или 
ангиоотека  (АО) в  течение 

6  и  более недель. Цель лечения — 
достичь контроля над заболеванием 
и  улучшить качество жизни пациен-
тов, а  также минимизировать опосре-
дованные применением лекарственных 
средств  (ЛС) побочные эффекты. Это 
особенно важно при терапии длительно 
текущих форм крапивницы. Для оцен-
ки контроля над заболеванием можно 
учитывать выраженность зуда и АО, раз-
мер волдырей, их количество и  частоту 
появления, ночные пробуждения и дли-
тельность ремиссии заболевания.

Для оптимизации фармакотерапии 
и  выбора дальнейшей тактики лече-
ния важно определить вид/форму 
крапивницы  (например, спонтанная 
или физическая), ее продолжитель-
ность (острая, эпизодическая или хро-
ническая).

В обзоре рассматривается современ-
ный алгоритм лечения ХК и фармако-
логические аспекты действия антиги-
стаминных препаратов, а также приво-
дятся данные об  эффектах гистамина 
и характеристика его рецепторов.

Введение 
Впервые антигистаминные препара-

ты  (Н1‑блокаторы гистамина, Н1‑БГ) 
были открыты и  охарактеризованы 
Bovet и  Staub  [1], за  что в  1957  г. Bovet 
был удостоен Нобелевской премии. 
После окончания Второй мировой 
войны использование Н1‑БГ в терапии 
ХК возрастало с каждым годом [2, 3].

В настоящее время выделяют два 
поколения антигистаминных ЛС: 
I — препараты, характеризующие-
ся седативным и  другими побочны-
ми эффектами; II — неседативные 
длительно действующие препараты. 
Антигистаминные препараты  I поко-
ления, несмотря на  многие побочные 
эффекты, все еще широко применя-
ются, особенно врачами первичного 
звена, для лечения пациентов с  кра-
пивницей. Термин «III поколение 
антигистаминных препаратов» должен 
использоваться для обозначения ЛС 
с  новыми свойствами. К  настоящему 
времени препаратов с  такими свой-
ствами нет.

Ранее предполагали, что Н1‑БГ — 
конкурентоспособные антагонисты 
гистамина, в  настоящее время все 
антигистаминные препараты рас-
сматриваются как обратные агони-
сты, т. е. они обладают подавляющей 
и  стабилизирующей активностью 
на уровне Н1‑рецепторов [4].

В кровеносных сосудах кожи нахо-
дится также некоторое количество 
Н2‑рецепторов гистамина, что позво-
лило изучить применение комбина-
ции Н2‑БГ  (например, циметидин) 
с I поколением Н1‑БГ. Предполагалось, 
что циметидин оказывает некоторое 
ингибирующее действие на  седатив-
ные Н1‑БГ, что может снизить неже-
лательные побочные эффекты послед-
них. При назначении такой комбина-
ции препаратов был показан некото-
рый положительный эффект  [5], хотя 
он оказался слишком незначительным 
и  в  любом случае проигрывал успеху 
антигистаминных препаратов II поко-
ления.

II поколение Н1‑БГ, по определению 
Simons  [6], включает важные антиги-
стаминные ЛС с  низким седативным 
действием или его полным отсутстви-
ем в  терапевтических дозах. Многие 
из  Н1‑БГ II поколения — активные 
метаболиты или энантиомеры соеди-
нений Н1‑БГ I поколения. Их приме-
нение в  течение более 15  лет при ХК, 
особенно в дневное время, существен-
но увеличивало качество жизни паци-
ентов, особенно с  тяжелой ХК  [7–10]. 
Тем не менее некоторые специалисты 
считают, что они более эффектив-
ны в  устранении волдырей, чем зуда. 
По  этим соображениям седативные 
антигистаминные ЛС  I поколения все 

П. В. Колхир1, кандидат медицинских наук
Н. Г. Кочергин, доктор медицинских наук, профессор 
О. А. Косоухова 

ГБОУ ВПО Первый МГМУ им. И. М. Сеченова МЗ РФ, Москва

Современный алгоритм лечения 
хронической крапивницы и особенности 
действия антигистаминных препаратов

1 Контактная информация: 
arthate@yandex.ru

Резюме. Препаратами выбора для лечения хронической крапивницы (ХК) являются антигистаминные средства. В обзоре 
рассматривается современный алгоритм лечения ХК и фармакологические аспекты действия антигистаминных препара-
тов, а также приводятся данные об эффектах гистамина и характеристика его рецепторов.
Ключевые слова: хроническая крапивница, алгоритм лечения, терапия, антигистаминные препараты, гистамин, рецепторы 
гистамина, обзор литературы.

Abstract. Preparations of choice for recurrent urticaria treatment are antihistamine. Modern recurrent urticaria treatment algorithm is 
reviewed and pharmacological specific of antihistamine effect, and data about histamine effects and characteristic of its receptors are 
provided.
Keywords: recurrent urticaria, algorithm of treatment, therapy, antihistamine, histamine, histamine receptor, literature review.



ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  МАЙ 2014, № 5, www.lvrach.ru� 57

Дерматовенерология

еще иногда добавляются к терапии ХК 
и  высокоэффективны для купирова-
ния зуда, особенно ночного.

Современный алгоритм лечения 
хронической крапивницы 

В конце ноября 2012  г. в  г. Берлин 
(Германия) под эгидой Европейской 
академии аллергологии и  клиниче-
ской иммунологии (EAACI — European 
Academy of Allergology and Clinical 
Immunology) состоялась проводимая 
один раз в  четыре года конференция 
по  крапивнице, на  которой присут-
ствовали эксперты со всего мира и был 
разработан очередной согласительный 
документ по  этому заболеванию  [11]. 
Согласно положениям этого докумен-
та современный подход к лечению ХК 
основан на  3‑ступенчатой терапии, 
базовой ступенью которой является 
назначение антигистаминных пре-
паратов II поколения в  стандартных 
дневных дозах (рис. 1). При сохранении 
симптомов в течение 1–2 недель реко-
мендуется перевести пациента на лече-
ние Н1‑БГ II поколения в  высоких 
дневных дозах  (возможно увеличение 
дозы в 2–4 раза от указанной в инструк-
ции от производителя). При этом сле-
дует увеличивать дозу одного антиги-
стаминного препарата, а не добавлять 
другие. При неэффективности такого 
лечения можно рассмотреть вопрос 
о  назначении лекарственных средств 
третьей линии, таких как цикло-
спорин, антагонист лейкотриеновых 
рецепторов или моноклональные 
антитела к  IgE (омализумаб). Следует 
помнить, что увеличение дозы Н1‑БГ 
выше той, что указана в  инструкции 
от  производителя, и  применение пре-
паратов третьей линии в условиях оте-
чественной медицины осуществляется 
«off-label». При необходимости такого 
лечения следует получить информи-
рованное согласие пациента, а  также 
сделать запись в  медицинской доку-
ментации  (истории болезни, амбула-
торной карте больного) на  основании 
заключения консилиума, подтверж-
дающего наличие показаний к  такой 
терапии.

Нужно учитывать, что эффектив-
ность ЛС может различаться у  каждо-
го пациента. Кроме того, препараты 
не сохраняют длительно действующий 
эффект после их отмены, поэтому при 
персистирующей крапивнице необхо-
дима поддерживающая терапия. При 
длительном лечении развития тахифи-
лаксии обычно не отмечается, и у мно-
гих пациентов с  хронической спон-

танной или аутоиммунной крапивни-
цей терапия приводит к  выраженному 
положительному ответу.

Таким образом, цель лечения — мак-
симально уменьшить проявления забо-
левания на фоне оптимально подобран-
ной терапии до наступления ремиссии.

Для лучшего понимания действия 
антигистаминных препаратов мы при-
водим информацию об основном меди-
аторе крапивницы — гистамине и  его 
рецепторах.

Гистамин и его рецепторы 
Гистамин  (2-(4‑имидазолил)эти-

ламин) — это биологически активное 
вещество, межклеточный посредник 
(медиатор), активность которого свя-
зана со  взаимодействием с  четырьмя 
типами G-белковых рецепторов (Н1, 
Н2, Н3  и  Н4). Гистамин играет важную 
роль в  патогенезе крапивницы и  АО, 
а  также некоторых других заболеваний, 
особенно аллергических. Этот медиатор 
содержится преимущественно в  тучных 
клетках и  базофилах и  выделяется при 
их активации и дегрануляции.

Все известные типы гистаминовых 
рецепторов представляют собой транс-
мембранные молекулы, которые при 
активации проводят внеклеточные сиг-
налы через G-рецепторы во  внутрикле-
точные структуры. Гистамин служит 
лигандом  (агонистом) этих рецепторов 
и  при связывании с  ними переводит 
рецепторы в  активное состояние. Н-БГ 
сейчас описываются как обратные аго-

нисты гистамина. Они обладают срод-
ством к  неактивным гистаминовым 
рецепторам, стабилизируют рецепторы 
в данном состоянии и подавляют основ-
ную активность Н1‑рецепторов даже 
в отсутствие гистамина [4, 12].

Гистамин участвует в  регуляции 
основных функций организма через 
Н1‑рецепторы, включая цикл сон/бодр-
ствование, энергетический и  эндокрин-
ный гомеостаз, когнитивные функции 
и  память  (табл.  1). Через активацию 
Н1‑рецепторов гистамин приводит к раз-
витию острого и  хронического аллер-
гического воспаления. Действие гиста-
мина опосредует увеличение активности 
антигенпредставляющих клеток, выделе-
ние других медиаторов из  тучных кле-
ток и  базофилов, усиление экспрессии 
молекул клеточной адгезии, хемотакси-
са эозинофилов и  нейтрофилов и  дру-
гие эффекты. Н1‑рецепторы гистами-
на — важнейшие (но  не единственные) 
клеточные структуры, лежащие в  основе 
патогенеза многих форм крапивницы/АО 
и аллергических заболеваний.

Воздействуя на кожные Н1‑рецепторы, 
гистамин вызывает зуд — важный сим-
птом крапивницы, возникающий в резуль-
тате стимуляции тонких немиелинизи-
рованных афферентных С-волокон  [14]. 
Активация Н1‑рецепторов в  посткапил-
лярных венулах под действием гистами-
на приводит к  выделению из  эндотелия 
оксида азота. Последний стимулирует гуа-
нилатциклазу, за счет чего увеличивается 
уровень циклического гуанозинмонофос-

Рис. 1. Алгоритм терапии хронической крапивницы
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фата (цГМФ) в гладких мышцах сосудов, 
что, в свою очередь, приводит к вазодила-
тации, появлению эритемы, увеличению 
сосудистой проницаемости и  развитию 
отека и волдырей (рис. 2) [13].

Было отмечено увеличение концен-
трации гистамина не только в  области 
уртикарных высыпаний, но и в непора-
женной коже рядом. Хотя общий уровень 
гистамина в  крови у  пациентов с  ХК 
обычно не повышается, клиническая 
толерантность к  нему снижается. При 
местной провокации с  применением 
соответствующего стимула наблюдает-
ся временное увеличение концентрации 
гистамина в  венозной крови в  области 

пораженной кожи, достигающее пика 
в  течение 2–5  мин после провокации 
и  возвращающееся к  исходному значе-
нию через 30 мин.

Кроме гистамина в  патогенезе кра-
пивницы участвуют другие медиаторы. 
Протеазы, тахикинины, эйкозаноиды, 
включая лейкотриены и  простаглан-
дины, нейропептиды, например веще-
ство P  (SР), и  другие вазоактивные 
вещества, также приводят к  усилению 
сосудистой проницаемости, вазодила-
тации, образованию волдырей и  эри-
темы. Протеазы, эйкозаноиды, нейро-
пептиды и  цитокины играют важную 
роль в появлении зуда [15].

Особенности 
антигистаминной терапии 

Противоаллергические и  противо-
воспалительные эффекты антиги-
стаминных препаратов классифици-
руются как Н1‑рецептор-зависимые 
и  Н1‑рецептор-независимые (табл.  2) 
[12, 13, 15]. Первые связаны со  сниже-
нием острого  (уменьшение зуда, вазо-
дилатации, сосудистой проницаемости, 
волдырей и  эритемы) и  хронического 
аллергического воспаления  (механизм 
связан с  NF-κB и  приводит к  умень-
шению экспрессии молекул адгезии, 
миграции эозинофилов и нейтрофилов 
и  др.). Данные эффекты наблюдаются 
у пациентов, принимающих антигиста-
минные препараты в рекомендованных 
в  инструкции производителя дозах, 
и клинически значимы при крапивни-
це [13].

Н1‑рецептор-независимые эффекты 
включают ингибирование выделения 
медиаторов из тучных клеток и базофи-
лов путем прямого действия на кальцие-
вые каналы. Клиническая значимость 
рецептор-независимых эффектов при 
крапивнице не до  конца ясна, т. к. для 
их появления требуется концентрация 
Н1‑БГ выше той, что указана в инструк-
ции к препарату [13].

Антигистаминные препараты разли-
чаются по  фармакологическому дей-
ствию и  профилю безопасности, хотя 
большинство их них обладает сходной 
эффективностью при лечении кра-
пивницы. В  отличие от  I поколения 
Н1‑БГ II поколения высокоспецифич-
ны только к  Н1‑рецепторам и  не свя-
зываются с  мускариновыми, серото-

Рис. 2.� �Взаимодействие гистамина с рецепторами кожи и посткапиллярных венул 
и связанные с этим эффекты у пациентов с крапивницей

Таблица 1
Характеристика гистамина и его рецепторов [13]

Показатель Характеристика

Экспрессия рецепторов Нервные клетки, клетки гладких мышц в дыхательных путях и кровеносных сосудах, эндотелиальные клетки, 
эпителиальные клетки, нейтрофилы, эозинофилы, моноциты/макрофаги, дендритные клетки, Т- и В-лимфоциты, 
гепатоциты, хондроциты

Активация внутриклеточных 
сигналов опосредована

Са2+, протеинкиназой С, фосфолипазой С, цГМФ, фосфолипазой D, фосфолипазой А2, NF-κB

Функция гистамина у здоровых 
лиц

Участие в клеточной пролиферации и дифференциации, гемопоэзе, развитии эмбриона, регенерации и 
заживлении ран

Функция гистамина в ЦНС Участие в работе цикла сон/бодрствование, приема пищи, термальной регуляции, регуляции памяти, эмоций и др.

Функция гистамина 
в аллергическом воспалении и 
иммунной модуляции

↑ антигенпрезентирующей возможности клеток, костимуляция активности В-лимфоцитов, ↑ клеточного 
иммунного ответа (Th1), ↑ интерферон гамма, ↑ аутоиммунитета, ↓ гуморального иммунного ответа и продукции 
IgE; ↑ выделения гистамина и других медиаторов; ↑ экспрессии молекул клеточной адгезии и хемотаксиса 
эозинофилов и нейтрофилов

Основные эффекты гистамина ↑ зуда, боли, вазодилатации, сосудистой проницаемости; ↑ гипотензии, покраснения кожи, головной боли, 
тахикардии, бронхоспазма, стимуляции афферентных вагусных нервов в дыхательных путях и кашлевых 
рецепторов; ↓ атриовентрикулярной проводимости

Обратные агонисты гистамина 
(Н-БГ)

Более 40 видов, включая фексофенадин, левоцетиризин, цетиризин, дезлоратадин и лоратадин (наиболее 
исследованы для лечения крапивницы/АО)

Примечение. ↑ — увеличение/усиление/появление; ↓ — уменьшение/ослабление/исчезновение; NF-κB — ядерный фактор каппа В; цГМФ — 
циклический гуанозинмонофосфат; ЦНС — центральная нервная система.
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нинергическими, α-адренергическими 
и  другими рецепторами. При назна-
чении в  рекомендованных в  инструк-
ции к препарату дозах они практически 
не проходят через гематоэнцефаличе-
ский барьер и действуют на менее 30% 
Н1‑рецепторов в  ЦНС, поэтому реже 
вызывают седацию или нарушение 
когнитивных функций, памяти и  пси-
хомоторики, чем их предшественни-
ки [13, 15–17].

Было доказано, что некоторые 
из  Н1‑БГ, такие как гидроксизин, 
дифенгидрамин и хлорфенирамин, ока-
зывают менее выраженное супрессив-
ное влияние на волдыри и эритему, чем 
антигистаминные препараты  II поколе-
ния [13, 15, 18, 19].

Начало действия Н1‑БГ II поколения 
при крапивнице составляет от  1  (цети-
ризин, левоцетиризин) до  2  ч  (дезло-
ратадин, фексофенадин, лоратадин). 
Длительность действия одной дозы боль-
шинства неседативных антигистамин-
ных ЛС в коже равна около 24 ч, поэтому 
обычно рекомендуется прием препа-
рата в  стандартной дозе 1  раз в  сутки. 
В  исследованиях не было отмечено 
уменьшение активности Н1‑рецепторов 
и/или эффективности ЛС у  пациентов 
с  крапивницей при регулярном еже-
дневном приеме Н1‑БГ  II поколения 
в течение 6 и 12 недель [13, 15, 17, 20].

Н3‑ и Н4‑рецепторы, их блокаторы 
и роль в патогенезе крапивницы изуче-
ны недостаточно.

Заключение 
Таким образом, согласно современ-

ным международным рекомендаци-
ям и  описанным ранее особенностям 
фармакологического действия антиги-
стаминные ЛС  II поколения являются 
высокоэффективными и  безопасными 
средствами для лечения хронической 

крапивницы. Их применение в  стан-
дартных или высоких дневных дозах 
позволяет контролировать большин-
ство случаев заболевания и  избавля-
ет врача от  необходимости назначать 
менее исследованные и менее безопас-
ные препараты. ■
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Таблица 2
Положительные и побочные эффекты Н1-блокаторов [13]

Эффекты Механизм действия Характеристика

Положительные Через Н1-рецепторы и NF-κB ↓ аллергического воспаления, ↓ зуда, ↓ чихания, ↓ ринореи, ↓ волдырей, 
↓ экспрессии молекул клеточной адгезии, ↓ хемотаксиса, ↓ провоспалительных 
цитокинов, ↓ антигенной презентации

Через кальциевые ионные каналы ↓ выделения медиаторов

Возможные побочные Через Н1-рецепторы ↓ нейротрансмиссии в ЦНС, ↑ седации, ↓ когнитивных и психомоторных функций

Через мускариновые рецепторы ↑ сухости во рту, ↑ задержки мочи, ↑ синусовой тахикардии

Через α-адренорецепторы ↑ гипотензии, ↑ головокружения, ↑ рефлекторной тахикардии

Через серотониновые рецепторы ↑ аппетита

Через ионные каналы сердца ↑ интервала QT, ↑ вентрикулярных аритмий

Примечание. Н1-БГ I поколения обычно вызывают побочные эффекты не только через Н1-рецепторы в ЦНС, но и через мускариновые, серотониновые 
и адренорецепторы и через ионные каналы сердца. Применение Н1-БГ II поколения, как правило, не приводит к побочным эффектам. ↑ — появление/
усиление/увеличение; ↓ — уменьшение/исчезновение.
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Мастоцитозы образуют гетерогенную группу забо-
леваний, с  характерной пролиферацией тучных 
клеток в коже, а при некоторых формах (которые 
встречаются преимущественно во  взрослом воз-

расте) также в костном мозге, лимфатических органах и других 
системах организма. Впервые кожная форма заболевания опи-
сана в 1869 г. Е. Nettleship под названием «хроническая крапив-
ница, оставляющая после себя бурые пятна». Впоследствии раз-
ными исследователями были предложены термины, не нашед-
шие широкого употребления в практике. Термин «пигментная 
крапивница», введенный в  1878  г. A. Songster, прочно вошел 
в  медицинскую терминологию. В  1887  г. P. Unna обнару-
жил инфильтрацию кожных высыпаний тучными клетками. 
Основываясь на преобладании в инфильтрате при пигментной 
крапивнице мастоцитов, A. Sezary (1936), а затем R. Degos (1951) 
предложили обобщающий для всех клинических разновидно-
стей болезни термин «мастоцитоз». Заболевание развивается 
в любом возрасте, но преимущественно в грудном и раннем дет-
ском. Заболеваемость составляет примерно 1:150 000. По  мне-
нию большинства исследователей, болезнь встречается среди 
всех рас и поражает оба пола одинаково [1].

В основе различных форм мастоцитоза лежат точечные мута-
ции протоонкогена c-KIT на хромосоме 4 q12, который кодирует 
рецептор фактора роста тучных клеток (фактор стволовых клеток, 
SCF). Мутацию у взрослых обнаруживают обычно в кодоне 816, 
а  у  детей в  кодоне 839. У  взрослых активирующаяся мутация 
приводит к  клеточной пролиферации и  уменьшению апоптоза 
тучных клеток. Почему это явление отсутствует или крайне редко 
наблюдается у детей, до настоящего времени пока не выяснено. 
В  результате связывания  IgE с  рецептором Fes на  поверхности 
тучных клеток, а также вследствие механических факторов (тре-
ния: тест Дарье), лекарств и  других причин происходит высво-
бождение преформированных медиаторов из  тучных клеток, 
которые могут вызывать симптомы со  стороны кожи, сосудов, 
желудочно-кишечного тракта и дыхательных путей [2].

Мастоцитоз проявляется в следующих формах:
1. Кожные формы мастоцитоза.

Одиночные мастоцитомы иногда присутствуют при рожде-
нии, иногда образуются в течение первых двух лет жизни. Речь 
идет о второй по частоте после пигментной крапивницы форме 
проявления мастоцитозов в  детском возрасте. Одиночные 
мастоцитомы представляют собой розовые или коричневато-
оранжевые папулы или узлы диаметром от нескольких милли-
метров до  2  см  (рис.  1). Поверхность очагов гладкая, иногда 
напоминает апельсиновую кожуру. Поражение внутренних 
органов наблюдается очень редко.

Следует помнить, что если у  детей с  одиночной мастоци-
томой в течение двух месяцев не наблюдается новых очагов, 
появление других мастоцитом маловероятно [3]. При наличии 
более пяти мастоцитом говорят о пигментной крапивнице.

Пигментная крапивница (пятнисто-папулезный мастоцитоз) 
представляет собой самую распространенную форму прояв-
ления мастоцитозов, особенно в  детском возрасте. В  течение 
первого года жизни, в редких случаях позже (например, после 
инфекций) по всему кожному покрову появляются множествен-
ные пятна, папулы или бляшки красновато-коричневого цвета, 
более выраженные на туловище (рис. 2). При трении, особенно 
у детей младшего детского возраста, возникают буллезные реак-
ции. У трети пациентов наблюдается выраженный уртикарный 
дермографизм (рис. 3). Самым частым сопутствующим симпто-
мом является зуд. Системное поражение наблюдается примерно 
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Рис. 1. Одиночная мастоцитома
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у 10% пациентов, прежде всего, при более позднем проявлении 
заболевания  (после 5  лет). Оно проявляется диареей, останов-
кой роста, эпизодами гиперемии, головными болями и  болью 
в костях. Редкий диффузный кожный мастоцитоз проявляется 
обычно при рождении или в первые три месяца жизни. Для него 
характерны не столько отдельные мастоцитомы, сколько диф-
фузная инфильтрация и  (особенно на  сгибательных поверхно-
стях) грубое утолщение кожи (пахидермия). Типично внезапное 
высыпание пузырей с  серозно-геморрагическим содержимым. 
При этой форме часто наблюдаются диффузный зуд и  общие 
симптомы (гиперемия, диарея, диспноэ, гипотензия).

Телеангиэктазия пятнистая эруптивная стойкая — развивает-
ся преимущественно у подростков старшей возрастной группы 
или у взрослых. Типичны сливающиеся, красноватые, телеан-
гиэктатические пятна, преимущественно в области туловища.
2. Внекожные формы мастоцитоза.

Инфильтрация тучными клетками паренхиматозных органов 
чаще наблюдается при мастоцитозах во взрослом возрасте, одна-
ко в  отдельных случаях она может развиваться при «кожных» 
формах мастоцитозов детского возраста. Чаще всего инфильтра-
ция тучных клеток происходит в области желудочно-кишечного 
тракта и  скелетной системы, но  могут поражаться также лег-
кие, почки, мио- и  перикард, мочеполовой тракт и  сальник. 
Вследствие массового высвобождения вазоактивных продуктов 
тучных клеток могут развиться синкопы, тяжелая гипотензия 
или шок, тахикардия, бронхоспазм, генерализованная гипере-
мия, ринорея, зуд и головная боль («синдром мастоцитоза») [4].

Пятнистую и пятнисто-папулезную форму мастоцитоза необ-
ходимо дифференцировать с пигментными невусами, пятнистой 
идиопатической пигментацией, лекарственной токсидермией. 
Пигментные невусы представляют собой различной величины 
пятна, отличающиеся буроватой, коричневой, иногда почти чер-
ной окраской; резко очерчены, имеют разнообразную форму. 
Поверхность их может быть гладкой и  неровной за  счет боро-
давчатых и  папилломатозных разрастаний. Пятнистая идиопа-
тическая пигментация («пепельный дерматоз») чаще встречается 
у лиц женского пола в детстве. Клинически проявляется округло-
овальными пятнами диаметром от 5 до 25 мм, не сливающимися 
между собой, серой и  серо-коричневой окраски. Субъективные 
ощущения отсутствуют. В отличие от мастоцитоза при этом забо-
левании тест Дарье отрицательный и при гистологическом иссле-
довании отсутствует тучноклеточный инфильтрат в дерме.

Для лекарственной токсикодермии характерны островоспа-
лительные явления и  четкая связь с  приемом лекарственных 
средств.

Папулезный и узловатый мастоцитоз следует дифференциро-
вать от ксантомы, невоксантоэндотелиомы, гистиоцитоза. Для 
ксантомы в  отличие от  мастоцитоза характерны расстройства 
липоидного обмена с отложением в тканях липидов. При гисто-
логическом исследовании элементов ксантомы обнаруживаются 
характерные клетки с  вакуолизированной пенистой цитоплаз-
мой. Невоксантоэндотелиома, или ксантогранулема ювениль-
ная, встречается исключительно в  детском возрасте, суще-
ствует с  рождения или с  первых месяцев жизни. Заболевание 
начинается внезапно с  появления множественных пятнистых 
и  узелковых элементов желтоватого, оранжеватого или желто-
коричневого цвета, плотноватой консистенции. Элементы 
сыпи нередко группируются, образуя неправильной формы 
очаги. С возрастом заболевание самопроизвольно регрессирует. 
Гистологически характерным является наличие полиморфного 
инфильтрата гранулематозного строения, состоящего из гисти-
оцитов, лимфоцитов, эозинофилов, фибробластов, пенистых 
и гигантских клеток. В основе гистиоцитоза X лежит системная 
пролиферация гистиоцитов с  отложением продуктов обмена. 
Существует несколько клинических форм заболевания. Для 
болезни Хенда–Шюллера–Крисчена характерными симптомами 
являются дефекты в плоских костях, экзофтальм и несахарный 
диабет. На коже могут наблюдаться диссеминированные мелко-
папулезные элементы желто-красного цвета с незначительным 
шелушением, эритематосквамозные высыпания, петехии, мел-
кие ксантомы и  ксантелазмы. Болезнь Абта–Леттерера–Сиве 
начинается острой лихорадкой, сопровождается значительными 
висцеральными изменениями, наблюдается прострация, про-
грессирующая анемия. Прогноз заболевания неблагоприятный. 
Кожные проявления отличаются значительным полиморфиз-
мом. На коже волосистой части головы и верхней части тулови-
ща появляются множественные геморрагические шелушащиеся 
папулы с некрозом в центре и точечными рубчиками, петехии.

Телеангиэктатическую разновидность мастоцитоза следует 
дифференцировать от  врожденной пойкилодермии Ротмунда–
Томсона, атрофической сосудистой пойкилодермии Якоби, 
пурпурозного и  пигментного ангиодермита Гужеро–Блюма. 
Врожденная пойкилодерия Ротмунда–Томсона — это аутосомно-
рецессивное заболевание, клинически проявляющееся в  первые 
годы жизни. На  коже лица, шеи, конечностей, ягодиц, исклю-
чительно редко на  туловище появляются эритематозные пятна, 
сменяющиеся сетчатой гиперпигментацией, атрофией, телеан-
гиэктазиями. Для таких больных характерными являются низкий 
рост, микроцефалия, дистрофия зубов, волос, ногтей, катаракта, 
что не наблюдается при мастоцитозе. Атрофическая сосудистая 

Рис. 2. Пигментная крапивница Рис. 3. �Пигментная крапивница, уртикарный дермографизм
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пойкилодермия Якоби встречается в любом возрасте, кроме ран-
него детского. Основная симптоматика складывается из сетчато 
расположенных участков атрофии, гипер- и  гипопигментации, 
слабо выраженной эритемы, на  фоне которых обнаруживаются 
телеангиэктазии. Могут наблюдаться милиарные фолликуляр-
ные папулы красно-коричневого цвета, точечные геморрагии, 
выпадение пушковых волос. Иногда больных беспокоит невы-
раженный зуд. Ангиодермит пурпурозный и  пигментный лихе-
ноидный Гужеро–Блюма наблюдается чаще у мужчин в возрасте 
40–60 лет. Процесс обычно локализуется на коже нижних конеч-
ностей. Важным клиническим отличием от мастоцитоза является 
наличие блестящих лихеноидных папул величиной с  булавоч-
ную головку, геморрагических пигментных пятен желтовато-
коричневого цвета. Все элементы сыпи могут сливаться.

Мастоцитома клинически напоминает пигментные неву-
сы, невоксантоэндотелиому, гистиоцитому или невокарци-
ному. При проведении дифференциального диагноза следует 
иметь в виду отсутствие при данных заболеваниях положи-
тельного теста Дарье и пузырной реакции при незначительной 
травме. Большое значение имеют данные гистологического 
исследования очага поражения.

При буллезных высыпаниях у  детей, страдающих мастоцито-
зом, необходимо проводить дифференциальный диагноз с буллез-
ным импетиго, укусами насекомых, герпетиформным дермати-
том Дюринга, буллезной формой многоформной экссудативной 
эритемы. При буллезном импетиго не наблюдается хронического 
течения заболевания, пузыри появляются на внешне неизменен-
ной коже. Для многоформной эксудативной эритемы характерна 
сезонность, острое начало заболевания с  лихорадкой, типичная 
клиническая картина  (пятнистые, пятнисто-везикулезные эле-
менты, симптом «бычьего глаза») с преимущественной локализа-
цией высыпаний на разгибательных поверхностях конечностей.

При постановке диагноза наряду с  анамнестическими и  кли-
ническими данными следует руководствоваться результатами 
гистологического исследования. Морфологические изменения 
в  эпидермисе заключаются в  увеличении количества меланоци-
тов и  отложении значительного количества пигмента меланина 
в нижних его отделах, что клинически обусловливает пигмента-

цию. Наиболее характерной для мастоцитоза является инфильтра-
ция дермы мастоцитами (тучными клетками), располагающимися 
сгруппированно или рассеянно в периваскулярных зонах и вокруг 
придатков кожи. При пятнисто-папулезной и  телеангиэктати-
ческой формах тучные клетки располагаются периваскулярно 
в верхней трети дермы в небольшом количестве. При мастоцитоме 
и узловатом типе тучные клетки кубовидной или веретенообраз-
ной формы образуют большие скопления, инфильтрирующие всю 
дерму. При диффузном мастоцитозе наблюдаются плотные поло-
совидные пролифераты из тучных клеток в верхней части дермы. 
При буллезной форме образуются суб- и  интраэпидермальные 
полости, содержащие тучные клетки и эозинофилы.

При мастоцитозе необходимо проведение соответствующей 
диагностики:
• �Тест Дарье: при энергичном растирании кожи деревянным 

шпателем в течение 10 секунд через две-пять минут разви-
вается реакция с уртикарными высыпаниями (рис. 4), кото-
рые сильно зудят и могут персистировать несколько часов; 
у детей грудного возраста могут также образоваться пузыри.

• �При однозначной клинической картине биопсия кожи 
не обязательна. При проведении биопсии наблюдается 
плотная инфильтрация тучных клеток в дерме.

• �Определение параметров активности в моче или сыворотке 
важно не столько для диагностики, сколько для определе-
ния стадии заболевания и контроля в динамике [5, 6]:
а) �Определение α-триптазы в  сыворотке позволяет при-

мерно оценить тучноклеточную нагрузку в  организ-
ме. Показатели выше 20  нг/мл вызывают подозрение 
на системное поражение [3].

б) �У пациентов с диффузным кожным мастоцитозом и  масто-
цитозами с системным поражением повышена концентрация 
гистамина и его метаболитов (N-метилгистамина, 1,4‑мети-
лимидазоловой уксусной кислоты) в сыворотке и моче.

• �Стандартные лабораторные анализы  (общий анализ крови 
с формулой, определение активности трансаминаз) прово-
дятся в начале и в динамике.

• �При пигментной крапивнице и диффузном кожном масто-
цитозе показано УЗИ брюшной полости и  забрюшинного 
пространства.

• �При диффузном кожном мастоцитозе, если не начинает-
ся спонтанное разрешение, целесообразен молекулярно-
генетический анализ мутации гена c-KIT.

• �По  аналогии с  индексом SCORAD при атопическом дерма-
тите разработан индекс SCORMA для кожных мастоцитозов, 
применяемый для контроля динамики, но особенно подходит 
для клинических и эпидемиологических исследований [7].

• �Инвазивные диагностические мероприятия  (в  том числе 
пункция костного мозга, рентгенологическое исследование 
скелетной системы, колоскопия и  т. п.) показаны только 
при клиническом подозрении на  инфильтрацию костного 
мозга или злокачественное заболевание (персистирующая 
аномальная картина крови, гепатоспленомегалия, лимфа-
денопатия), локализованных болях в  костях или длитель-
ной тяжелой диарее. Для подтверждения или исключения 
системного мастоцитоза применяются критерии, приведен-
ные в табл. 1 [6].
Общим для всех форм мастоцитоза в детском возрасте явля-

ется высокий показатель спонтанной ремиссии. До  пубер-
татного периода спонтанная ремиссия наблюдается в 70–80% 
случаев, однако она не всегда бывает полной. В случае, напри-
мер, сильно выраженной пигментной крапивницы пятна 
слабо выраженной гиперпигментации сохраняются иногда 
до  взрослого возраста. При диффузном кожном мастоцитозе 

Рис. 4. �Пигментная крапивница. Положительный тест Дарье 
(тест на трение)

Таблица 1
Диагностические критерии системного мастоцитоза

Главные критерии Дополнительные критерии

Множественные, плотные (> 15 
тучных клеток) конгломераты 
в биопсии костного мозга или 
других внекожных органов

25% веретенообразных/атипичных 
тучных клеток в экстракутанных 
органах 
c-KIT-мутация в одном 
экстракутанном органе 
Ко-экспрессия из CD117 + CD2/CD25 
на экстракутанных тучных клетках 
триптаза в сыворотке повторно > 
20 мг/л

Системный мастоцитоз: наличие одного главного и одного 
дополнительного критерия или трех дополнительных
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гиперреактивность кожи в раннем детском возрасте уменьша-
ется, однако диффузная гиперпигментация и уртикарный дер-
мографизм могут персистировать до взрослого возраста [7, 8].

Вследствие частой спонтанной ремиссии и  практического 
отсутствия жалоб большинству пациентов лечение не требу-
ется. Для пациентов с  распространенной симптоматической 
пигментной крапивницей и для детей с диффузным кожным 
мастоцитозом имеется ряд терапевтических возможностей.

В случае зуда показаны вначале местные мероприятия:
• �водная цинковая болтушка, при необходимости;
• �кремы с полидоканолом, поверх крема компресс из одного 

влажного и  одного сухого слоя или повязок из  трубчатого 
бинта.
Если местных мероприятий оказывается недостаточно, 

показан прием внутрь антигистаминных препаратов:
• �неседативных Н1‑антигистаминных: цетиризина, лоратадина;
• �седативных Н1‑антигистаминных: гидроксизина, кетотифена;
• �при отсутствии эффекта дополнительно Н2‑антигиста

минный препарат (циметидин, 30 мг/кг массы тела в день);
• �при отсутствии эффекта дополнительно ципрогепта-

дин (0,25 мг/кг массы тела в день).
Пероральный прием динатрия кромогликата, степень 

резорбции которого составляет только 10–20%, может 
смягчать симптомы в  дозе минимум 20 мг/кг массы тела 
в день (в 4 приема) в случае признаков гастроинтестинального 
и системного поражения, иногда также при зуде.

Применение местных глюкокортикоидов  (класса  II) ино-
гда дает временное облегчение, но  только под окклюзией. 
Из-за связанного с  этим повышенного риска побочных дей-
ствий (атрофии кожи, резорбции) применение этих препаратов 
ограничено несколькими днями и небольшими поверхностями.

Хотя прием интерферона α2β оправдал себя при лечении 
взрослых форм мастоцитоза, в  случае педиатрических форм, 
по причине тяжелых и потенциально необратимых побочных 
действий  (спастического пареза вследствие окклюзии сосу-
дов), он должен применяться только в  качестве последней 
возможности.

Во взрослом возрасте при системных формах мастоцитоза 
применяются также c-KIT-ингибиторы  (иматиниб, дазати-
ниб, семаксиниб).

У подростков старше 15  лет и  у  взрослых применение уль-
трафиолетового света диапазона А1  (5  облучений в  неделю 
в течение трех недель) может способствовать осветлению часто 
косметически неприятной гиперпигментации в  случае пиг-
ментной крапивницы. Лечение проводится низкими дозами 
и под контролем врача, чтобы при необходимости предупредить 
потенциальный риск избыточного выделения гистамина.

У взрослых к  уменьшению кожных проявлений приво-
дит постепенный, начинающийся с  самых низких доз прием 
Аспирина внутрь (20–25 мг в день).

Лечение анафилактических реакций проводится, как обычно, 
с применением высоких доз глюкокортикоидов, адреналина и заме-
щения объема (при этом избегают декстрана). Пациентам в данной 
ситуации назначают «комплект скорой помощи» (Целестон, капли 
Фенистил, ингаляционный раствор ЭпиПен).

При вторичной профилактике важно избегать высвобож-
дающих гистамин факторов, таких как:
• �неиммунологические раздражители: трение, воздействие 

солнечного света, внезапное воздействие холодной или 
теплой воды;

• �иммунологические раздражители: например, укусы насе-
комых. Вероятность специфической сенсибилизации к  яду 
насекомых и  другим антигенам при мастоцитозе не повы-

шена, однако анафилактические реакции вследствие массив-
ного высвобождения гистамина протекают особенно тяжело. 
Поэтому (при соответствующих показаниях) следует продол-
жать гипосенсибилизацию до спонтанного регресса мастоци-
тоза и всегда иметь при себе «комплект скорой помощи»;

• �высвобождающие гистамин медикаменты: из  всего широ-
кого набора для детского возраста в первую очередь важен 
кодеин (в соках от кашля), другие медикаменты, приведен-
ные в табл. 2, в детском возрасте не применяются или при-
меняются редко. Нестероидные противоревматические пре-
параты типа ибупрофена могут в отдельных случаях вызвать 
высвобождение гистамина. При срочных показаниях следу-
ет понаблюдать за реакцией после пробной дозы.
Пищевые продукты для детей с мастоцитозом в качестве фак-

торов высвобождения гистамина играют, очевидно, незна-
чительную роль. Значимость диетических рекомендаций, 
то есть, например, отказа от потенциально высвобождающих 
гистамин продуктов питания  (в  частности, сыров и  рыбных 
консервов), в данном случае под вопросом [7].

Таким образом, проблема мастоцитозов является весьма 
актуальной и  требует мультидисциплинарного подхода. При 
персистирующих кожных симптомах мастоцитоза без тенден-
ции к регрессу вплоть до взрослого возраста, следует исходить 
из  повышенной в  15–30% случаев вероятности системного 
поражения. ■

Литература 

1. �Briley L. D., Phillips C. M. Cutaneous mastocytosis: a review focusing on the 
pediatric population // Clin Pediatr (Phila). 2008. № 47. Р. 757–761.

2. �Bodemer С., Hermine О., Palmerini F., Yang Y. et al. Pediatric mastocytosis is 
a clonal disease associated with D816 V and other activating c-KIT 
mutations // J Invest Dermatol. 2010. № 130. Р. 804–815.

3. �Carter M. C., Metcalfe D. D. Paediatric mastocytosis // Arch Dis Child. 2002. № 86. 
Р. 315–319.

4. �Shaffer H. C., Parsons D. J., Peden D. B., Morrell D. Recurrent syncope and anaphylaxis 
as presentation of systemic mastocytosis in a pediatric patient: case report and 
literature review // J Am Acad Dermatol. 2006. № 54 (Suppl). Р. 210–213.

5. �Brockow K., Akin C., Huber M., Metcalfe D. D. Assessment of the extent of 
cutaneous involvement in children and adults with mastocytosis: relationship 
to symptomatology, tryp-tase levels, and bone marrow pathology // I Am Acad 
Dermatol. 2003. № 48. Р. 508–516.

6. �Heide R., Beishuizen A., De Groot H. Den Hollander J. C., van Doormaal J. J., De 

Monchy G., Pasmans S. G., Van Gysel D., Oranje A. P. Dutch National Mastocytosis 
Work Group. Mastocytosis in children: a protocol for management // Pediatr 
Dermatol. 2008. № 25. Р. 493–500.

7. �Хегер Петер Г. Мастоцитозы. Детская дерматология/пПер. с нем. 
под. ред. А. А. Кубановой, А. Н. Львова. М.: Издательство Панфилова; 
БИНОРМ. Лаборатория знаний. 2013. С. 487–493.

8. �Потекаев Н. С., Потекаев Н. Н. Мастоцитоз. Клиническая дерматовенероло-
гия. М.: ГЭОТАР-Медиа. 2009. Т. 2. С. 535–544.

Таблица 2
Потенциально высвобождающие гистамин вещества, 
которых следует избегать при мастоцитозе

Потенциально высвобождающие гистамин вещества

Алкоголь Мышечные релаксанты (тубокурарин)
Ацетилсалициловая 
кислота

Наркотики (метогекситал, тиопентал натрия, 
пропанидид)

Хлорохин Полимиксин В, неомицин
Кодеин Прокаин
Декстран Контрастные средства для рентгенографии 

(йодсодержащие)
Морфин, петидин Тиамин
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В последние годы присталь-
ное внимание специалистов 
различных областей меди-
цины привлекает метаболи-

ческий синдром  (синдром инсулино-
резистентности)  (МС) — симптомо-
комплекс, объединяющий различные 
метаболические нарушения и  состоя-
ния, связанные с ожирением, едиными 
патогенетическими механизмами их 
развития, обусловленными инсулино-
резистентностью  (ИР). На  сегодняш-
ний день в него включены следующие 
компоненты: ИР с  компенсаторной 
гиперинсулинемией  (ГИ), сахарный 
диабет 2‑го типа (СД 2‑го типа) и дру-
гие нарушения толерантности к  глю-
козе, абдоминальное ожирение, арте-
риальная гипертензия, атерогенная 
дислипидемия, неалкогольная жиро-
вая болезнь печени  (НАЖБП), гипе-
рурикемия, нарушения фибринолити-
ческой активности крови, гиперандро-
гения у девочек, микроальбуминурия, 
ночное апноэ и пр. [1, 2]. В связи с тем, 
что формирование МС начинается 
в  детском возрасте задолго до  клини-
ческой манифестации СД 2‑го типа, 
заболеваний сердечно-сосудистой 
системы и долгое время протекает бес-
симптомно, МС признается актуаль-
ной педиатрической проблемой, а  его 
частота в  детском возрасте колеблется 
от 17,5% до 50% [3–7].

В настоящее время убедительное 
подтверждение получила точка зрения, 
согласно которой органы пищеварения 
играют непосредственную роль в пато-
генезе гормонально-метаболических 
нарушений, приводящих к  развитию 
ожирения, ИР, атерогенной дислипи-
демии, при этом сами они становятся 
органами-мишенями  [8–14]. Согласно 
последним научным исследованиям 
у  взрослых практически каждый ком-
понент МС сопровождается вторичным 
поражением печени по  типу НАЖБП. 
Установлено, что если средняя рас-
пространенность НАЖБП составляет 
23% и  колеблется в  интервале от  3% 
до  58%, то  среди людей с  избыточной 
массой тела она достигает 74–100% [11]. 
Распространенность заболевания 
в  целом по  России у  взрослого насе-
ления составляет 27% с  колебания-
ми от  20% на  юге до  32% в  Сибири, 
у  4,5% отмечаются признаки неалко-
гольного стеатогепатита  (НАСГ)  [15]. 
В  детской популяции у  детей с  ожи-
рением НАЖБП выявляется у  68%, 
а при наличии МС — у 84% детей  [16]. 
Собственные данные свидетельству-
ют о  том, что НАЖБП выявляется 
у 2/3 детей с МС (до 70%) [17, 21, 22].

Впервые в  качестве самостоятель-
ной нозологической единицы НАЖБП 
описал J. Ludwig в  1980  г. НАЖБП 
характеризуется накоплением жира 
в  гепатоцитах при отсутствии злоупо-
требления алкоголем и включает в себя 
группу последовательных патогенети-

чески связанных стадий поражения 
печени:
• �стеатоз печени  (жировая дистрофия 

печени) — состояние, характеризую-
щееся накоплением жировых вези-
кул в более чем 5% гепатоцитов;

• �НАСГ — прогрессирующее заболе-
вание печени, характеризующееся 
формированием стеатоза и  воспа-
ления, приводящее к  повреждению 
гепатоцитов, развитию фиброза 
с  возможностью прогрессирования 
с исходом в цирроз.
Современная модель патогене-

за НАЖБП — это теория «двух уда-
ров». Первым ударом служит развитие 
жировой дистрофии, вторым — воспа-
ление с формированием стеатогепати-
та (рис. 1 и 2).

Основные компоненты гепатоцеллю-
лярных липидов представлены тригли-
церидами  (ТГ), субстратами для син-
теза которых являются неэстерифи-
цированные жирные кислоты (НЭЖК) 
и  глицерофосфат. НЭЖК образуют-
ся из  пищевого жира и  в  результате 
липолиза жировой ткани, доставля-
ются в  гепатоцит в  связанной с  аль-
буминами форме или в  составе хило-
микронов. Главными источниками 
глицерофосфата являются глицерин, 
выделяющийся при гидролизе липи-
дов, и  глюкоза, которая в  процессе 
гликолиза трансформируется в  фос-
фатидную кислоту, запускающую 
синтез ТГ. В  случае, когда продукция 
ТГ превышает синтез липопротеинов 
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и  секрецию их из  гепатоцита в  виде 
холестерина липопротеинов очень 
низкой плотности  (ХС ЛПОНП), про-
исходит накопление липидов в гепато-
ците с развитием жировой дистрофии. 
На этом фоне нарушается β-окисление 
жирных кислот, усиливаются процес-
сы свободнорадикального окисления 
липидов  (ПОЛ). Накопление про-
дуктов окисления вызывает некроз 
гепатоцитов, способствует развитию 
воспалительного процесса, повы-
шению синтеза провоспалительных 
цитокинов  (фактора некроза опухоли 
альфа  (ФНО-α), интерлейкинов ИЛ-6, 
ИЛ-8 и пр.), которые активируют звезд-
чатые клетки  (клетки Ито), продуци-
рующие компоненты соединительной 

ткани и  способствующие апоптозу 
гепатоцитов.

Экспериментальные данные свиде-
тельствуют о том, что основным звеном 
развития НАЖБП, как и других компо-
нентов МС, является ИР — снижение 
чувствительности тканей-мишеней 
к  инсулину, приводящее к  уменьше-
нию инсулинозависимой утилизации 
глюкозы органами  (в  первую очередь 
печенью и мышцами), при этом форми-
рование НАЖБП способствует поддер-
жанию и прогрессированию ИР [18].

Доказано, что висцеральная жировая 
ткань обладает эндокринной и  пара-
кринной активностью. Адипоциты 
наряду с  НЭЖК, которые не только 
затрудняют связывание инсулина 

с рецепторами, но и нарушают переда-
чу сигнала от рецептора в клетки, про-
дуцируют адипоцитокины — ФНО-α, 
ИЛ-6, адипонектин, резистин, лептин, 
которые также влияют на чувствитель-
ность тканей к инсулину [1, 2] (табл.).

ФНО-α активирует ингибитор каппа-
киназы-бета  (IKKβ) в  адипоцитах 
и гепатоцитах, что приводит к наруше-
нию связывания инсулина с  рецепто-
ром. Его воздействие на  инсулиновый 
рецептор  I типа  (IRS-1) проявляется 
в  его фосфорилировании, из-за чего 
уменьшается его тропность к  инсули-
ну, снижается количество транспорт-
ного белка GLUT-4, осуществляюще-
го вход глюкозы в  клетку. В  конечном 
итоге снижается захват и  утилизация 

Рис. 1. Первый этап развития НАЖБП

Генетические факторы/факторы окружающей среды/ожирение

Повышенное поступление НЭЖК в гепатоциты

Неконтролируемый липолиз, усиление липогенеза в печени

Нарушение β-окисления жирных кислот в митохондриях, пероксисомах, микросомах

Снижение секреции ХС ЛПОНП, повышение пула ТГ в печени

Стеатоз

Рис. 2. Второй этап развития НАЖБП/НАСГ

Поступление кислородных радикалов из митохондрий и пероксисом в гепатоциты

Повышенное ПОЛ

Воспаление, фиброз

↑ Провоспалительные цитокины 
(ФНО-α, ИЛ-6, 8, β и пр.)

Апоптоз гепатоцитов

Активизация звездчатых клеток
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глюкозы клетками, нарастает гликемия 
и  прогрессирует ИР. Формирующаяся 
ГИ напрямую влияет на  метаболизм 
липидов в  печени, увеличивая синтез 
холестерина путем влияния на  актив-
ность гидроксилметилглутарил-КоА-
редуктазы (ГМК-КоА-редуктаза), 
и повышает захват печенью холестери-
на липопротеинов низкой плотности 
(ХС ЛПНП).

Есть данные о  том, что в  разви-
тии НАЖБП участвует микрофлора 
желудочно-кишечного тракта  (ЖКТ) 
[19]. Одним из  пусковых механизмов 
ФНО-α опосредованной воспалитель-
ной реакции в  печени может являться 
воздействие бактериальных экзоток-
синов, которые поступают в  систему 
воротной вены в значительных количе-
ствах при синдроме избыточного бак-
териального роста в кишечнике [18].

Согласно строгим требовани-
ям академической медицины диа-
гноз НАЖБП устанавливается при 
наличии трех признаков: гистологи-
ческой характеристики, отсутствия 
злоупотребления алкоголем и  при 
исключении других хронических 
заболеваний печени. Однако пунк-
ционная биопсия печени является 
инвазивной процедурой и  ее выпол-
нение в  педиатрической практике 
ограничено. В связи с этим в послед-
ние годы наибольшую распростра-
ненность в  диагностике заболеваний 
печени приобретают неинвазивные 
методы исследования: ультразвуко-
вое исследование  (УЗИ), эластогра-
фия печени, компьютерная томогра-
фия  (КТ) и  магнитно-резонансная 
томография  (МРТ). Преимуществом 
УЗИ можно считать неинвазивность, 
доступность и низкую себестоимость, 
отсутствие специальной подготовки 
и  лучевой нагрузки. К  ультразвуко-
вым признакам стеатоза печени отно-
сятся повышение эхогенности, диф-
фузная неоднородность паренхи-
мы печени, нечеткость сосудистого 
рисунка, затухание ультразвукового 
луча. Однако эти ультразвуковые 
характеристики не являются специ-
фичными и  требуют интерпретации 
с  учетом клинических и  анамнести-
ческих данных [10]. Диагностическим 
критерием патологических измене-
ний паренхимы печени при проведе-
нии КТ является денситометрический 
показатель по  шкале Хаунсфилда. 
У  здоровых детей он составляет 
56–70  ед. Н (единиц Хаунсфилда). 
Воспалительная инфильтрация  (гепа-
тит) сопровождается снижением 

денситометрического показателя 
до  30–40  ед. Н. Жировая дистрофия 
характеризуется более выраженным 
снижением показателя плотности 
до  0–20  ед. Н. Для участков фиброза 
характерно очаговое повышение ден-
ситометрического показателя более 
70  ед. Н.  [20]. В  лабораторных ана-
лизах возможно умеренное повыше-
ние (не более 1,5–2 норм) уровня ами-
нотрансфераз, при этом соотношение 
АЛТ/АСТ (АЛТ — аланинаминотранс-
фераза, АСТ — аспартатаминотранс-
фераза) обычно более 1. Уровень гамма-
глутамилтранспептидазы, щелочной 
фосфатазы, билирубина повышает-
ся редко, белково‑синтетическая 
функция печени сохранена. Следует 
помнить, что в  связи с  общностью 
патогенетических механизмов у детей 
с  НАЖБП с  высокой частотой диа-
гностируются и  другие компоненты 
МС — абдоминальное (висцеральное) 
ожирение, артериальная гипертен-
зия, нарушения углеводного и липид-
ного обменов, гиперурикемия и др.

В основе лечения НАЖБП, как и МС 
в  целом, лежат мероприятия, направ-
ленные на снижение массы тела и ИР, 
нормализацию углеводного и  липид-
ного обменов. Для этого рекоменду-
ется изменение стереотипов питания, 
отказ от  вредных привычек  (курение, 
алкоголь), повышение физической 
активности. Есть указания на  то, 
что снижение массы тела на  8–10% 
от исходной сопровождается уменьше-
нием массы висцерального жира, что, 
как правило, способствует коррекции 
метаболических нарушений, повыше-
нию чувствительности тканей к инсу-
лину [1]. Однако следует помнить, что 
снижение веса должно происходить 
плавно  (не более 0,5  кг в  неделю), так 
как быстрая потеря веса может усугу-
бить течение НАЖБП и  способство-
вать развитию некротического воспа-
ления и развитию холестаза.

Необходимо соблюдать принци-
пы сбалансированного питания — 
диета должна содержать достаточное 
количество белков, микроэлементов 
и  витаминов. Следует ограничить 
потребление жиров, преимуществен-
но животного происхождения, легко-
усваиваемых углеводов и  поваренной 
соли. Рекомендуется 5‑разовый прием 
пищи: на завтрак должно приходиться 
25–30% суточного калоража, на обед — 
35–40%, на  ужин — 10–15%. Второй 
завтрак и  полдник должны уклады-
ваться в  10%. Пищу дают в  отварном, 
тушеном или запеченном виде. Рацион 
составляется с учетом «пищевой пира-
миды»: чувство насыщения обеспе-
чивают продукты, употребляемые без 
ограничения  (нежирное мясо, рыба, 
свежие овощи и  др.), потребность 
в  сладком — ягоды, фрукты. Важно 
устранить привычку есть на ночь (пре-
кращать прием пищи за  2 часа до сна) 
и «на ходу» — бутерброды, чипсы, суха-
рики и пр. Большое значение придает-
ся пищевым волокнам. Согласно реко-
мендациям Американской ассоциации 
диетологов необходимое потребление 
ребенком пищевых волокон должно 
составлять (в граммах): возраст ребен-
ка + 5.

В последние годы большое внимание 
уделяется продуктам функционально-
го питания и  биологически активным 
добавкам, препаратам на основе пище-
вых волокон, так как известно, что 
обогащение ими рациона способствует 
восстановлению баланса между обра-
зованием, всасыванием и  выведением 
холестерина, изменению выделения 
интестинального глюкагона и  пан-
креатического инсулина, адаптивно-
му изменению функции и  структуры 
кишечника  [15, 23]. Имеются данные 
о  том, что использование препарата 
Мукофальк на  основе растительных 
волокон из  оболочки семян подорож-
ника овального  (Plantago ovatа) позво-

Таблица
Адипоцитокины и их влияние на чувствительность к инсулину 
и развитие воспаления

Адипоцитокин Влияние на чувствительность 
и инсулину

Влияние на воспаление, некроз, 
процессы фиброза

Адипонектин Усиливает эффект инсулина Провоспалительный эффект

Лептин Усиливает эффект инсулина Стимулирует процессы фиброза

ФНО-α Способствует развитию ИР Стимулирует развитие апоптоза 
и некроза

ИЛ-6 Способствует развитию ИР, блокирует 
инсулиновую сигнальную цепь

Провоспалительный эффект

Резистин Способствует развитию ИР, но не 
в ткани печени

Провоспалительный эффект
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ляет снизить массу тела, уровень обще-
го холестерина на 10–15% [4].

Для снижения веса можно рекомен-
довать еженедельные разгрузочные 
дни, особенно коллективные  (семей-
ные), которые могут быть кефирными, 
творожными, мясо-овощными, рыбо-
овощными. Полное голодание строго 
противопоказано, т. к. оно провоциру-
ет стресс и усугубляет метаболические 
нарушения.

Большое значение в  лечении имеет 
лечебная физкультура. Рекомендуются 
танцы, плавание, водная аэробика, ката-
ние на велосипеде, лыжах, а также обыч-
ная утренняя зарядка, прогулки и туризм. 
Не показаны занятия тяжелой атлетикой, 
боксом, участия в  кроссах и  соревнова-
ниях. Наиболее эффективными являют-
ся регулярные, низкоинтенсивные, неси-
ловые тренировки. Не утрачивают своего 
значения физиопроцедуры — контраст-
ный душ, гидромассаж и пр.

Следует помнить, что фармакологи-
ческие препараты — это лишь допол-
нение, а  не альтернатива изменениям 
режима питания и  физической актив-
ности, а спектр лекарственных средств, 
используемый для коррекции наруше-
ний липидного и  углеводного обмена 
в  детском возрасте, очень ограничен-
ный. В  частности, в  качестве гипо-
холестеринемических средств у  взрос-
лых широко используются препараты 
различных фармакологических групп: 
статины, дериваты фиброевой кисло-
ты, никотиновая кислота и  ее про-
изводные и  пр. Однако применение 
большинства препаратов этой группы 
ограничено возрастными рамками. 
С целью коррекции гипертриглицери-
демии у  детей возможно применение 
средств на  основе омега-3 полинена-
сыщенных жирных кислот. Для кор-
рекции пищевого поведения исполь-
зуются ингибитор активности липа-
зы (орлистат), аноректик центрального 
действия  (сибутрамин), однако бес-
контрольное применение этих средств 
в педиатрической практике может быть 
сопряжено с нежелательными для здо-
ровья последствиями. Для повышения 
чувствительности к  инсулину показа-
но применение бигуанидов  (метфор-
мин  (Глюкофаж, Сиофор)), которые 
снижают глюконеогенез, тормозят вса-
сывание глюкозы в  кишечнике, повы-
шают чувствительность тканей к инсу-
лину и снижают ИР.

В коррекции нарушений функции 
гепатобилиарной системы особое место 
отводится лекарственным средствам 
на основе урсодезоксихолевой кислоты 

(УДХК)  (Урсофальк, Урсосан). УДХК 
обладает гепатопротективным, лито-
литическим, умеренным иммуномо-
дулирующим, гипохолестеринемиче-
ским действием, блокирует пролифе-
ративную фазу фиброгенеза и обладает 
антиоксидантными свойствами. К пре-
паратам растительного происхожде-
ния, используемым в  педиатрической 
практике и обладающим комплексным 
действием на  функциональное состоя-
ние гепатобилиарной системы, отно-
сятся лекарственные средства на  осно-
ве расторопши (Легалон) и  артишо-
ка  (Хофитол). Участие окислительного 
стресса в  патогенезе НАЖБП обосно-
вывает использование в  комплексной 
терапии антиоксидантов  (α-липоевая 
кислота, витамин Е, коэнзим Q10 и др.).

Ряд научных публикаций последних 
лет посвящен влиянию пре-, пробио-
тиков на жировой и углеводный обмен. 
Есть указания на  снижение уровня 
холестерина на  фоне приема препара-
тов этих групп [19].

Таким образом, тенденция к  омоло-
жению мультифакторных заболеваний 
обменного характера, рост в  детской 
популяции НАЖБП и  МС, относи-
тельно низкая информированность 
педиатров о  критериях диагностики, 
патогенезе и  лечении этих состояний 
диктует необходимость широкого осве-
щения и  внедрения в  практику совре-
менных научных и экспериментальных 
данных, разработку образовательных 
программ для врачей и пациентов. ■
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Актуальная тема

Питание является важным 
модифицируемым факто-
ром, определяющим раз-
витие и  поддержание кост-

ной массы. Диета, сбалансированная 
по  калорийности, белку  (1  г/кг/сут), 
жирам и углеводам (не более 60% от общей 
калорийности пищи) способствует нор-
мальному метаболизму кальция  (Ca) 
в  костной ткани. В  настоящее время 
кальций в  сочетании с  витамином D 
является основой нутрициальной кор-
рекции для профилактики и  лечения 
остеопороза, остеопении и  рахита  [1]. 
Тем не менее, сочетанный прием каль-
ция и  витамина D не всегда успешно 
профилактирует остеопороз, так как 
не компенсирует всех нутрициальных 
потребностей костной ткани.

Важность таких факторов питания, 
как кальций, фосфор  (P) и  витамин D, 
для целостности костей неоспорима. 
Рецептор витамина D, подобно эстроге-
новым рецепторам, является фактором 
транскрипции, который, в  частности, 
регулирует экспрессию белков, вовле-
ченных в гомеостаз кальция и фосфора. 
Экспериментальные данные показыва-
ют, что физиологические эффекты вита-
мина D включают торможение секреции 
провоспалительных цитокинов, молекул 
адгезии и  пролиферацию сосудистых 
гладкомышечных клеток — процессов, 
которые имеют важное значение для 
кальцификации артерий [2].

В то  же время проводимые в  течение 
последнего десятилетия исследования 
показали, что для поддержания струк-
туры костной ткани также необходимы 
витамины A, C, E, K и  микроэлементы 
медь  (Cu), марганец  (Mn), цинк, строн-
ций, магний (Mg), железо и бор. Дефицит 
этих микронутриентов замедляет набор 
костной массы в  детстве и  в подростко-
вом возрасте и способствует ускоренной 
потере костной массы в  пожилом воз-
расте [3, 4]. В настоящей работе рассмо-
трены результаты экспериментальных 
и клинических исследований, указываю-
щие на  важность компенсации дефици-
тов этих микроэлементов в  профилак-
тике и терапии остеопороза, остеопении 
и  рахита. Особое внимание уделяется 
бору — микроэлементу, оказывающему 
значительное влияние на структуру кост-
ной ткани и, тем не менее, пренебре-
гаемому в  подавляющем большинстве 
витаминно-минеральных комплексов.

Магний и поддержка 
соединительной и костной ткани 

Одной из  принципиально важных 
нутрициальных потребностей кости 
является обеспеченность костей магни-
ем — элементом, регулирующим мине-
рализацию, равномерный рост, гибкость 
и прочность костной ткани и увеличива-
ющим репаративный потенциал костей. 
И  наоборот, дефицит магния в  орга-
низме препятствует успешной терапии 
и  профилактике нарушений структуры 
кости (остеопороз и др.). Среди различ-
ных тканей организма основным депо 
магния являются именно костная ткань. 

Помимо того, что кость является депо 
магния, магний также оказывает суще-
ственное влияние на  минерализацию 
и  структуру костной ткани — низкие 
уровни магния связаны с  низкой кост-
ной массой и остеопорозом [5].

Магний является одним из  принци-
пиально важных нутриентных факто-
ров, воздействующих на  соединитель-
ную ткань. Недостаточная обеспечен-
ность магнием является одной из  важ-
нейших причин нарушений структу-
ры  (дисплазии) соединительной ткани. 
Систематический анализ взаимосвязей 
между обеспеченностью клеток магнием 
и  молекулярной структурой соедини-
тельной ткани указал на  такие молеку-
лярные механизмы воздействия дефици-
та магния, как ослабление синтеза бел-
ков вследствие дестабилизации тРНК, 
снижение активности гиалуронансинте-
таз, повышение активности металлопро-
теиназ, повышенные активности гиалу-
ронидаз и  лизиноксидазы  [6]. Следует 
напомнить, что костная ткань состоит 
только на 70% из кальциевых соеди-
нений, а на 22% — из коллагена, 8% 
составляет водная фракция.

Важность роли магния в  поддержа-
нии структуры кости связана и  с  тем, 
что при хроническом дефиците магния 
нарушается важнейший аспект мине-
рального обмена костной ткани — отно-
шение Mg:Ca. При снижении соотноше-
ния Mg:Ca в  сторону дефицита магния 
обменные процессы в  кости замедле-
ны, быстрее депонируются токсичные 
металлы  (прежде всего, кадмий и  сви-
нец). Вследствие накопления токсичных 
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элементов в  суставе из-за нарушения 
пропорции Mg:Ca функция суставов 
постепенно ухудшается: уменьшается 
объем движений, происходит деформа-
ция суставов конечностей и  позвоноч-
ника. Эпидемиологические исследова-
ния частоты остеопороза в  различных 
странах показали, что более высокое 
значение отношения Mg:Ca в  питании 
соответствует более низкой встречаемо-
сти остеопороза [7].

В эксперименте диета с очень низким 
содержанием магния (7% от нормально-
го уровня потребления) приводила к зна-
чительной гипомагниемии, гипокаль-
циемии, характерным для остеопороза 
изменениям костной ткани у  цыплят. 
Дефицит магния приводит к  разреже-
нию костной ткани, вплоть до  образо-
вания полостей; компенсация дефицита 
магния — к  восстановлению структуры 
костной ткани [8].

Более высокое диетарное потребле-
ние магния соответствует повышенной 
минеральной плотности кости  (МПК) 
у  мужчин и  женщин. В  исследовании 
когорты из 2038 человек оценка диетар-
ного потребления магния по опроснику 
коррелировала с  МПК после поправок 
на возраст, калорийность диеты, потре-
бление кальция и  витамина D, индекс 
массы тела, курение, алкоголь, физиче-
скую активность, использование тиазид-
ных диуретиков и эстроген-содержащих 
препаратов  (р = 0,05, мужчины; p = 
0,005, женщины) [9].

Материнское питание во  время бере-
менности значительно влияет на  мине-
ральную плотность костной ткани у детей. 
Наблюдения за 173 парами мать–ребенок 
в течение 8 лет после родов показали, что 
МПК шейки бедра у  детей повышалась 
с повышением диетарной обеспеченности 
беременной магнием. МПК поясничного 
отдела позвоночника зависела от  обеспе-
ченности беременной магнием, калием, 
фосфором и калием. Дети, матери которых 
были адекватно обеспечены указанны-
ми минеральными веществами во  время 
беременности, характеризовались значи-
мо бо́льшими значениями МПК  (шейка 
бедра +5,5%, поясничного отдела позво-
ночника +12%, всего тела +7%) [10].

Железо 
Помимо того, что железо необходимо 

для поддержания достаточной обеспечен-
ности тканей кислородом, этот микроэле-
мент также участвует в метаболизме кол-
лагена — основного структурного белка 
всех видов соединительной ткани, в  т. ч. 
костной. Хронический дефицит желе-
за в  эксперименте приводит к  задерж-

ке созревания коллагена в  бедренной 
кости и также к нарушениям фосфорно-
кальциевого метаболизма [11]. В экспери-
менте железодефицитная анемия  (ЖДА) 
приводит к  нарушению минерализации 
и увеличению резорбции кости [12].

По данным крупных клинико-
эпидемиологических исследований, ЖДА 
способствует значительному повышению 
риска остеопороза и переломов. Например, 
в  лонгитудинальном исследовании 
5286 человек (2511 мужчин и 2775 женщин, 
55–74  лет) наблюдались в  течение 8  лет. 
Низкие уровни гемоглобина были связа-
ны с когнитивными нарушениями и более 
низкой костной массой. За  время наблю-
дения у  235  мужчин и  641  женщины был 
установлен хотя бы один перелом (исклю-
чая переломы позвоночника). Уменьшение 
содержания гемоглобина в  крови на  одно 
стандартное отклонение соответствовало 
повышению риска переломов на 30% у муж-
чин (р < 0,001) и на 8% у женщин (р = 0,07). 
У мужчин с легкой ЖДА (гемоглобин менее 
130  г/л), риск переломов был повышен 
в 2 раза по сравнению с пациентами с нор-
мальным уровнем гемоглобина [13].

Медь 
Медь, как и  железо, участвует в  моди-

фикации определенных лизиновых остат-
ков коллагена и эластина, что имеет важ-
ное значение для формирования колла-
геновых и  эластиновых фибрилл. Одним 
из  факторов, способствующих потере 
костной массы, являются субклинические 
дефициты цинка и  меди, возникающие 
вследствие уменьшенного потребления 
или нарушений всасывания этих микро-
элементов в  организме. Цинк и  медь — 
принципиально важные кофакторы фер-
ментов, участвующих в синтезе различных 
молекулярных компонентов матрикса 
костной ткани. В  частности, медь, явля-
ясь кофактором фермента лизилоксида-
зы (ген LOX), имеет важное значение для 
формирования внутри- и межмолекуляр-
ных поперечных связей в коллагене [14].

Недостаток меди у человека и у живот-
ных связан с нарушениями роста, остео-
генеза и хрупкостью костей, что во мно-
гом обусловлено недостаточным коли-
чеством этих поперечных сшивок  [15]. 
В  эксперименте дефицит меди приво-
дил к  нарушению структуры коллагена 
и снижению таких механических свойств 
кости, как устойчивость к  скручиванию 
и угловой деформации (р < 0,05) [16, 17]. 
Дефицит меди ухудшает формирование 
сшивок коллагена и приводит к тяжелой 
патологии костей, легких и  сердечно-
сосудистой системы  [18]. Совместный 
прием препаратов меди/цинка с  препа-

ратами кальция может способствовать 
значительному снижению всасывания 
цинка и  меди вследствие фармакокине-
тического антагонизма [19].

Марганец 
Марганец — эссенциальный микроэле-

мент и  кофактор более 200  белков, уча-
ствующих в  столь разнообразных про-
цессах, как кроветворение, иммунитет, 
энергетический метаболизм и  метабо-
лизм соединительной ткани. К клиниче-
ским симптомам марганцевого дефици-
та у  беременных относятся дерматиты, 
инсулинорезистентность, жировой гепа-
тоз, остеопения; последствия дефицита 
марганца для плода включают нарушения 
образования хрящевой ткани, аномалии 
развития скелета. Исследования влияния 
марганца на развитие и структуру соеди-
нительной ткани проводятся с  первой 
половины XX века [20].

В эксперименте эффекты долгосрочного 
дефицита марганца и меди в диете включа-
ют снижение минерализации в сочетании 
с увеличением резорбции кости [21]. Этот 
эффект осуществляется за  счет падения 
активности Mn-зависимых ферментов, 
принимающих участие в синтезе глюкоза-
миногликанов и других углеводных ком-
понентов протеогликанов. К  этим фер-
ментам относятся галактозилксилозил-
глюкуронозилтрансферазы (в биосинтезе 
таких гликозаминогликанов соедини-
тельной ткани, как хондроитинсульфат, 
дерматансульфат, гепарансульфат и гепа-
рин), бета-галактозилтрансферазы (уча-
ствуют в  биохимических модификациях 
и присоединении глюкозаминогликанов) 
и  N-ацетилгалактозаминил-трансферазы 
(необходимы для синтеза глюкозамино-
гликана хондроитинсульфата) [22].

Хронический сочетанный дефицит 
марганца и  меди приводит к  снижению 
активности строящих кость остеобластов, 
увеличению резорбции костного матрик-
са и, следовательно, снижению плотности 
и массы костей. Недостаточность потре-
бления меди и марганца приводит к зна-
чительному снижению содержания каль-
ция в  костях  (180  мг/г, дефицит Mn/Cu 
и  272  мг/г, контроль). Рентгенограммы 
плечевых костей указали на присутствие 
многочисленных очагов повреждения 
кости как при сочетанном дефиците 
Mn/Cu, так и  при глубоком дефиците 
марганца [21].

В эксперименте диетарный дефицит мар-
ганца в  течение 25  дней приводил к  сни-
жению содержания марганца в кости до 2% 
от  контрольной группы. При этом 88% 
животных проявляли выраженные призна-
ки остеопороза, причем значительно сни-
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жалось поглощение сульфата для синтеза 
уроновых гликозаминогликанов соедини-
тельной ткани вследствие снижения актив-
ности ряда марганец-зависимых глико-
зилтрансфераз. Восстановление марганца 
в диете приводило к быстрому возрастанию 
его содержания в кости и восстановлению 
нормальной структуры кости [21].

Кремний 
Кремний имеет важное значение 

для формирования скелета и  соеди-
нительной ткани, т. к. необходим 
для синтеза сиалопротеинов кости. 
Диетическое потребление кремния ассо-
циировано с  МПК  [23]. Наблюдения 
за Фремингемовской когортой (n = 2847, 
30–87 лет) показало, что более высокое 
диетарное потребление кремния соот-
ветствовало более высокой МПК у муж-
чин и женщин до 50 лет [24].

Стронций 
Стронций близок по  химическим 

свойствам к  кальцию и  включается 
в  состав гидроксиапатита, способствуя 
существенному увеличению мине-
ральной плотности костной ткани. 
Препараты на  основе солей стронция 
снижают риск переломов позвоночника 
на 41% [25], а риск непозвонковых пере-
ломов — на 15% [26].

Бор и костная ткань 
Ультрамикроэлемент бор играет важ-

ную роль в метаболизме костной ткани. 
Ежедневное потребление бора в  раз-
ных странах колеблется от  0,3  мг/сут 
до 41 мг/сут [27]; источником бора явля-
ется диета, обогащенная фруктами, ово-
щами, орехами и бобовыми.

Обнаружена жизненная необходи-
мость микродоз бора на примере влияния 
на  обмен кальция, фосфора и  особенно 
магния. Бор взаимодействует с  гидрок-
сильными группами многих органических 
соединений, включая сахара, полисаха-
риды, аденозин-5‑фосфат, пиридоксин, 
образуя биологически активные соеди-
нения. Бор регулирует активность парат-
гормона. В  организме человека около 
20  мг бора. Максимально концентриру-
ется в костях > зубной эмали > почках = 
легких = лимфатических узлах > печени > 
мышцах = семенниках > мозге [28].

С фармакологической точки зрения 
препараты бора характеризуются гипо-
липидемическим, противовоспалитель-
ным, антионкологическим эффектами. 
Дефицит бора стимулирует развитие 
таких состояний, как анемия, остео-, 
ревматоидный артрит, когнитивная 
дисфункция, остеопороз, мочекаменная 

болезнь и  нарушение обмена половых 
гормонов.

Результаты экспериментальных и  кли-
нических исследований, проводимых 
с  начала 1960‑х  гг., показали, что препа-
раты бора являются безопасным и эффек-
тивным средством для лечения некоторых 
форм артрита. Дальнейшие исследования 
подтвердили важность обеспеченности 
бором для поддержания структуры кости. 
Так, костная ткань пациентов с  более 
высоким потреблением бора характеризо-
валась более высокой механической проч-
ностью. В  тех географических регионах, 
где потребление бора составляет менее 
1  мг/сут, заболеваемость артритом коле-
блется от  20% до  70%, в  то  время как 
в регионах с потреблением 3–10 мг/сут — 
не более 10%. Эксперименты с моделями 
артрита показали эффективность перо-
рального или внутрибрюшинного введе-
ния препаратов бора [29].

О молекулярно-физиологических 
механизмах воздействия бора 

Бор влияет на  активность ряда фер-
ментных каскадов, включая метаболизм 
стероидных гормонов и  гомеостаз каль-
ция, магния и  витамина D, также спо-
собствуя снижению воспаления, улучше-
нию профиля липидов плазмы и  функ-
ционирования нейронов  [30]  (дефицит 
бора снижает электрическую активность 
мозга, результаты тестов на двигательную 
ловкость, внимание и  кратковременную 
память [31]). Бораты могут образовывать 
сложные эфиры с гидроксильными груп-
пами различных соединений, что может 
являться одним из  возможных механиз-
мов осуществления их биологической 
активности  [32]. Повышенное содержа-
ние бора в  пище повышает экспрессию 
борат-транспортера  (NaBCl) в  тощей 
кишке и понижает — в ткани почек [33].

Хотя детали молекулярных механиз-
мов воздействия бора на  физиологиче-
ские процессы остаются неизвестными, 
бор оказывает существенное воздей-
ствие на процессы роста клеток костной 
ткани и хряща. Так, бор повышает одон-
тогенную и  остеогенную дифференци-
ровку клеток ростка стволовых клеток 
зубов. Прием пентабората натрия ока-
зывал дозозависимый эффект на  актив-
ность щелочной фосфатазы и экспрессию 
генов, связанных с  одонтогенезом  [34]. 
Поэтому дефицит бора во  время бере-
менности, наряду с дефицитами кальция 
и  других микронутриентов, также будет 
способствовать нарушениям развития 
зубов и у беременной, и у ребенка.

Бор дозозависимо влияет на процессы 
дифференцировки стромальных клеток 

костного мозга. Концентрации бора в 1, 
10 и 100 нг/мл повышали, а уровни более 
1000  нг/мл ингибировали дифференци-
ровку клеток (р < 0,05). При повышении 
уровня бора в 10–100  раз в  питатель-
ной среде культуры клеток костного 
мозга также повышались уровни белков 
остеогенеза — остеокальцина, колла-
гена  I, белков морфогенеза костей 4, 
6  и  7  (р < 0,05)  [35], а  также остеопон-
тина, сиалопротеина кости  (ген BSP), 
белка Runx2 и другие [36].

Последствия дефицита бора 
Экспериментальное исследование 

эффектов дефицита бора показало, 
что даже при достаточном содержании 
кальция в  пище, дефицит бора при-
водил к  снижению прочности кости. 
И  наоборот, добавление бора в  пищу 
способствовало повышению прочности 
костной ткани [37].

Экспериментальная оценка послед-
ствий низкого  (40  мкг/кг) или достаточ-
ного  (2  мг/кг) содержания бора в  диете 
в течение 6 недель показала, что дефицит 
бора снижает фертильность за счет умень-
шения числа сайтов, приводящих к успеш-
ной имплантации эмбриона, замедления 
роста бластоцисты и  увеличения числа 
тяжелых пороков развития [38].

Дефицит бора в  эксперименте приво-
дит к  сокращению популяции остеобла-
стов, тормозя формирование пародон-
та  [39]. При приеме бор-дефицитной 
диеты, гистоморфометрические исследо-
вания указали на  снижение относитель-
ного трабекулярного объема кости на 36% 
к концу 1‑й недели и на 63% через 14 дней 
эксперимента. К  концу 2‑й недели экс-
перимента общая поверхность остеобла-
стов снизилась на  87%, что указывает 
на  заметное сокращение остеогенеза 
на фоне дефицита бора [40] (рис. 1).

Биохимические и  физиологические 
последствия дефицита бора и  компен-
сации дефицита были изучены в  груп-
пе здоровых добровольцев  (12  женщин 
в  постменопаузе). Участницы сначала 
принимали бор 0,25  мг/сут/2000  ккал 
в  течение 119  дней, а  затем в  3  мг/сут 
в течение 48 дней. Добавки бора сокра-
щали потери кальция и магния с мочой 
и повышали уровни 17‑бета-эстрадиола 
в сыворотке [41].

Экспериментальные 
и клинические исследования 
эффектов компенсации 
дефицита бора 

При приеме бораты и  борная кис-
лота легко и  полностью всасываются 
и  быстро распределяются по  жидко-
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стям тела посредством пассивной диф-
фузии. Соотношение содержания бора 
кровь/мягкая ткань составляет 1,0, 
кровь/кость — 4,0. Период полувыведе-
ния боратов составляет приблизительно 
21 ч при перорально или внутривенном 
введении [32].

В эксперименте дополнение бора 
к  пищевым добавкам кальция и  вита-
мина D способствовало нормализации 
массы тела, увеличению уровней эстра-
диола в  плазме крови и  повышению 
прочности ткани бедренной кости  [42]. 
Добавление бора в  дозах 4, 10, 30, 
50 мг/сут/кг массы тела к обычной диете 
кроликов  (люцерна) дозозависимо уве-
личивало содержание кальция, магния 
и фосфора в костях и повышало механи-
ческую прочность берцовой кости [43].

Добавление к  питьевой воде каль-
ция  (210  мг/сут), фторида  (0,7  мг/сут) 
и боратов (1,2 мг/сут) в течение 8 недель 
приводит к  значительному положи-
тельному воздействию на  механиче-
ские свойства кости  [44]. Добавки бора 
в  пищу  (50  мг/кг в  виде тетрабората 
натрия) улучшали параметры состояния 
позвоночной и бедренной костной массы 
на фоне регулярной нагрузки на беговой 
дорожке. При приеме тетрабората натрия 
длина и  вес, содержание минералов 
и  плотность, трабекулярный и  губчатый 
объемы бедренных и позвоночных костей 
были значительно выше (р < 0,005) [45].

Дотации бора в  эксперименте  (борная 
кислота, 5  мг/кг, в  течение 5  нед) уси-
ливают позитивные эффекты эстрогенов 
на  костную ткань у  крыс с  удаленными 
яичниками при подкожном введении 
эстрогенов  (30  мкг/кг/сут). Дотации бора 
способствовали увеличению содержания 
Ca, P, Mg в  кости, повышению трабеку-
лярного объема и плотности ​​кости [46, 47].

Добавление 50 мг/кг бора в пищу для кур 
приводило к  значительному увеличению 
прочности берцовой и  бедренной кости 
на  сдвиг  [48], улучшало овогенез  [49]. 
Совместное введение бора и  витамина D 
в эмбрионы кур на фоне дефицита вита-
мина D (0,5 мг бора, 0,3 мкг витамина D, 
8  сут эмбриогенеза) улучшало выводи-
мость эмбрионов из  яиц, минеральное 
содержание и плотность кости, активизи-
ровало зону роста эпифизарной пласти-
ны, обеспечивая тем самым более быстрое 
формирование кости [50].

Препараты бора могут оказывать проти-
вовоспалительное действие. В частности, 
фруктоборат кальция значительно снижа-
ет сывороточные уровни С-реактивного 
белка, тем самым контролируя воспале-
ние, приводящее к  потере минеральной 
плотности костной ткани [51].

Экскреция бора с мочой в группе здо-
ровых добровольцев  (n = 18) состави-
ла 0,4–3,5  мг/сут. Прием препаратов 
бора в дозе 10 мг/сут в течение 4 недель 
приводил к  84‑процентному увеличе-

нию уровней бора в  моче. В  результа-
те приема добавок бора концентрация 
эстрадиола в  плазме достоверно уве-
личилась от  52 ± 21  пмоль/л до  74 ± 
22 пмоль/л (р < 0,004) [52].

Витамины группы В 
Витамины В6 (пиридоксин), В9 (фола-

ты) и В12  (цианокобаламин) способству-
ют нормализации фолатного метаболизма 
и снижению уровней гомоцистеина плаз-
мы крови. Более высокие уровни гомоци-
стеина ассоциированы с  повышенными 
хрупкостью костей и частотой переломов, 
в  т. ч. переломов бедра у  пожилых  [53]. 
Наблюдения за  группой 702  пожи-
лых участников  (65–94  лет) в  тече-
ние 4  лет показали, что более низкие 
уровни гомоцистеина на  фоне дефицита 
фолатов являются фактором риска остео-
пороза  [54]. Наблюдения за  пожилыми 
участниками Фремингемовской когор-
ты  (n = 1002) подтверждают взаимосвязь 
между дефицитом фолатов и  остеопоро-
зом  [55]. Риск остеопороза также повы-
шается на  фоне дефицита витамина 
В12  [56]. В  Роттердамском исследовании 
более 5000  человек, которые наблюда-
лись в  течение 7  лет, снижение риска 
переломов была связано с более высоким 
потреблением пиридоксина [57].

Фолат- и  витамин-В12‑зависимая 
пернициозная анемия также является 
значимым фактором риска развития 
остеопороза. Наблюдения 131 пациента 
с  анемией в  течение 10  показали, что 
у  пациентов с  пернициозной анемией 
риск переломов проксимального отдела 
бедренной кости был повышен в 1,9 раза, 
переломов позвоночника — в  1,8  раза, 
а  также переломов дистального отде-
ла предплечья — в 3 раза по сравнению 
с популяционным контролем [58].

Витамин С 
Эпидемиологические исследования 

показали, что более низкое потребление 
витамина С  связано с  более быстрыми 
темпами потери костной массы, а  более 
высокое потребление витамина С — 
с  меньшим количеством переломов  [59]. 
Высокое потребление витамина С в пожи-
лом возрасте (более 300 мг/сут) было ассо-
циировано со значительно меньшей поте-
рей костной массы по сравнению с более 
низким потреблением витамина  [60, 61]. 
Наблюдения, проводимые в течение 15 лет 
за участниками Фремингемовской когор-
ты, показали, что более высокое потре-
бление витамина С в составе витаминно-
минеральных комплексов проводило 
к достоверному снижению частоты пере-
ломов бедра  (р < 0,04) и  непозвоночных 

Рис. 1. �Гистологические образцы альвеолярной (луночной) кости пародонта 
при различных уровнях потребления бора

Слева нормальное потребление бора (3 мг/кг, в течение 9 нед), справа — бор-дефицитная 
диета (0,07 мг/кг бора, в течение 9 нед). При нормальной обеспеченности бором толщина 
надкостницы выше и она выстлана зрелыми остеобластами. При дефиците бора надкостницы 
меньше и ее поверхность образована незрелыми клетками. Окраска гематоксилин-эозином. 
Увеличение ×400.
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переломов  (р < 0,05)  [62]. Употребление 
витаминов С  и  Е в  составе витаминно-
минеральных комплексов достоверно 
снижало резорбцию кости в соответствии 
с  уровнями С-терминального телопеп-
тида, известного биомаркера костного 
обмена [63].

Витамин К 
Витамин К  (менахинон, филлохи-

нон) необходим для карбоксилирования 
многих белков и, в частности, остеокаль-
цина — основного структурного белка 
кости. Дефицит витамина приводит 
к  снижению карбоксилирования остео-
кальцина и, следовательно, нарушает 
структуру костной ткани  [64]. В  рандо-
мизированном исследовании женщины 
получали 200 мкг/сут филлохинона (вита-
мин K1), витамина D и кальция, что при-
водило к более выраженному повышению 
МПК по  сравнению только с  приемом 
кальция и  витамина D  [65]. Метаанализ 
7  проведенных в  Японии исследований 
показал, что прием менахинона (витамин 
К2) снижает риск переломов позвонков 
на  60%  (ОШ 0,40, 95% ДИ 0,25–0,65), 
риск переломов бедра — на  67%  (ОШ 
0,23, 95% ДИ 0,12–0,47) и риск непозвон-
ковых переломов — на  71%  (ОШ 0,19, 
95% ДИ 0,11–0,35) [66].

Каротиноиды 
Каротиноды α-, β-, γ-каротин 

и  β-криптоксантин могут трансформи-
роваться в  витамин А, известный фак-
тор роста тканей; каротиноиды ликопин, 
лютеин, зеаксантин являются антиок-
сидантами, но  в  ретинол  (витамин А) 
не трансформируются. По  сравнению 
с  женщинами с  нормальной МПК, 
более низкие концентрации ликопи-
на и  криптоксантина были установле-
ны в  сыворотке женщин с  остеопоро-
зом  [67]. В  исследовании «Инициатива 
по охране здоровья женщин» более высо-
кие уровни β-каротина были ассоцииро-
ваны с  более высокой МПК  [68]. Более 
высокое потребление каротинов и  лико-
пина снижает частоту переломов на 46% 
у женщин и на 34% у мужчин при наблю-
дениях в течение 15 лет в рамках исследо-
вания Фремингемской когорты [62].

Флавоноиды 
Флавоноид кверцетин является силь-

ным антиоксидантом и  тормозит диф-
ференциацию и  активность остеокла-
стов  [69] — клеток, осуществляющих 
резорбцию кости [70, 71]. Исследование 
когорты близнецов показало, что более 
высокое потребление кверцетина связа-
но с более высокой МПК позвоночника. 

Более высокое потребление антоциани-
на также было положительно ассоции-
ровано с  повышением МПК позвоноч-
ника, костей таза и бедра [72].

Омега-3 жирные кислоты 
Хроническое воспаление нарушает 

физиологическое протекание процес-
са ремоделирования кости. В  крупно-
масштабных клинических исследова-
ниях было показано, что более высокие 
уровни С-реактивного белка, известного 
маркера воспаления, связаны со снижен-
ной минеральной плотностью костной 
ткани. Факторы, способствующие сниже-
нию уровней С-реактивного белка  (т. е. 
снижающие системное воспаление), также 
улучшают баланс между резорбцией и фор-
мированием кости  [51]. Омега-3  полине-
насыщенные жирные кислоты  (ПНЖК), 
участвуя в каскаде арахидоновой кислоты 
и снижая уровни провоспалительных про-
стагландинов, способствуют снижению 
уровней провоспалительных цитокинов, 
стимулирующих активацию остеокластов 
и резорбцию кости [73].

Более высокое диетарное потребление 
омега-3  ПНЖК соответствует повыше-
нию МПК бедра [74] и поясничного отде-

ла позвоночника  [75]. Положительная 
ассоциация была найдена между дие-
тарным потреблением омега-3  ПНЖК 
и МПК в исследовании группы 78 здоро-
вых добровольцев 16–22 лет [76]. В то же 
время более высокое соотношение омега-
6  к  омега-3  при потреблении омега-
ПНЖК с пищей стимулирует воспаление 
и соответствует снижению МПК [77, 78].

Заключение 
Возможности полного восполнения 

дефицитов микроэлементов, необхо-
димых для функционирования костной 
ткани, существенно расширяются при 
использовании специальных микрону-
триентных препаратов. Например, непе-
реносимость лактозы у индивидуального 
пациента может способствовать возник-
новению дефицита кальция вследствие 
ограничений на  прием молочных про-
дуктов, так что для этого пациента стано-
вится необходимым прием специальных 
препаратов кальция. В  настоящей рабо-
те показано, что поддержанию здоровья 
костной системы способствуют такие 
микроэлементы, как магний, железо, 
медь, марганец, кремний, стронций, бор, 
и ряд других микронутриентов: витамины 

Рис. 2. �Синергидные кальцию микронутриенты, принимающие участие в поддержке 
структуры кости

Таблица
Поколения лекарственных препаратов кальция

Поколение Композиция Примеры

1 Препараты кальция • Кальция глюконат 
• Кальция карбонат 
• Кальция цитрат 
• Кальция карбонат + кальция лактоглюконат

2 Кальций + витамин D3 • Кальция карбонат + колекальциферол 
• �Кальция гидрофосфат + кальция цитрат + 

колекальциферол

3 Кальций + витамин D3 
+ синергисты (соли 
остеотропных минералов)

• �Кальция карбонат + кальция цитрат + 
колекальциферол + магний, марганец, медь, цинк, 
бор 
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В6, В9 (фолаты), В12, С, К, каротиноиды, 
флавоноиды, омега-3 ПНЖК  (рис.  2). 
Магний, марганец, медь, цинк и  бор 
принято называть остеотропными 
минералами. Они способствуют синтезу 
коллагена и эластина (рис. 2). Известно, 
что костный матрикс на  90% состоит 
из коллагена [79]. Коллаген, в свою оче-
редь, входит не только в состав костной 
ткани, но и в состав всех соединитель-
ных тканей, включая суставные связки 
и кожный покров.

Следует отметить, что для нутриент-
ной коррекции метаболизма костной 
ткани используют различные поколе-
ния препаратов (табл.). К первому поко-
лению принято относить препараты 
солей кальция, а также их комбинации: 
глюконат кальция, карбонат кальция, 
цитрат кальция, лактоглюконат каль-
ция и  т. д.; ко  второму — комбинации 
препаратов кальция и витамина D3, т. к. 
стала известна роль колекальциферо-
ла  (витамина D3) в  усвоении кальция. 
К  третьему поколению относятся пре-
параты на основе солей кальция в соче-
тании с такими синергистами, как вита-
мин D, микроэлементы и макроэлемен-
ты: магний, марганец, медь, цинк, бор. 
Компоненты препаратов 3‑го поколения 
не только имеют высокую биодоступ-
ность, но  и  способствует улучшению 
усвоения кальция в организме. ■
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Согласно определению 
Всемирной Организации 
Здравоохранения пробио-
тики — живые микроор-

ганизмы, преимущественно штаммы 
нормальной кишечной микрофлоры, 
которые при использовании в  адекват-
ном количестве оказывают положитель-
ный эффект на  здоровье хозяина  [1]. 
Бактерии, входящие в  состав пробио-
тиков, должны обладать рядом важных 
свойств, позволяющих оказывать только 
положительный эффект на  макроорга-
низм. Данные микроорганизмы долж-
ны иметь натуральное происхождение 
и  быть безопасными при применении 
у человека; сохранять жизнеспособность 
при прохождении через желудочно-
кишечный тракт  (ЖКТ); обладать анта-
гонизмом к патогенным и потенциально 
патогенным микроорганизмам; обладать 
способностью к  адгезии к  кишечному 
эпителию; быстро размножаться и коло-
низировать кишечник; оказывать клини-

чески подтвержденный положительный 
эффект на здоровье человека; оставаться 
стабильными при хранении [2, 3].

На первом уровне  (взаимодействие 
микроб–микроб) пробиотические бакте-
рии, также как и нормальные кишечные 
бактерии, ингибируют жизнедеятель-
ность и адгезию патогенных и потенци-
ально патогенных штаммов к слизистой 
оболочке (СО) пищеварительного тракта 
в  результате конкуренции за  питатель-
ные вещества и рецепторы для адгезии, 
изменений интракишечного рН, а также 
способности продуцировать «бактерио-
цины» и  другие субстраты с  противо-
микробной активностью. В  общей 
сложности эти механизмы стабилизи-
руют барьер СО  кишки, предотвращая 
прикрепление патогенов, их инвазию 
и  транслокацию во  внутреннюю среду 
макроорганизма [4].

На втором уровне  (взаимодействие 
микроб–эпителий пищеварительного 
тракта) бактерии, входящие в  состав 
пробиотиков, препятствуют адгезии 
или вытесняют из рецепторов для адге-
зии патогенную или потенциально 
патогенную микрофлору, что обеспе-

чивает колонизационную резистент-
ность и  повышает функцию кишеч-
ного слизистого барьера, препятствуя 
транслокации кишечных бактерий 
во  внутреннюю среду макроорганизма. 
Известно, что кишечный слизистый 
барьер состоит из  преэпителиального, 
эпителиального и  постэпителиально-
го компонентов и  кишечной лимфа-
тической системы. Защитные факторы 
преэпителиального барьера включают 
продукцию слизи, иммуноглобулинов 
А1 и  А2, связанных с  гликопротеинами 
слизи; ряда продуцируемых нормаль-
ной микрофлорой низкомолекулярных 
кишечных метаболитов, обеспечиваю-
щих колонизационную резистентность 
СО  в  отношении условно-патогенных 
и  патогенных микроорганизмов; лизо-
цим, лактоферрин и  др., участвующие 
в  лизисе бактерий; гликокаликс, обе-
спечивающий резистентность эпителия 
к  бактериальным и  химическим аген-
там; окислительно-восстановительный 
потенциал  (Eh), определяющий видо-
вой состав микробиоценоза кишки. 
Эпителиальный  (внутренний) защит-
ный барьер составляют апикальные 
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клеточные мембраны и  тесные меж-
клеточные соединения, блокирующие 
внутриклеточный и межклеточный пас-
саж макромолекул, включая бактерии. 
В  постэпителиальный барьер входит 
сеть кровеносных капилляров, которая 
обеспечивает фагоцитоз, гуморальные 
иммунные реакции и  другие механиз-
мы защиты, а также функционирование 
преэпителиального и  эпителиального 
барьеров [5, 6].

Третий уровень, включающий взаи-
модействие микроб–иммунная систе-
ма, обеспечивает участие пробиотиков 
в активации защитных местных и общих 
иммунных реакций, а  также формиро-
вание иммунологической толерант-
ности макроорганизма. Известно, что 
СО  ЖКТ относится к  одному из  неза-
висимых и  самых значимых компонен-
тов иммунной системы и  обладает соб-
ственной лимфоидной тканью, извест-
ной как ассоциированная с желудочно-
кишечным трактом лимфоидная 
ткань  (gut-associated lymphoid tissue — 
GALT). При нормальном ее функцио-
нировании растворимые бактериаль-
ные субстанции и  частички, размером 
до 150 мкм, а также бактерии проникают 
в GALT двумя путями: в результате пер-
сорбции и  за  счет их транспортировки 
специальными М-клетками, располо-
женными над лимфатическими фолли-
кулами СО кишки. Бактериальные анти-
гены вначале презентуются Т-хелперам 
(CD4+) и макрофагам, которые иниции-
руют синтез цитокинов. В  дальнейшем 
они вступают в  контакт с  образраспоз-
нающими рецепторами эпителиальных 
и  иммунокомпетентных клеток, глав-
ным образом, с Toll-подобными рецеп-
торами  (Toll-like receptors, TLR), рас-
познающими экзогенные и  эндогенные 
чужеродные субстанции. В  результате 
посредством цепи последовательных 
биологических сигналов включается 
продукция широкого спектра медиато-
ров: провоспалительных и  противовос-
палительных цитокинов, интерферонов, 
регуляторных пептидов, участвующих 
в  процессах регенерации и  апоптоза 
и др. [7, 8]. Данные биологические суб-
станции одновременно с  бактериаль-
ными антигенами активируют незре-
лые В‑лимфоциты СО с  миграцией их 
из  стенки кишки в  лимфу, лимфатиче-
ские узлы, селезенку, в  которых про-
исходит их созревание, активная про-
лиферация и  трансформация в  плаз-
матические клетки, синтезирующие 
секреторный IgA (sIgA). В последующем 
зрелые лимфоциты и  плазматические 
клетки с током крови расселяются во все 

СО  организма и  до  80% их количества 
возвращаются обратно в ЖКТ (homing-
эффект), где они обеспечивают адек-
ватный синтез sIgA. Основное количе-
ство  IgA секретируется в  просвет ЖКТ, 
верхних дыхательных путей и  других 
органов, слизистые оболочки которых 
покрыты секретирующим эпителием, 
и лишь небольшое количество поступа-
ет в кровь. Слизистые оболочки плотно 
покрываются состоящими из 2 молекул 
димерными sIgA, которые устойчи-
вы к  действию ферментов и  продуктам 
кишечного метаболизма и  защища-
ют ее от  внедрения микроорганизмов. 
Оказавшись в просвете кишки, sIgA свя-
зывает бактерии, предотвращая адгезию 
и способствуя удалению их из кишечни-
ка. Кроме того, sIgA может конъюгиро-
ваться с  лектинподобными бактериаль-
ными адгезинами через свой Fc-домен, 
что приводит к  увеличению агглюти-
нации различных видов бактерий. Ряд 
важных иммунологических функций 
выполняют также кишечные эпители-
альные клетки, включая презентацию 
антигена с  помощью молекул главного 
комплекса гистосовместимости, а также 
участие в  синтезе ряда воспалительных 
и  регуляторных цитокинов, которые 
стимулируют развитие клеток кишеч-
ной иммунной системы и  поддержива-
ют иммунный гомеостаз в  кишечнике. 
Определенная роль в  иммунной защи-
те принадлежит специализированным 
лимфоцитам, располагающимся между 
эпителиальными клетками, — кишеч-
ным интраэпителиальным лимфоци-
там  (кИЭЛ). В  противоположность 
большинству Т-клеток, кИЭЛ развива-
ются вне тимуса и  составляют около 
половины всех Т-клеток в  организме. 
Интраэпителиальное расположение 
делает их доступными для контакта 
с эпителиальными клетками и с находя-
щимися в  просвете кишки антигенами 
и иммуноцитами lamina propria. Помимо 
координирующей роли в иммунологиче-
ских реакциях они участвуют в цитоли-
тических реакциях, а также в супрессии 
ответной реакции организма на  компо-
ненты индигенной микрофлоры [5, 6].

Пробиотические средства подразделя-
ются на  монокомпонентные, поликом-
понентные, комбинированные, иммо-
билизованные на сорбенте, а по составу 
бактерий — на  бифидумсодержащие 
и/или лактосодержащие, а  также само-
элиминирующиеся антагонисты  [9]. 
H. M. Timmerman с соавт. [10] предложи-
ли оригинальную классификацию про-
биотических продуктов, выделив: одно-
штаммовые, содержащие один штамм, 

мультиштаммовые, в  состав которых 
входят несколько штаммов одного вида 
микроорганизмов, и  мультивидовые, 
состоящие из штаммов различных видов, 
принадлежащих к одному или к разным 
семействам кишечных бактерий.

В клинической практике пробиотики 
нашли широкое применение для про-
филактики и лечения ряда заболеваний 
ЖКТ, преимущественно ассоциирован-
ных с  инфекцией, а  также патологиче-
ских процессов, в  патогенезе которых 
важная роль принадлежит иммунологи-
ческим расстройствам (табл. 1).

Уровень доказательности: А — при 
наличии только положительных резуль-
татов в  хорошо спланированных, кон-
тролируемых исследованиях; В — при 
наличии положительных результатов 
в  хорошо спланированных, контроли-
руемых исследованиях, но  в  некоторых 
исследованиях показаны отрицательные 
результаты; С — при наличии единич-
ных исследований с  положительными 
результатами, но их количество неадек-
ватно, чтобы соответствовать уровню 
А или В, и требуются дальнейшие иссле-
дования для уточнения эффективности.

При выборе пробиотика обраща-
ется внимание как на  показания для 
его назначения, так и  на  состав входя-
щих в  него бактерий, а  также уровень, 
на котором он должен действовать. При 
этом следует учитывать, что если в про-
биотический препарат входит один бак-
териальный штамм, то  маловероятно, 
что он способен выполнить основные 
функции, присущие множеству нор-
мальных кишечных бактерий, а  также 
воздействовать на  вышеупомянутые 
уровни  [12]. Таким образом, мульти-
видовые пробиотики обладают явным 
преимуществом над одноштаммовыми 
и даже над мультиштаммовыми, так как 
способны воспроизводить сложную эко-
систему в  просвете кишечника и  ока-
зывать свое действие на  трех уровнях 
в различных биотопах ЖКТ.

Значительная часть пробиотических 
бактерий продуцирует биологические 
субстанции, оказывающие антибактери-
альный эффект в отношении патогенной 
и  потенциально патогенной кишечной 
микрофлоры, при этом они устойчивы 
к действию большинства антибиотиков. 
Следовательно, препараты или пище-
вые добавки, в  состав которых входят 
данные микроорганизмы, могут назна-
чаться для профилактики антибиоти-
коассоциированной диареи одновре-
менно с антибактериальными средства-
ми  [13]. Некоторые виды пробиотиче-
ских бактерий способны индуцировать 
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сильный иммунный ответ организма, 
и  назначение их приводит к  модуля-
ции как локальных, так и  системных 
иммунных реакций, несмотря на то, что 
механизмы действия разных штаммов 
могут быть различными [5, 11, 14]. Часть 
кишечных бактерий продуцирует суб-
станции, которые стимулируют пери-
стальтику кишечника и подавляют рост 
условно-патогенных микроорганизмов, 
присутствующих в  большом количестве 
в  толстокишечном биоценозе у  паци-
ентов с  запорами  [15]. Пробиотики 
широко используются в  клинической 
практике для профилактики и  лечения 
ряда заболеваний ЖКТ, а также патоло-
гических процессов, в  патогенезе кото-
рых важная роль принадлежит имму-
нологическим расстройствам. Доказана 
эффективность и разработаны рекомен-
дации по  использованию пробиотиков 
для профилактики и лечения инфекци-
онной и  антибиотикоассоциированной 
диареи, для нормализации тонко- и тол-

стокишечной микрофлоры при пато-
логии органов пищеварения, аллергии, 
подтверждено положительное влияние 
на  переносимость и  эффективность 
антихеликобактерной терапии, на  под-
держание ремиссии язвенного колита, 
а также определена их роль в профилак-
тике рака толстой кишки и  в  терапии 
печеночной энцефалопатии у  больных 
циррозом печени [11, 16–18].

При изучении пробиотических бакте-
рий было доказано, что наряду с общими 
биологическими свойствами ряд штам-
мов обладает узкоспектральными функ-
циями, что позволило подойти к  раз-
работке, созданию и внедрению в прак-
тику новых пробиотических средств для 
таргетной терапии различных заболева-
ний с учетом ведущего звена их патоге-
неза [12]. Научные подходы к созданию 
новых пробиотических средств и техно-
логии их производства постоянно усо-
вершенствуются. В последнее время соз-
даются новые пробиотические средства, 

в состав которых входит комплекс муль-
тивидовых и  мультиштаммовых бакте-
рий, обладающих однонаправленным 
эффектом в  отношении определенных 
заболеваний. Так, Winclove Bio Industries 
BV с  участием ведущих специалистов 
университетских клиник Нидерландов 
разработала инновационный ряд про-
биотиков, именуемых Ecologic®, пред-
назначенных для научно обоснованного 
управления микрофлорой кишечника. 
В результате было создано шесть специ-
альных пробиотиков Ecologic®, которые 
дифференцированно используются при 
антибиотикоассоциированных диареях, 
диарее путешественников, аллергии, 
воспалительных заболеваниях кишеч-
ника, запорах и  вагинальных инфек-
циях. В  каждый пробиотик входят спе-
циальные штаммы различных видов 
бактерий, обладающие однонаправлен-
ными свойствами, способные выпол-
нить конкретные функции и  которые 
назначаются по  определенным пока-

Таблица
Рекомендации по использованию пробиотиков [11]

Клинические состояния Эффективность 
(уровень доказательности)

Пробиотические микроорганизмы

Диарея

Инфекционная диарея взрослых — лечение A Saccharomyces boulardii, LGG

Инфекционная диарея детей — лечение A LGG, Lactobacillus reuteri

Предупреждение кишечных инфекций В S. boulardii, LGG

Профилактика ААД A S. boulardii, LGG, L. casei, L. bulgaricu, S. thermophilus

Лечение CD-AД В S. boulardii, LGG

Профилактика CD-AД В LGG, S. boulardii

Воспалительные заболевания кишечника

Резервуит (Pouchitis)

Предупреждение и поддержание ремиссии A VSL#3

Индукция ремиссии С VSL#3

Язвенный колит

Индукция ремиссии С Escherichia coli Nissle, VSL#3

Поддержание ремиссии С E. coli Nissle, VSL#3

Болезнь Крона С E. coli Nissle, S. boulardii, LGG

СРК В Bifidobacterium infantis

С Bifidobacterium animalis, VSL#3, Lactobacillus plantarum

Иммунный ответ А LGG, Lactobacillus acidophilus, L. plantarum, Bifidobacterium lactis, 
Lactobacillus johnsonii

Аллергия

Атопическая экзема, связанная с коровьим 
молоком

Лечение А LGG, B. lactis

Профилактика А LGG, B. lactis

Радиационный энтерит С VSL#3, L. acidophilus

Вагинозы и вагиниты С L. acidophilus, LGG, L. reuteri

Примечание. AAД — антибиотикоассоциированная диарея; СРК — синдром раздраженного кишечника; CD-AД — Clostridium difficile ассоциированная 
диарея; LGG — Lactobacillus GG; VSL#3 — смесь, состоящая из одного штамма Streptococcus thermophilus, четырех — Lactobacillus spp. и трех — 
Bifidobacterium spp. 
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заниям. Благодаря наличию в  составе 
специального матрикса для бактерий, 
входящих в их состав, для пробиотиков 
Ecologic® характерна высокая актив-
ность, хорошая выживаемость в  ЖКТ 
и способность сохраняться при комнат-
ной температуре без предшествующего 
замораживания не менее 2 лет.

В России группа пробиотиков Ecologic 
представлена пробиотиками РиоФлора. 
С 2011 г. на отечественном рынке пред-
ставлены два новых многовидовых 
пробиотика, именуемых РиоФлора 
Баланс Нео и  РиоФлора Иммуно Нео. 
РиоФлора Баланс Нео — пробиотик, 
включающий сбалансированную комби-
нацию 8 пробиотических микроорганиз-
мов: Bifidobacterium lactis, Lactobacillus 
plantarum, Bifidobacterium bifidum, 
Lactobacillus acidophilus W37, Lactobacillus 
acidophilus W55, Lactobacillus rhamnosus, 
Lactobacillus paracasei, Lactobacillus 
salivarius, которые оказывают влияние 
на трех уровнях организма. Каждая кап-
сула содержит не менее 5,0 × 108 КОЕ/г 
пробиотических микроорганизмов. 
Прием РиоФлора Баланс Нео оказывает 
широкий спектр положительных эффек-
тов: снижает риск развития кишечных 
расстройств, вызванных приемом анти-
биотиков, повышает эффективность 
и безопасность эрадикационной терапии 
при Helicobacter pylori  (Н. pylori) инфек-
ции, восстанавливает функции слизисто-
го барьера ЖКТ, подавляет рост патоген-
ной и условно-патогенной микрофлоры, 
нормализует состав микрофлоры кишеч-
ника, активизирует иммунную систему, 
повышая естественную защиту организ-
ма от  инфекций и  воздействия небла-
гоприятных факторов внешней среды. 
В  связи с  тем, что бактерии, входящие 
в  состав РиоФлора Баланс Нео, не чув-
ствительны к  большинству антибиоти-
ков, данное средство можно использо-
вать одновременно с приемом антибио-
тиков. Назначается взрослым и  детям 
старше 3 лет по 2 капсулы 2 раза в день, 
желательно натощак  (утром и  перед 
сном). Продолжительность приема — 
14 дней. При необходимости прием про-
дукта можно повторить.

РиоФлора Иммуно Нео содержит сба-
лансированную комбинацию 9  штам-
мов пробиотических микроорганизмов: 
Bifidobacterium lactis W51, Bifidobacterium 
lactis W52, Lactobacillus acidophilus, 
Lactobacillus plantarum, Lactococcus lactis, 
Bifidobacterium longum, Lactobacillus 
paracasei, Lactobacillus salivarius, 
Streptococcus thermophilus. Каждая капсула 
содержит не менее 5,0 × 108 КОЕ/г проби-
отических микроорганизмов, способных 

индуцировать сильный иммунный ответ 
организма. Прием данного пробиотика 
активирует иммунную систему, стимули-
руя синтез иммуноглобулинов и, в  пер-
вую очередь, sIgA слизистыми оболочками 
ЖКТ, верхних дыхательных путей, что 
способствует укреплению иммуните-
та, снижению риска развития простуды 
и гриппа в период эпидемий, увеличению 
адаптационных возможностей при стрес-
се, нерациональном питании. Кроме того, 
входящие в  пробиотический комплекс 
бактерии за  счет секреции антибактери-
альных веществ — дефензинов норма-
лизуют состав микрофлоры кишечника, 
восстанавливают защитный слизистый 
барьер, что приводит к  снижению адге-
зии патогенной и  условно-патогенной 
микрофлоры, включая и Н. pylori к слизи-
стой оболочке пищеварительного тракта. 
РиоФлора Иммуно Нео взрослым и детям 
старше 3  лет назначается по  1  капсуле 
в  день, желательно натощак  (утром или 
перед сном) в течение месяца.

Таким образом, углубленные исследо-
вания биологических свойств нормаль-
ной кишечной микробиоты, а также ее 
взаимоотношений с  макроорганизмом 
позволили с  новых позиций подойти 
к  разработке современных пробиоти-
ческих средств и стратегий их назначе-
ния. Большим достижением последних 
лет является создание инновационных 
пробиотических средств, в  частности 
РиоФлора Баланс Нео и  РиоФлора 
Иммуно Нео, обладающих как общи-
ми, свойственными всем пробиотикам, 
так и узконаправленными механизмами 
действия, предназначенными для науч-
но обоснованного управления микро-
флорой кишечника. Использование 
их в  клинической практике позволит 
повысить эффективность этиологиче-
ской и патогенетической терапии забо-
леваний органов пищеварения. ■
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Современная патология 
характеризуется наличи-
ем двух взаимосвязанных 
и  взаимообусловленных 

процессов: ростом числа хронических 
инфекционных заболеваний, вызывае-
мых условно-патогенными или оппор-
тунистическими микроорганизмами, 
и снижением иммунологической рези-
стентности населения, наблюдаемых 
практически во  всех развитых стра-
нах [1, 2]. Сегодня известно, что разви-
тие и  течение многих патологических 
процессов, в том числе инфекционно-
воспалительного, сопровождается 
нарушениями функционирования 
иммунной системы организма. В то же 
время все чаще традиционное этио-
тропное лечение инфекционных болез-
ней усложняется развитием устойчи-
вости патогенов к противомикробным 
терапевтическим средствам [3]. В связи 
с  этим все более широкое примене-
ние в клинической практике получают 
методы терапии, основанные на моду-
ляции иммунного ответа [4].

Современная стратегия иммуно-
модулирующей терапии базируется 

на  огромном фактическом материа-
ле и  подробном исследовании раз-
личных способов, с  помощью кото-
рых иммунная система уничтожает 
постоянно проникающие в  организм 
чужеродные антигены  (патогены 
и аллергены) или возникающие в нем 
опухолевые клетки — для этого она 
обладает сложнейшим набором посто-
янно взаимодействующих неспецифи-
ческих  (врожденных) и  специфиче-
ских  (приобретенных) механизмов  [5, 
6]. Главные компоненты неспеци-
фического иммунитета — фагоци-
ты: нейтрофилы, моноциты  (в  крови) 
и  макрофаги  (в  тканях), альвеоляр-
ные макрофаги (в легких), купферовы 
клетки (в синусах печени), синовиаль-
ные клетки  (в  суставных полостях), 
мезангиальные фагоциты  (в  почках) 
и  т. д., основная функция которых — 
захватывать и  переваривать прони-
кающие извне микроорганизмы. 
К факторам врожденного иммунитета 
относятся также белки комплемен-
та, белки острой фазы и  цитокины. 
Специфический иммунитет приобре-
тается в результате контакта организ-
ма с  антигеном — «диким»  (возбуди-
телем заболевания) или «ослаблен-
ным»  (входящим в  состав вакцин) — 
и  характеризуется формированием 

иммунологической памяти. Его кле-
точными носителями являются лим-
фоциты, а  гуморальными — иммуно-
глобулины [7]. Существует мнение, что 
терапевтическая стратегия, основан-
ная на модуляции иммунного ответа, 
обладает рядом преимуществ перед 
традиционным антимикробным лече-
нием [8]. Иммуномодулирующая тера-
пия, не оказывая непосредственного 
воздействия на  патоген, не вызывает 
развития множественной лекарствен-
ной устойчивости среди микробов. 
Благодаря этому применение имму-
номодуляторов в  клинической прак-
тике может стать возможным реше-
нием стремительного распростране-
ния антимикробной резистентности. 
Кроме того, иммуномодулирующая 
терапия позволяет значительно рас-
ширить подходы к  терапии пациен-
тов с  иммунными расстройствами, 
у  которых проведение антибактери-
альной терапии и  вакцинации часто 
оказываются недостаточно эффектив-
ными [9]. Наконец, иммуномодулято-
ры, обладая потенциально широким 
спектром активности в  отношении 
вирусов, бактерий, грибов и простей-
ших, могут использоваться в  каче-
стве неспецифической неотложной 
терапии и профилактики при появле-

В. А. Булгакова, доктор медицинских наук
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Резюме. Изучены свойства отечественной терапевтической молекулы азоксимера бромида. Анализируется опыт примене-
ния иммуномодулятора у больных респираторными заболеваниями. Азоксимера бромид обладает выраженной иммуномо-
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нии нового возбудителя или биологи-
ческой атаке [10].

В настоящее время все опублико-
ванные методы иммуномодуляции 
можно разделить на  специфические 
и неспецифические, активные и пас-
сивные. Конечной целью активной 
специфической имму нотерапии 
является формирование адаптивно-
го иммунного ответа. Главной про-
блемой при разработке эффективных 
методов в этом направлении является 
требование к сохранности иммунной 
системы пациента  (т. е. отсутствие 
иммунодефицита). Неспецифическая 
иммунотерапия менее селективна 
по  сравнению со  специфической. 
Ее цель — активировать работу 
всей иммунной системы с  расчетом 
на  усиление, в  том числе и  имму-
нитета против конкретного анти-
гена  (патогена). Основными недо-
статками данного подхода является, 
кроме требования, как и  в  предыду-
щем случае, к  иммунной системе 
ее способности к  адекватному отве-
ту на  стимулятор, также и  проблема 
возможной «распыленности» этого 
ответа, что может привести к  неэф-
фективному расходованию ресурсов 
иммунной системы и преждевремен-
ному ее истощению [11].

Иммуномодуляторы — лекарствен-
ные препараты, в  терапевтических 
дозах восстанавливающие нарушен-
ные функции иммунной системы [12], 
которые применяются с целью:
• �повышения эффективности этио-

тропной противоинфекционной 
терапии;

• �увеличения длительности ремиссии 
и  снижения частоты обострений 
(и госпитализаций) при хронических 
рецидивирующих инфекционно-
воспалительных заболеваниях;

• �предупреждения развития инфекци-
онных осложнений у лиц групп риска 
по  развитию вторичной иммун-
ной недостаточности;

• �нормализации нарушенных параме-
тров иммунного статуса при возмож-
ности его мониторинга.
В настоящее время в  клинической 

практике используются три основ-
ные группы иммуномодуляторов: 
экзогенные, эндогенные и  химиче-
ски чистые  (синтетические). К  экзо-
генной группе относятся препараты 
микробного или растительного проис-
хождения, нуклеиновые кислоты и др. 
К  эндогенным препаратам относят-
ся цитокины и  иммунорегуляторные 
пептиды. В  группу иммуномодуля-

торов цитокиновой природы входят, 
например, интерфероны, интерлейки-
ны, колониестимулирующий фактор. 
К  иммунорегуляторным пептидам 
принадлежат препараты тимического 
и  костномозгового происхождения. 
Одним из  наиболее эффективных 
и  безопасных направлений клиниче-
ского применения считается исполь-
зование химически чистых  (синтети-
ческих) иммуномодуляторов, среди 
которых выделяют низкомолекуляр-
ные и  высокомолекулярные соедине-
ния [13].

Все имеющиеся в  медицинской 
литературе положения о  принципах 
назначения иммуномодулирующей 
терапии в  клинической практике 
до  настоящего времени носят лишь 
рекомендательный характер и  требу-
ют обязательной коррекции у каждого 
конкретного пациента с  учетом мно-
гих факторов  (возраста, сопутствую-
щих патологических состояний и  их 
тяжести, особенностей проводимой 
базисной терапии основного заболе-
вания и многих других). При назначе-
нии иммуномодуляторов учитывают 
общие принципы концепции рацио-
нального использования лекарств, 
согласно которой каждый пациент 
имеет право на  проведение фарма-
котерапии, адекватной его клиниче-
скому состоянию; в  дозах, соответ-
ствующих индивидуальным особен-
ностям больного; в течение должного 
периода времени и  по  самой низкой 
цене  [14]. Необходимыми качествами 
приемлемости препарата являются 
доказанная эффективность и  безо-
пасность препарата, отсутствие при-
выкания к нему, отсутствие побочных 
и канцерогенных эффектов, предска-
зуемость схемы метаболизма и  пути 
выведения из  организма, известная 
совместимость с  другими препара-
тами, используемыми в комплексной 
терапии  [15]. Иммуномодуляторы 
не должны вызывать чрезмерную 
сенсибилизацию и  индукцию имму-
нопатологических реакций, а  также 
потенцировать ее у  других медика-
ментов [16]. Предпочтительным каче-
ством считается легкость достав-
ки препарата в  область назначения 
и  возможность энтерального пути 
введения.

Общеизвестны выдающиеся дости-
жения отечественной медицинской 
науки не только в  разработке осно-
вополагающих принципов иммуноте-
рапии, но  и  в  создании и  внедрение 
оригинальных иммуномодуляторов 

и вакцин нового поколения  [8–13, 17]. 
Одной из  таких отечественных разра-
боток является оригинальная молекула 
азоксимера бромида (Полиоксидоний), 
полученная с помощью направленного 
химического синтеза, но по своей струк-
туре близкая к  веществам природного 
происхождения. Полиоксидоний — 
основной представитель группы высо-
комолекулярных синтетических имму-
номодуляторов [18].

Азоксимера бромид относится 
к  классу водорастворимых произво-
дных гетероцепных алифатических 
полиаминов. Данный класс соедине-
ний не имеет аналогов в  мире как 
по  структуре, так и  по  свойствам. 
Наличие в  основной цепи макро-
молекулы третичного атома азота 
открывает практически неограни-
ченные возможности получения 
модификатов с  широким спектром 
физико-химических, физиологиче-
ских и  фармакологических свойств. 
Варьирование химического строения 
гетероцепного полиамина, а  также 
химического строения модифициру-
ющих агентов и  степени модифика-
ции полиамина позволяет регулиро-
вать в  широких пределах указанные 
выше свойства  [19]. Полиоксидоний 
обладает многоцелевым терапевтиче-
ским действием: иммуномодулирую-
щим, дезинтоксикационным, антиок-
сидантным и мембранопротекторным 
эффектами. При этом молекула пре-
парата не имеет чужеродной анти-
генной нагрузки, что особенно важно 
в лечении пациентов с аллергией [16].

В настоящее время доступны три 
лекарственные формы препарата: лио-
филизат для приготовления раствора 
для инъекций и местного применения, 
суппозитории и таблетки.

Результаты углубленных исследова-
ний эффективности и  безопасности 
препарата показали, что включение 
Полиоксидония в  комплексную тера-
пию рецидивирующих респираторных 
инфекций, хронической рецидивирую-
щей урогенитальной и герпесвирусной 
инфекций способствует сокращению 
сроков лечения, снижению частоты 
рецидивов и  осложнений в  2–4  раза, 
уменьшению сроков реэпитализации 
высыпаний, полной элиминации воз-
будителя из  патологического материа-
ла, значительному уменьшению вос-
паления и  интоксикации, нормали-
зации показателей иммунного стату-
са  [19]. Положительный клинический 
эффект был достигнут при включении 
Полиоксидония в  комплексную тера-
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пию хронических неспецифических 
заболеваний легких, туберкулеза, часто 
и  длительно болеющих детей и  взрос-
лых [20–22].

Актуальной медицинской и  соци-
а льной проблемой являются 
болезни органов дыхания, что обуслов-
лено их значительной распространен-
ностью, а также высоким риском раз-
вития серьезных осложнений. Острые 
респираторные инфекции, включая 
грипп, по  своей частоте устойчиво 
занимают первое место среди инфек-
ционных болезней [23]. Глобализация 
способствует возникновению новых 
инфекций, которые быстро распро-
страняются и плохо поддаются тради-
ционной терапии. Остаются актуаль-
ными проблемы частых повторных 
инфекций дыхательных путей. Кроме 
того, респираторные инфекции могут 
стать причиной обострения хрониче-
ских соматических заболеваний, осо-
бенно аллергических. Известно, что 
респираторные инфекции вызывают 
до  70–80% обострений бронхиаль-
ной астмы  [24]. Эффективным мето-
дом профилактики любой инфекции 
является вакцинация, приводящая 
к  развитию специфической рези-
стентности. В  отношении большого 
числа респираторных возбудителей 
специфическая иммунопрофилакти-
ка ограничена и  проводится против 
гриппа, пневмококковой и гемофиль-
ной инфекций, сегодня также воз-
можно проведение специфической 
пассивной иммунопрофилактики 
респираторно-синцитиальной вирус-
ной инфекции. Но  даже вакцина-
ция только против этих инфекций 
позволяет существенно сократить 
бремя острых респираторных заболе-
ваний [25].

Для профилактики острых инфек-
ционных болезней органов дыхания 
в  нашей стране многие годы также 
используются методы неспецифиче-
ской активации иммунной системы 
с применением иммуномодулирующих 
препаратов, в  основном бактериаль-
ных вакцин и  синтетических имму-
номодуляторов  [13, 15]. В  большин-
стве случаев лицам с  рекуррентными 
респираторными инфекциями имму-
номодуляторы назначаются по клини-
ческим показаниям, а выбор препарата 
осуществляется эмпирически.

Исследования показали, что 
Полиоксидоний повышает иммунную 
резистентность организма в  отноше-
нии заболеваний верхних и  нижних 
дыхательных путей, вызванных самы-

ми разными патогенными микроорга-
низмами. При этом препарат оказы-
вает неспецифическое защитное дей-
ствие от  широкого спектра патогенов, 
основанное не на  прямом угнетении 
микроорганизмов, а  на  стимуляции 
иммунитета макроорганизма. Кроме 
того, Полиоксидоний обладает выра-
женной антитоксической активностью, 
которая не определяется активацией 
иммунных механизмов. Препарат спо-
собен блокировать как растворимые 
токсические вещества, так и микроча-
стицы, оказывающие токсическое дей-
ствие в отношении живых клеток, что 
особенно важно при развитии респи-
раторной инфекции [9].

Измененные параметры иммунно-
го статуса, выявляемые у  длительно 
и  часто болеющих респираторными 
инфекциями пациентов, запуска-
ют механизм формирования хрони-
ческой воспалительной патологии. 
Профилактические мероприятия, 
направленные на  усиление защит-
ных свойств слизистых оболочек 
верхних дыхательных путей, должны 
осуществляться с  помощью местно-
го  (сублингвального) применения 
иммуномодуляторов вследствие веду-
щей роли местной системы защи-
ты, препятствующей проникнове-
нию патогенных микроорганизмов 
в  организм  [8]. В  открытом сравни-
тельном исследовании на  большой 
выборке пациентов  (n = 280) в  воз-
расте 12–18  лет показана эффектив-
ность использования Полиоксидония 
в  сочетании с  витаминным комплек-
сом (Ревит) для профилактики острых 
инфекционных заболеваний верх-
них дыхательных путей. Включение 
Полиоксидония в  схему профилакти-
ки совместно с приемом витаминного 
комплекса способствовало снижению 
заболеваемости острыми респиратор-
ными заболеваниями  (ОРЗ) в  3  раза 
по сравнению с подростками, не полу-
чавшими иммуномодулятор (p < 0,05), 
а  также уменьшению частоты других 
воспалительных заболеваний  (анги-
ны, бронхиты, пневмонии) [26].

Схожие данные были представле-
ны в  результате открытого контро-
лируемого рандомизированного 
исследование с  участием 360  часто 
болеющих респираторными инфек-
циями пациентов обоего пола в  воз-
расте 18–60  лет, пациенты наблюда-
лись в  течение 5 месяцев. В результа-
те этих исследований сделан вывод 
о  том, что сублингвальный прием 
Полиоксидония  (24, 36  и  48  мг/сут 

в течение 10 дней) по сравнению с при-
менением витаминного комплекса 
позволяет повысить эффективность 
профилактики ОРЗ у  пациентов 
с  рецидивирующими респираторны-
ми инфекциями [27].

Профи ла к т и ческ и й п рием 
Полиоксидония также оправдан с пози-
ций фармакоэкономической эффек-
тивности [19]. Эффект Полиоксидония 
был отмечен при профилактическом 
применении препарата у  пациентов 
пожилого и старческого возраста, стра-
дающих частыми сезонными вирусны-
ми инфекциями. Предсезонный прием 
препарата, независимо от  способа 
введения, способствовал снижению 
частоты и  длительности обострений 
и  госпитализации по  поводу обо-
стрений хронических инфекционно-
воспалительных заболеваний, а  также 
нормализации измененных показате-
лей иммунного статуса [28].

Для часто болеющих респиратор-
ными инфекциями лиц характер-
на хроническая воспалительная 
патология лимфоглоточного коль-
ца  (хронический тонзиллит, гипер-
трофия небных миндалин), которая 
сопровождается изменением ключе-
вых иммунологических показателей. 
А денотонзиллярная гипертрофия 
рассматривается как следствие хро-
нического антигенного раздражения. 
При объективном обследовании этой 
группы пациентов отмечаются изме-
нение назоцитограммы, увеличение 
микробного обсеменения. После 
курса терапии Полиоксидонием 
у  таких пациентов  (интраназально 
по  схеме 0,15  мг/кг в  сутки ежеднев-
но 10  дней) отмечены нормализация 
носового дыхания, исчезновение 
катаральных явлений; улучшение 
самочувствия  (уменьшение голов-
ной боли, симптомов интоксикации); 
уменьшение степени гипертрофии 
глоточной миндалины; уменьшение 
бактериальной колонизации слизи-
стой оболочки верхних дыхательных 
путей; нормализация показателей 
местного гуморального иммунитета, 
активация неспецифических фак-
торов защиты слизистых  (лизоцим); 
снижение частоты ОРВИ, уменьше-
ние тяжести их течения. Ни  в  одном 
случае применения препарата не было 
зарегистрировано общих и  местных 
побочных реакций [29].

Эпидемиологические исследования 
свидетельствуют, что в  основе хро-
нического воспалительного процесса 
респираторного тракта лежит не толь-
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ко генетическая предрасположенность 
организма, но и неадекватная терапия 
в  результате того, что агрессивность 
патогенного фактора недооценива-
ется, а  возможности защитных сил 
организма переоцениваются. Вялое, 
затяжное, постоянно рецидивирующее 
течение заболевания, отсутствие адек-
ватного ответа на антибактериальную 
терапию служат показанием к  назна-
чению Полиоксидония больным хро-
ническим бронхитом. В  открытых 
сравнительных и  слепых плацебо-
контролируемых исследованиях все 
пациенты получали Полиоксидоний 
совместно с  комплексной терапией: 
антибактериальной (с учетом чувстви-
тельности флоры), муко- и  бронхоли-
тической, витаминотерапией, физио-
терапией  [22, 30, 31]. Препарат назна-
чался в  дозе 6  мг/сут внутримышечно 
через день до 10 инъекций. В зависимо-
сти от тяжести заболевания первая доза 
Полиоксидония могла быть увеличена 
до  12  мг/сут. Пациенты хорошо пере-
носили прием препарата — не было 
отмечено аллергических и  токсиче-
ских реакций. Исследования показали, 
что включение Полиоксидония в ком-
плексную терапию хронического брон-
хита способствует: сокращению дли-
тельности обострения заболевания, 
улучшению общего состояния, обу-
словленного уменьшением интоксика-
ции, кашля, гиперпродукции мокро-
ты; уменьшению дозы и длительности 
введения системных антибактериаль-
ных, антимикотических препаратов, 
системных глюкокортикостероидов; 
повышению резистентности по  отно-
шению к  инфекционным агентам; 
улучшению лабораторных показате-
лей: снижению лейкоцитоза и  восста-
новлению лейкоцитарной формулы; 
нормализации параметров иммунного 
статуса; уменьшению длительности 
койко-дней и  снижению стоимости 
лечения; увеличению сроков ремиссии 
заболевания  [31]. Доказана эффектив-
ность, безопасность и  селективность 
иммуномодулятора при применении 
в  комплексной терапии у  детей, стра-
дающих рецидивирующим обструк-
тивным бронхитом (назначался в дозе 
0,1  мг на  1  кг 1  раз/сут с  интерва-
лом 2–3 дня, курсом 5 инъекций) [22]. 
При купировании обострений, воз-
никающих после проведенного курса 
Полиоксидония, в 2 раза уменьшилось 
использование бронхоспазмолитиков, 
в 3 раза — глюкокортикостероидов.

Было установлено, что включение 
Полиоксидония в комплексную тера-

пию внебольничной пневмонии спо-
собствует уменьшению длительности 
интоксикационного периода; сокра-
щению времени регрессирования 
очага пневмонии по  данным рентге-
нологических исследований  (время 
достоверной положительной дина-
мики начала рассасывания пневмо-
нической инфильтрации сокращает-
ся на 19%, а время практически пол-
ного рассасывания пневмонической 
инфильтрации — на  26%, у  боль-
ных с  абсцедирующей пневмони-
ей образуется участок пневмоскле-
роза); снижению числа возможных 
осложнений  (острой инфекцион-
ной деструкции легочной паренхи-
мы, синдрома острого повреждения 
легкого, острого инфекционного 
миокардита, синдрома токсиче-
ской почки и  т. д.); нормализации 
параметров иммунного статуса; 
уменьшению длительности койко-
дней на  25%  [32]. Результаты ком-
плексного лечения с  применением 
Полиоксидония больных с  тяжелым 
течением внебольничной пневмонии 
показали преимущественное влияние 
препарата на  клеточные эффектор-
ные механизмы системы иммуните-
та, а  также на  нормализацию содер-
жания провоспалительных цитоки-
нов. Дезинтоксикационное действие 
препарата проявилось устранением 
развития бактериальной эндотокси-
немии и влиянием на факторы анти-
эндотоксинового иммунитета  [33]. 
Таким образом, несомненен тот факт, 
что повреждающее действие инфек-
ционного фактора на легочную ткань 
зависит не только от  вирулентности 
микроорганизма, но и от значитель-
но измененной системы иммунитета 
человека. В  этой связи при острой 
пневмонии обосновано назначение 
Полиоксидония по  6–12  мг внутри-
мышечно или внутривенно через день 
в зависимости от тяжести состояния, 
курсом в 10 инъекций [32].

Одной из важнейших составляющих 
доказанной эффективности и  без-
опасности любого препарата, в  том 
числе иммуномодулятора, является 
изученность молекулярных механиз-
мов его действия. Установлено, что 
клинический эффект иммуномо-
дуляторов зависит от  особенностей 
химического состава и  механизмов 
их воздействия на  различные звенья 
иммунного ответа. В этом отношении 
Полиоксидоний имеет преимущества 
в  отличие от  многих других иммуно-
тропных средств [18, 19].

Различают два направления иммун-
ного ответа на  воздействие инфекци-
онного антигена [13]:
• �центростремительный механизм 

развития иммунного ответа (от цен-
тра к  периферии), когда происходит 
одновременная активация иммуно-
компетентных клеток от  макрофага 
до  В‑лимфоцитов, сопровождающа-
яся каскадом выработки цитокинов 
и  интерлейкинов, инициирующих 
развитие как неспецифического, 
так и  специфического иммунитета. 
Примером такого иммуномодулято-
ра является Полиоксидоний [18];

• �центробежный  (от  периферии 
к  центру), в  основе которого лежит 
последовательная активация и  диф-
ференцировка Т-клеточного звена, 
моно ц и т а р но -м а к р о ф а г а л ь но й 
системы, выработкой интерлей-
кина-2 (ИЛ-2) и  фактора некро-
за опухоли-альфа  (ФНО-α), обла-
дающих плейотропным действием 
на  различные компоненты иммун-
ной системы, вызывая в  конеч-
ном итоге повышение активности 
В‑звена иммунной системы. Такой 
способностью, например, обладают 
иммуномодуляторы тимического 
происхождения [13].
Некоторые иммуномодулятoры 

(например, Миелопид) обладают спо-
собностью активировать иммунную 
систему в  обоих направлениях  [15]. 
Однако избирательность действия 
иммунотропных препаратов относи-
тельна. Вне зависимости от  исходной 
направленности иммуномодулято-
ра в  конечном итоге в  той или иной 
степени изменяется функциональная 
активность всех звеньев иммунной 
системы. Это обусловлено тем, что 
главными регуляторами иммунитета, 
опосредующими действие на  различ-
ные звенья (неспецифические и спец-
ифические) иммунной системы, 
являются цитокины, а  они обладают 
множественными и  разнообразны-
ми эффектами на  иммунную систе-
му  [18]. Такие особенности функ-
ционирования иммунной системы 
делают практически невозможным 
существование иммуномодулятора 
с  абсолютно селективным конечным 
эффектом на иммунитет. Таким обра-
зом, любой препарат, избирательно 
действующий на  соответствующий 
компонент иммунитета, помимо 
эффекта на  этот компонент, будет 
оказывать и  общее неспецифическое 
воздействие на  иммунную систему 
в  целом. В  связи с  этим выбор имму-
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номодулирующего препарата в реаль-
ной клинической практике вызыва-
ет особые трудности. Для активации 
противоинфекционного иммуните-
та наиболее целесообразным явля-
ется применение иммуномодуля-
торов, воздействующих на  клетки 
моноцитарно-макрофагальной систе-
мы, то  есть вызывающих центростре-
мительную активацию иммунитета, 
соответствующую естественному 
ходу развития иммунных реакций. 
Кроме того, элиминация большин-
ства патогенных микробов из  макро-
организма осуществляется в  конеч-
ном итоге с  помощью клеток фаго-
цитарной системы. Следовательно, 
Полиоксидоний можно рекомендо-
вать как препарат первого выбора при 
лечении инфекций, особенно у  часто 
болеющих пациентов  [19]. Препарат 
активирует все факторы естественной 
резистентности: клетки моноцитарно-
макрофагальной системы, нейтрофи-
лы и  NK-клетки, вызывая повыше-
ние их функциональной активности 
при исходно сниженных показателях. 
Активация макрофагов ведет к усиле-
нию синтеза практически всех цито-
кинов, вырабатываемых этими клет-
ками. Следствием этого является уси-
ление функциональной активности 
факторов как клеточного, так и гумо-
рального иммунитета. В  конечном 
итоге под влиянием Полиоксидония 
в  движение приходит вся иммунная 
система организма  [18], и  это дви-
жение соответствует естественному 
ходу активации иммунитета, наблю-
даемого при развитии любого иммун-
ного ответа. В  то  же время уникаль-
ной особенностью Полиоксидония 
является то, что при взаимодействии 
с  моноцитами периферической крови 
человека он активирует синтез ФНО-α 
только у  людей с  исходно низкими 
или средними уровнями его продук-
ции. У лиц с исходно высокими уров-
нями препарат не оказывает влияния 
или несколько понижает продук-
цию этого цитокина. Такие свойства 
Полиоксидония исключают мини-
мальную возможность гиперактива-
ции иммунной системы под его влия-
нием, что является важным условием 
применения любого иммунотропного 
препарата. Серьезным преимуще-
ством Полиоксидония по  сравнению 
с  другими препаратами являются его 
детоксицирующие, антиоксидантные 
и  мембраностабилизирующие свой-
ства, что делает его идеальным препара-
том для лечения и профилактики хро-

нических инфекционных процессов. 
Указанные свойства Полиоксидония, 
обладающего преимущественным 
эффектом на  клетки фагоцитарной 
системы, определяют и  тактику его 
применения для лечения хрониче-
ских инфекционно-воспалительных 
процессов у  часто болеющих паци-
ентов  (хронический тонзиллит, хро-
нический риносинусит, латентная 
персистирующая вирусная инфекция 
и др.). В этих случаях препарат должен 
назначаться одновременно с антибак-
териальной и  противовирусной тера-
пией, поскольку антибактериальный 
препарат или другое лекарственное 
средство снижают функциональную 
активность микроба, а  иммуномоду-
лятор повышает функциональную 
активность фагоцитарных клеток, 
за счет чего достигается более эффек-
тивная элиминация возбудителя 
из организма.

В недавно проведенных исследо-
ваниях установлена способность 
Полиоксидония стимулировать обра-
зование интерферона (ИНФ), что свя-
зывают с его воздействием на антиген-
презентирующие клетки: макрофаги 
и  дендритные клетки. Было обнару-
жено, что при совместном культиви-
ровании Полиоксидоний усиливает 
экспрессию на  мембране дендритных 
клеток ко-стимулирующих молекул 
CD80+ и  CD86+, играющих исключи-
тельно важную роль в  образовании 
иммунологического синапса с  Т- 
и  В‑лимфоцитами. Полиоксидоний 
стимулирует процесс презентации ден-
дритными клетками специфических 
антигенов Т-клеткам, что проявля-
ется в повышенной их пролиферации 
и  синтезе ИНФ-γ. Дендритные клет-
ки, нагруженные смесью гемагглюти-
нинов и молекулы азоксимера броми-
да, обладали способностью стимули-
ровать пролиферацию аутологичных 
CD4+ Т-клеток и  индуцировать син-
тез CD4+ Т-клетками ИНФ-γ. Причем 
в  последнем случае продукция этого 
цитокина была более интенсивной, 
чем при активации дендритных кле-
ток смесью гемагглютининов и липо-
полисахаридов  (ЛПС). А, как извест-
но, ЛПС — одни из наиболее сильных 
стимуляторов системы интерферо-
нов [34].

Не менее важным в  вопросах 
иммунокоррекции является воз-
можность применения иммуномоду-
ляторов при острых бактериальных 
и  вирусных инфекциях. Их назна-
чение не рекомендуется при острых 

процессах, так как это может утя-
желить течение основного заболева-
ния за  счет срыва компенсаторных 
иммунологических реакций  [18, 19]. 
Так, при вирусной инфекции про-
исходит естественная активация 
Т-киллеров. Дополнительная акти-
вация последних иммуномодулято-
ром может вызвать массивное раз-
рушение тканей, инфицирован-
ных вирусом, что усугубит явления 
интоксикации и  может привести 
к  летальному исходу. Высокой сте-
пенью активации Т-киллеров обла-
дают иммуномодуляторы тимиче-
ского и бактериального происхожде-
ния  (Рибомунил, Бронхо-мунал, 
Ликопид и  др.), являющиеся также 
мощными индукторами провоспали-
тельных цитокинов  [13, 18]. В  отли-
чие от других системных иммуномо-
дуляторов Полиоксидоний, благода-
ря структурному строению его моле-
кулы, может назначаться не только 
с  иммунопрофилактической целью, 
но и в острый период инфекционно-
воспалительного заболевания. Это, 
как уже указывалось, связано с  его 
выраженным иммуномодулирую-
щим, детоксицирующим и антиокси-
дантным эффектами.

Учитывая высокий профиль безопас-
ности и клинико-иммунологическую 
эффективность, Полиоксидоний 
можно применять и  у  детей  [35, 36]. 
Собственный опыт свидетельству-
ет, что при рецидивирующих респи-
раторных инфекциях эффективно 
назначение препарата в  таблетках 
по  12  мг 2  раза в  день ежедневно 
в  течение 10  дней (с  12  лет)  [35]. 
Полиоксидоний также можно при-
менять интраназально или сублинг-
вально в  виде раствора лиофилиза-
та в  суточной дозе 0,15  мг/кг еже-
дневно в  течение 5–10  дней  (с  6  мес) 
и  в  свечах по  1  супп. через день 
10–15 супп. (с 6 лет).

Таким образом, Полиоксидоний, 
обладающий многофакторным дей-
ствием, не только иммуномодулирую-
щим (в том числе и интерферонинду-
цирующим), но  и  детоксицирующим 
и антиоксидантным эффектами, можно 
отнести к препаратам выбора в острый 
период респираторной инфекции при 
его назначении одновременно с этио-
тропной терапией. Препарат хорошо 
изучен, доказана его высокая эффек-
тивность и безопасность, оптимальна 
продолжительность курса введения. 
Для реабилитации и  профилактики 
инфекционных заболеваний пре-
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парат можно использовать в  виде 
монотерапии. Интересные результа-
ты достигнуты при сублингвальном 
и  интраназальном использовании 
Полиоксидония, что расширяет наши 
представления о  возможностях регу-
ляции местного иммунитета и позво-
ляет использовать препарат для пред-
сезонной профилактики ОРЗ у  детей 
и взрослых. ■
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Остеопороз  (ОП) — это 
системное заболевание ске-
лета, для которого харак-
терно снижение прочности 

костной ткани и  повышение риска 
развития переломов  [8, 21]. В  странах 
Европейского Союза примерно 21% 
женщин в  возрасте 50–84  лет имеют 
ОП по  критериям ВОЗ  [21]. Согласно 
данным Федерального центра профи-
лактики ОП, в  РФ 33,8% городских 
женщин в  возрасте 50  лет и  старше 
имеют ОП, 43,3% — остеопению  [5], 
а 24% — уже перенесли переломы [6].

При диагностике, организации про-
филактики и  тактики ведения боль-
ных ОП важное значение приобретают 
знание и  учет клинических факторов 
риска остеопороза (КФРОП) [8], и пре-
имущественное внимание уделяется 
тем из них, для которых доказана силь-
ная ассоциация с  риском переломов, 
сравнимая или превышающая таковую 
для минеральной плотности кости. 
В  настоящее время выделено большое 
количество КФРОП, повышающих 
риск переломов, независимо от  уров-

ня костной массы  [22], что дало воз-
можность создать инструменты оцен-
ки риска переломов на основе анализа 
КФРОП, такие как FRAX® (Fracture Risk 
Assessment Tool) и  QFracture  [20–22]. 
Анализ инцидентности наиболее зна-
чимых КФРОП позволяет также оце-
нить размер потенциальной популяции 
женщин, которым показан денситоме-
трический скрининг и/или назначение 
профилактической терапии, а  в  ряде 
случаев, например, при наличии 
в  анамнезе переломов при минималь-
ной травме (ППМТ), — решить вопрос 
о  назначении терапии ОП даже без 
проведения костной денситометрии [4, 
28]. Структура и  распространенность 
различных КФРОП может существен-
но различаться в зависимости от пола, 
расовой и  этнической принадлежно-
сти или территории проживания  [15], 
поэтому их изучение в  различных 
регионах имеет важное клиническое 
значение.

Дефицит потребления кальция  (Ca), 
70–80% которого человек потребля-
ет за  счет молочных продуктов, рас-
сматривается как важный фактор 
риска  (ФР) развития ОП и  ППМТ  [8, 
13, 17]. Адекватное потребление каль-
ция с  пищей — важный фактор под-

держания здоровья костной ткани как 
в пременопаузе, так и в периоде постме-
нопаузы  (ПМ)  [19, 32]. Наоборот, низ-
кое потребление кальция с продуктами 
питания ассоциируется со значимыми 
социальными последствиями перело-
ма шейки бедра, поэтому повышение 
потребления молочных продуктов, оче-
видно, будет эффективным для сниже-
ния негативного влияния этого пере-
лома на общий уровень здоровья попу-
ляции  [24]. Кроме того, в  дополнение 
к  позитивному влиянию на  костную 
массу и  умеренному антирезорбтив-
ному эффекту, адекватное потребле-
ние кальция у женщин в ПМ ассоции-
руется со  снижением риска развития 
колоректального рака, артериальной 
гипертензии, камней в почках и ожире-
ния [30] и является важным звеном для 
определения стратегии профилактики 
ОП. В  настоящее время разработаны 
и используются различные типы опро-
сников по  оценке потребления каль-
ция с продуктами питания [12, 18, 29], 
однако на территории РФ проводились 
лишь единичные исследования, посвя-
щенные оценке уровня потребления 
кальция в  различных группах населе-
ния [7, 9, 10], и эти данные отсутствуют 
в Московской области (МО).
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Резюме. Изучены частота клинических факторов риска остеопороза (КФРОП) и уровень потребления кальция с продукта-
ми питания у женского населения Московской области (МО). Результаты исследования показали, что КФРОП присутству-
ют у 44% жительниц МО, 25,6% имеют один КФРОП, 11% — 2 КФРОП, 7,4% — 3 и более КФРОП. 
Ключевые слова: остеопороз, факторы риска, потребление кальция.

Abstract. We studied the frequency of main risk factors for osteoporosis (RFs for OP) and calcium intake from dietary sources among the 
female population of the Moscow Region (MR). The results showed that RFs for OP are present in 44% of female inhabitants of MR and 
25,6% of them have 1 RF, 11% — 2 RFs, 7,4% — 3 or more RFs. 
Keywords: osteoporosis, risk factors, calcium intake.
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В связи с  вышесказанным целью 
данного исследования была оценка 
частоты КФРОП и уровня потребления 
кальция с  продуктами питания в  раз-
личных возрастных группах женского 
населения МО.

Материал и методы 
исследования 

Для исследования структуры КФРОП 
и  уровня потребления кальция с  про-
дуктами питания проведен анкетный 
опрос в  выборке взрослых жительниц 
16  районов и  11  городов МО. Участие 
в  анкетном опросе предлагалось жен-
щинам в  возрасте ≥ 20  лет, не имею-
щих верифицированного диагноза 
ОП и  не проходивших обследования 
по поводу ОП на момент исследования, 
обращавшихся в  амбулаторные меди-
цинские учреждения МО по  поводу 
плановой консультации, обследова-
ния или для получения медицинского 
документа. Критериями исключения 
были отсутствие личного желания 

женщины на участие в анкетировании, 
ее согласия на  использование данных 
для научной работы, а  также наличие 
тяжелой патологии, которая могла  бы 
повлиять на  качество заполнения 
анкет.

Для оценки КФРОП использова-
ли адаптированный и  переведенный 
на  русский язык «Минутный тест 
на  определение риска развития остео-
пороза», разработанный Всемирным 
фондом ОП (International Osteoporosis 
Foundation, http: // www.iofbonehealth.
org.), состоявшимй из  10  вопро-
сов, в  том числе 9 — для женщин. 
Предпочтение данному опроснику 
отдано в  связи с  информативностью, 
простотой и  незначительным коли-
чеством времени, требуемым для его 
заполнения. При заполнении данно-
го теста женщины отвечали «Да» или 
«Нет» на  9  из  10  вопросов, предназна-
ченных для женщин, которые в  опро-
снике и далее в тексте указаны соглас-
но следующей нумерации:

1) �Были ли у Ваших родителей перело-
мы шейки бедра после падения или 
слабого удара?

2) �Были ли у Вас переломы костей после 
падения или слабого удара?

3) �Принимаете ли Вы таблетки глюко-
кортикостероидов  (кортизон, пред-
низолон и т. д.) более 3 месяцев?

4) �Снизился  ли Ваш рост более чем 
на 3 см?

5) �Злоупотребляете ли Вы алкоголем?
6) �Курите  ли Вы более 20  сигарет 

в день?
7) �Часто  ли Вы страдаете диареей 

(поносом), вызванной заболевания-
ми кишечника, болезнью Крона?

8) �Развилась ли у Вас менопауза раньше 
45 лет?

9) �Отсутствовали  ли у  Вас месячные 
12 месяцев и более (за исключением 
беременности)?
Уровень потребления пищевого 

кальция рассчитывался исходя из  его 
количества, полученного за счет молоч-
ных продуктов — основных донаторов 
этого минерала для человека. Для этого 
использовали анкету, модифицирован-
ную из  международного валидизиро-
ванного инструмента по  оценке каче-
ства питания — FFQ  (Food Frequency 
questionnaire) [12] (таблица 1):

Расчет среднего суточного потребле-
ния кальция проводился путем сумми-
рования его потребления за  счет каж-
дого из 10 рассматриваемых продуктов 
питания, который в свою очередь про-
водился по формуле:
Потребление	 Среднее содержание Са
    Са в день	 в 1 порции (мг) ×
      за счет	 кол-во приемов в мес
  1 продукта	=	
         (мг)	 30 дней 

В этой формуле количество приемов 
продукта в  течение месяца рассчиты-
валась исходя из  указанной частоты 
его потребления с  помощью коэффи-
циентов пересчета  (табл.  1). Среднее 
содержание кальция в  1  порции опре-
деленного молочного продукта рассчи-
тывалось по формуле:
	 Cодержание Са в 100 г
Содержание	 продукта (мг) × средний
Са в 1 порции	 объем 1 порции (г) 
продукта (мг)	 =	
	 100 г 

Среднее содержание кальция в 100 г 
молочных продуктов брали из  специ-
альных таблиц, указывающих содер-
жание кальция в различных продуктах 
питания [8]. Исходя из этого усреднен-
ное содержание кальция в твердом сыре 
принимали за  600  мг/100  г, в  мягком 
или плавленом сыре — за 300 мг/100 г, 

Таблица 1
Укажите как часто (сколько раз в месяц, неделю или день) и в каком количестве 
(г, мл) Вы употребляете указанные продукты (в каждой строке может стоять только 
одна отметка)

Количество приемов и объем 
порции (в граммах или мл)

В месяц В неделю В день

0 1–3 1 2-4 5-6 1 2-3 4-5 > 5

1. Сыр твердый                  

2. Сыр мягкий/плавленый                  

3. Творог/творожная масса/сырки                  

4. Блюда из творога                  

5. Молоко                  

6. Кефир/ряженка                  

7. Йогурт                  

8. Молочный шоколад                  

9. Мороженое                  

10. Какао на молоке                  

  1 2 3 4 5 6 7 8 9

Таблица 2
Коэффициенты для расчета средней частоты потребления оцениваемых молочных 
продуктов в течение месяца

Частота потребления, указанная в опроснике Коэффициент пересчета на количество 
приемов продукта в месяц

Не потребляю 0

1–3 раза в месяц 2

1 раз в неделю 4

2–4 раза в неделю 12

5–6 раз в неделю 22

1 раз в день 30

2–3 раза в день 75

4–5 раз в день 140

> 5 раз в день 180
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в  твороге, творожной массе, творож-
ных сырках и  т. д., молоке, кефире, 
ряженке и  других жидких кисломо-
лочных продуктах, йогурте, мороже-
ном, какао на молоке — за 100 мг/100 г, 
в  различных блюдах, приготовленных 
из творога, — за 50 мг/100 г, в молочном 
шоколаде — за 250 мг/100 г.

Коэффициенты для расчета средней 
частоты потребления оцениваемых 
молочных продуктов в течение месяца 
представлены в табл. 2.

Общее количество потребления 
кальция в  сутки за  счет всех продук-
тов питания рассчитывалось соглас-
но общепринятому алгоритму: потре-
бление кальция в  сутки  (мг) = коли-
чество кальция, полученное в  сутки 
за  счет молочных продуктов  (мг) + 
350  мг  (среднее количество кальция, 
которое человек получает в день за счет 
любых других продуктов питания)  [8]. 
Полученные значения общего потре-
бления кальция соотносили с  уста-
новленными возрастными нормами 
потребления: для женщин в  преме-
нопаузе — 800–1200  мг/сут  (в  среднем 
1000  мг/сут), для женщин в  ПМ — 
от  1000  до  1500  мг/сут  (в  среднем 
1200 мг/сут) [4, 21, 30].

Статистическая обработка полу-
ченных результатов осуществля-
лась с  помощью программы Microsoft 
Statistica 6.1. Учитывая отсутствие нор-
мального распределения переменных, 
значения показателей в  группах при-
ведены в виде медианы и 25‑го и 75‑го 
квартилей — Ме [25%; 75%]. Для оценки 
статистической значимости различий 
для множественных сравнений показа-
телей применяли критерий Краскела–
Уоллиса, для попарных сравнений — 
критерий Манна–Уитни с  поправкой 
Бонферрони. Частоты показателей 
рассчитывались в % с  указанием 95% 
доверительного интервала  [95% ДИ]. 
Различия частот переменных в группах 
устанавливались по критерию Фишера. 
Для выявления взаимосвязи двух 
показателей использовали непараме-
трический метод ранговой корреляции 
с  вычислением коэффициента корре-
ляции Спирмена®, для конечных вели-
чин — метод гамма-корреляции  (ϒ). 
Критический уровень значимости при 
проверке статистических гипотез при-
нимался равным 0,05.

Результаты исследования 
В исследуемую группу вошли 

1712 женщин из 16 районов и 11 городов 
МО в возрасте от 20 до 87 лет, медиана 
55,0  лет  [45,0; 44,0]. Данные о  своем 

социальном статусе указали 1513  жен-
щин, из которых 56,6% (887/1513) рабо-
тали, 34,0%  (515/1513) были пенсионе-
рами, 4,8%  (73/1513) — работающими 
пенсионерами, 2,5%  (37/1513) — нера-
ботающими лицами трудоспособного 
возраста и  0,1%  (1/1513) — студенткой. 
Данные об  образовании содержались 
в анкетах 1446 респондентов, среди них 
44,7%  (647/1446) имели среднее специ-
альное образование, 40,0% (579/1446) — 
высшее, 13,1% (190/1446) — образование 
средней школы и 2,1% (30/1446) — непол-
ное среднее. 54,2% женщин  (928/1712) 
находились в пременопаузе, а соответ-
ственно 45,8%  (784/1712) — в  периоде 
ПМ, у  которых медиана длительности 
ПМ составила 11,0 лет [5,0; 19,0].

В исследуемой группе женщин 
«Минутный тест на определение риска 
развития ОП» корректно заполнили 
993 женщины в возрасте от 20 до 87 лет. 
Результаты заполнения теста показа-
ли, что КФРОП присутствуют у  44% 
жительниц МО  (437/993), в  частности, 
25,6% имели один КФРОП, 11% — 
2  КФРОП, 7,4% — 3  и  более КФРОП 
(рис. 1).

Наиболее распространенными 
КФРОП у  жительниц МО в  возрасте 
от 20 до 87 лет являются перенесенные 
переломы после падения или слабого 
удара (2), которые встречаются в общей 
сложности у 21% опрошенных в разных 
возрастных группах [95% ДИ: 19%; 24%], 
и снижение роста более чем на 3 см (4), 
имеющееся у  13% женщин  [95% ДИ: 
10%; 15%]. При этом практически 
с  равной частотой выявляются ФР 1 
«переломы шейки бедра после падения 

или слабого удара у родителей» и ФР 8 
«развитие менопаузы раньше 45 лет» — 
у 9% женщин, [95% ДИ: 7%; 11%] в каж-
дом случае, а  также ФР 7 «диарея, 
вызванная заболеваниями кишечни-
ка/болезнь Крона» и ФР 9 «отсутствие 
месячных 12  месяцев и  более» — в  8% 
случаев каждый,  [95% ДИ: 6%; 10%] 
и  [95% ДИ: 6%; 9%] соответственно. 
Реже других женщины отмечали у себя 
присутствие ФР 5 «злоупотребление 
алкоголем» — в 1% анкет [95% ДИ: 0%; 
2%], а также ФР 3 «прием таблеток кор-
тикостероидов более 3 месяцев» и ФР 6 
«курение более 20  сигарет в  день» — 
в 3% анкет [95% ДИ: 2%; 4%] в каждом 
случае (рис. 2).

Выявлена достоверная корреляцион-
ная зависимость между возрастом жен-
щин и  количеством КФРОП — коэф-
фициент гамма-корреляции составил 
γ = 0,352, Z = 12,82  при р = 0,00000. 
Учитывая достоверную взаимосвязь 
числа КФРОП с  возрастом, проведе-
на оценка различий частоты присут-
ствия ФР в возрастных группах моложе 
< 50 лет и ≥ 50 лет.

Как видно из  табл.  2, у  женщин 
в  возрасте ≥ 50  лет значительно воз-
растает частота большинства КФРОП, 
в  частности ФР 1 «переломы шейки 
бедра после падения или слабого 
удара у родителей» — в 2,6 раза, с 4,5% 
до  11,5%  (p < 0,001), ФР 2 «перенесен-
ные переломы костей после падения 
или слабого удара» — в 2,4 раза, с 11,4% 
до 27,5% (p < 0,00001), ФР 4 «снижение 
роста более чем на 3 см» — в 17,8 раза, 
с 1,1% до 19,6% (p < 0,00001), ФР 7 «диа-
рея, вызванная заболеваниями кишеч-

Рис. 1. Распределение женщин в зависимости от количества КФРОП
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ника» — в  3,7  раза, с  2,9% до  10,8% 
(p < 0,0001), ФР 8 «менопауза, раз-
вившаяся раньше 45  лет» — в  3,6  раза, 
с  3,5% до  12,7%  (p < 0,00001) и  ФР 9 
«отсутствие месячных 12  месяцев 
и  более» — в  3,3  раза, с  3,2% до  10,5% 
(p < 0,0001). Практически не меняет-
ся присутствие ФР 3 «прием таблеток 
глюкокортикостероидов более 3  меся-
цев» — 2,4% и  3,7% случаев соответ-
ственно; р > 0,05 и ФР 5 «злоупотребле-
ние алкоголем» — 1,3% и 0,8% случаев; 
р > 0,05. При этом с  возрастом снижа-
ется число курящих женщин  (ФР 6) — 
в  среднем в  2  раза, с  4,5% до  2,2%; 
р < 0,05 (табл. 3).

В обеих возрастных группах жен-
щин наиболее распространенным 
КФРОП является анамнез перенесен-
ных низкоэнергетических переломов. 
Также с  относительно высокой часто-
той (в 4,5% в каждом случае) у молодых 
женщин встречаются ФР 1 «переломы 
шейки бедра после падения или сла-
бого удара у  родителей» и  6 «курение 

более 20 сигарет в день». В то же время 
у  женщин ≥ 50  лет значение этих ФР 
снижается, а  к  числу наиболее часто 
встречающихся ФР относятся такие, 
как снижение роста (4) и ранняя мено-
пауза  (8) — отмечены 19,6% и  12,7% 
анкет соответственно (табл. 3).

С учетом качества заполнения опро-
сника по  потреблению кальция с  про-
дуктами питания, в  анализ включены 
данные 1158  женщин 20–87  лет. Самая 
большая доля жительниц МО — 42,3% 
употребляют молочные продукты 1  раз 
в день, 26,0% — несколько раз в неделю, 
3,8% — 1 раз в неделю, 3,5% — 1–3 раза 
в месяц и 0,4% — не употребляют совсем, 
и  только у  24% женщин молочные про-
дукты входят в  рацион несколько раз 
в день (табл. 4). В общей группе женщин 
медиана потребления кальция с молочны-
ми продуктами составила 600 мг/сут [337; 
820], общего потребления кальция — 
927 мг/сут [677; 1130], в том числе у жен-
щин в пременопаузе — 1050 мг/сут [749; 
1291], в ПМ — 904 мг/сут.

В возрасте 20–29  лет и  30–39  лет 
потребление кальция у  женщин самое 
высокое  (1271  мг/сут  [998; 1416] 
и  1203  мг/сут  [978; 1398] соответствен-
но) и  соответствует средней возраст-
ной норме. В  возрасте ≥ 40  лет оно 
заметно снижается, достигая минимума 
в  возрасте ≥ 80  лет — 614  мг/сут  [479; 
750]  (табл.  5). В  целом во  всех воз-
растных группах ≥ 40  лет наблюдается 
дефицит потребления пищевого каль-
ция по  сравнению со  средней возраст-
ной нормой, неуклонно возрастающий 
с возрастом и достигающий максималь-
ных значений у женщин в возрасте 80 лет 
и старше — 586 мг/сут (табл. 5).

Обнаружены слабые, но  статисти-
чески значимые обратные связи потре-
бления кальция с  возрастом  (ранговый 
коэффициент корреляции Спирмена 
r = –0,198, t (N — 2) = –3,42, р = 0,0007) 
и  количеством КФРОП  (коэффициент 
гамма-корреляции γ = –0,267, z = –4,48, 
p = 0,000008). При этом не выявлено зави-
симости количества потребляемого каль-
ция от уровня образования и социального 
статуса (р = 0,5838 и р = 1,0 соответствен-
но, критерий Краскела–Уоллиса).

Обсуждение 
Анализ структуры КФРОП 

у 993 жительниц МО в возрасте 20–87 лет 
показал, что у 44% женщин присутству-
ют значимые КФРОП и, следователь-
но, необходим денситометрический 
скрининг и/или назначение профилак-
тического лечения. Чаще других у  жен-
щин встречаются анамнез перенесен-
ных ППМТ и  снижение роста, а  самые 
редкие КФРОП — прием системных 
глюкокортикоидов, курение и  злоупо-
требление алкоголем.

В возрасте ≥ 50 лет значительно увели-
чивается частота большинства КФРОП 
по  сравнению с  женщинами моложе 
50  лет. В  самой значительной степени — 
в 17,8 раза увеличивается частота указаний 
на снижение роста, в 3,7 раза — на заболева-
ния кишечника, ассоциирующихся с дефи-
цитом всасывания, в 3,6 раза — на наличие 
ранней менопаузы, в 3,3 раза — аменореи 
или менопаузы. Частота назначения глю-
кокортикоидов практически не меняется 
и в возрасте ≥ 50 лет составляет 3,7%. Эти 
цифры согласуются с  данными A. Díez-
Pérez с  соавт.  (2007), согласно которым 
в  возрасте > 55  лет пероральные глюко-
кортикоиды принимают 2,7–4,6% жен-
щин  [16]. Число курящих женщин с  воз-
растом уменьшается в  среднем в  2  раза. 
Сходная структура КФРОП у  женщин 
в  возрасте 65  лет выявлена в  Республике 
Беларусь [11].

Рис. 2. Распространенность факторов риска остеопороза у женщин

Таблица 3
Частота присутствия КФРОП у женщин в зависимости от возраста

КФРОП Возраст < 50 лет, n = 376 Возраст ≥ 50 лет, n = 601 Р

n % n %

1 17 4,5 69 11,5 0,00018

2 43 11,4 165 27,5 0,00000

3 9 2,4 22 3,7 0,27000

4 4 1,1 118 19,6 0,00000

5 5 1,3 5 0,8 0,45000

6 17 4,5 13 2,2 0,03763

7 11 2,9 65 10,8 0,00001

8 13 3,5 76 12,7 0,00000

9 12 3,2 63 10,5 0,00003

Примечание. Различия частот в возрастных группах рассчитывались по критерию Фишера.
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В целом в  возрасте ≥ 50  лет у  27,5% 
женщин имеется анамнез перенесенных 
ППМТ, что эквивалентно клиниче-
скому диагнозу ОП и, соответственно, 
требует назначения патогенетическо-
го лечения  [4, 8]. Около 20% женщин 
в ПМ отмечают значительное снижение 
роста, что косвенно указывает на  нали-
чие остеопоротических компрессион-
ных переломов позвонков. Похожие 
данные получены в  исследовании 
«Остеоскрининг Россия», включившем 
к  2012  г. около 10 000  обследованных 
в  возрасте 40  лет и  старше, из  которых 
41% женщин имели 3  и более КФРОП, 
то  есть высокий риск развития перело-
мов и вероятного присутствия ОП [7].

Установленные с  помощью анкетного 
опроса данные о  частоте ППМТ в  попу-
ляции полностью согласуются с  показа-
телями распространенности ОП и  ком-
прессионных деформаций позвонков 
в  исследуемом регионе по  результатам 
эпидемиологических исследований  [3, 
6]. Следовательно, скрининг КФРОП 
является простым, доступным и быстрым 
инструментом выявления женщин в ПМ 
не только с высоким риском ОП, но и уже 
с  вероятным диагнозом ОП. В  условиях 
низкой оснащенности регионов РФ кост-
ными денситометрами диагностическая 
ценность скрининга КФРОП многократ-
но возрастает, поэтому оценка КФРОП 
должна быть составляющей рутинного 
врачебного наблюдения женщин в  ПМ. 
Подобная стратегия назначения терапии 
ОП после скрининга КФРОП экономи-
чески эффективна у женщин в ПМ в воз-
расте от 50 до 90 лет [27]. В то же время 
без предварительной оценки КФРОП 
назначение терапии экономически целе-
сообразно только у  женщин в  возрас-
те ≥ 80  лет  [23]. Поскольку с  возрастом 
частота КФРОП увеличивается, реко-
мендуется их повторная оценка с  крат-
ностью 1 раз в 5 лет.

Исследование выявило недостаточ-
ное потребление молочных продуктов 
у  жительниц МО: 42,3% их них упо-
требляют молочные продукты 1  раз 
в день, 33,7% — реже чем 1 раз в день, 
и  только у  24% женщин молочные 
продукты входят в  рацион несколько 
раз в  день, то  есть менее одной чет-
верти жительниц региона едят молоч-
ные продукты в  адекватном количе-
стве. Средний показатель потребления 
пищевого кальция составил у  женщин 
927  мг/сут, что согласуется с  данными 
В. Н. Ходырева с  соавт.  (2012), пока-
завшими, что потребление кальция 
у  лиц без ОП и  остеопении находится 
на уровне 901 мг/сут [9].

Полученные результаты свидетель-
ствуют, что потребление кальция в попу-
ляции линейно снижается с  возрас-
том (r = –0,198, р = 0,0007), и женщины 
в  ПМ потребляют кальция значитель-
но меньше, чем в  пременопаузальном 
периоде — в  среднем 904  мг/сут против 
1050  мг/сут  (р = 0,0186). Этот показа-
тель несколько выше, чем в  программе 
«Остеоскрининг Россия», где получение 
кальция с  продуктами питания у  жен-
щин ≥ 50 лет находилось на уровне 683 ± 
231  мг/сут  [7]. В  целом у  молодых жен-
щин в  возрасте до  40  лет потребление 
кальция соответствует возрастной норме. 
Однако следует понимать, что получен-
ные цифры характеризуют средний уро-
вень потребления, и  многие молодые 
женщины потребляют кальций в  недо-
статочном количестве или имеют дефи-
цит всасывания в  кишечнике  (2,9%) 
и  поэтому нуждаются в  назначении 
кальций-содержащих препаратов.

Во всех возрастных группах женщин 
≥ 40  лет выявлен выраженный дефицит 
потребления кальция с  пищей по  срав-
нению с возрастной нормой, варьирую-
щий в  среднем от  160  до  586  мг/сут. 
Минимальные цифры потребления каль-
ция наблюдаются в  возрасте 70–79  лет 
и  ≥ 80  лет, который ассоциируется 
с  самым высоким риском развития ОП 

и  ППМТ, с  ежедневным дефицитом 
этого минерала в рационе соответствен-
но 348  и  586  мг.  Недостаточное полу-
чение кальция с  продуктами питания 
в  этом возрасте увеличивает медико-
социальные последствия перелома 
шейки бедра для общества  [24], и  толь-
ко в  США потребление молочных про-
дуктов в  пределах рекомендуемых норм 
способствует экономии бюджетных 
средств в размере 209 млрд долларов [26]. 
Таким образом, повышение потребле-
ния кальция пожилыми женщинами 
является одним из важнейших факторов 
для снижения негативного влияния ОП 
на общий уровень здоровья популяции.

Следует учитывать, что на полученные 
данные об уровне потребления кальция 
значительное влияние оказывает харак-
тер используемого опросника и  иссле-
дуемой популяции. В  нашей работе 
использован достаточно простой опро-
сник, на заполнение которого у больных 
уходило в среднем 5–10 минут и который 
позволяет получить среднюю величину 
потребления кальция исходя из  харак-
тера питания в течение месяца. Именно 
простые стандартные тесты дают наи-
более точную оценку потребления каль-
ция, не требуя при этом больших усилий 
на заполнение [29]. В то же время слож-
ные анкеты либо переоценивают уровень 

Таблица 4
Частота потребления молочных продуктов у жительниц Московской области

Частота потребления молочных продуктов n %

Не потребляю 5 0,4

1–3 раза в месяц 41 3,5

1 раз в неделю 44 3,8

2–4 раза в неделю 154 13,3

5–6 раз в неделю 147 12,7

1 раз в день 490 42,3

2–3 раза в день 193 16,7

4–5 раз в день 32 2,8

> 5 раз в день 52 4,5

Всего 1158 100

Таблица 5
Потребление кальция с пищей в различных группах женщин

Возраст, лет Минимум-максимум Общее потребление 
Са, мг/сут.

Средняя возрастная 
норма потребления Са, 

мг/сут.

20–29 651–1532 1271 [998; 1416] 1000 
(800–1200)

30–39 250–1518 1203 [978; 1398]

40–49 388–1483 840 [693; 1204]

50–59 250–1550 962 [687; 1277] 1200 
(1000–1500)

60–69 250–1495 883 [600; 1027]

70–79 382–1442 852 [664; 1203]

≥ 80 478–749 614 [479; 750]
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поступления кальция с пищей [29], либо 
дают адекватный результат, но  занима-
ют до  2  часов на  введение данных, что 
крайне неудобно в  общеклинической 
практике [18].

Уровень образования, социальной 
активности, вероятно, не оказыва-
ют существенного влияния на  уровень 
потребления кальция с  продуктами 
питания. В то же время обнаружена ста-
тистически значимая обратная зави-
симость между потреблением кальция 
и  количеством КФРОП. Следовательно, 
женщины, имеющие большее количе-
ство КФРОП и, соответственно, более 
высокий риск развития ОП и  ППМТ, 
склонны меньше потреблять кальций-
содержащих продуктов, чем субъекты 
с  меньшим числом КФРОП. Похожие 
результаты получены в  другом россий-
ском исследовании, где уровень потре-
бления кальция у  больных ОП и  у  лиц 
с  остеопенией был значительно ниже, 
чем в здоровой популяции [9].

C учетом вышесказанного, у  женщин 
в ПМ, а также у имеющих 2 и более КФРОП 
должна проводиться оценка потребления 
пищевого кальция в  рамках рутинных 
врачебных осмотров. Необходимы обра-
зовательные и  информационные меро-
приятия для пожилых, направленные 
на  улучшение качества питания и  повы-
шение потребления пищевого кальция, 
а  при дефиците потребления кальция 
с  пищей — назначение кальцийсодержа-
щих препаратов  [2]. Несмотря на  то, что 
дефицит потребления кальция у женщин 
может существенно варьировать, для 
восполнения дефицита кальция обычно 
рекомендуется прием комбинации 1000 мг 
кальция и 400–800 МЕ витамина D. Опыт 
применения подобных комбинирован-
ных препаратов — Кальций-Д3  Никомед 
и Кальций-Д3 Никомед Форте у житель-
ниц МО с  остеопенией в  периоде ПМ 
показал, что лечение каждым из  этих 
препаратов позволяет остановить потерю 
костной массы в  позвоночнике и  бедре, 
нормализовать кальциевый гомеостаз 
и  снизить скорость костного ремодели-
рования. Однако применение препарата 
Кальций-Д3  Никомед Форте более пред-
почтительно, поскольку за  счет высокой 
дозы витамина D — 800 МЕ/сут он оказывает 
более мощный эффект на костную массу 
и  быстрее устраняет проявления вторич-
ного гиперпаратиреоза, вызванного дефи-
цитом витамина D [1]. Комбинированная 
терапия кальцием и витамином D не ассо-
циируется с кардиоваскулярным риском, 
как монотерапия кальцием, посколь-
ку прием витамина D значимо снижает 
частоту сердечно-сосудистых событий 

и  летальность у  пожилых людей  [21]. 
Следует отметить, что для профилакти-
ки ОП должны назначаться препараты 
нативного витамина D, а не его активных 
метаболитов (альфакальцидола и кальци-
триола), в  связи с  тем, что последние 
ассоциируются с риском развития гипер-
кальциемии, гиперкальциурии и  нефро-
кальциноза и поэтому, в отличие от пре-
паратов нативного витамина D, могут 
назначаться только при условии монито-
ринга биохимических показателей каль-
циевого гомеостаза [21].

Выводы 
КФРОП присутствуют в среднем у 44% 

жительниц МО в возрасте от 20 до 87 лет. 
В возрасте ≥ 50 лет у 27,5% женщин имеет-
ся анамнез перенесенных ППМТ и около 
20% отмечают значительное снижение 
роста, что является вероятным указанием 
на  наличие ОП. Скрининг КФРОП, как 
простой и  быстрый инструмент выявле-
ния лиц с высоким риском и вероятным 
диагнозом ОП, должен быть составляю-
щей рутинного врачебного наблюдения 
женщин в ПМ.

Частота и  структура КФРОП у  жен-
щин значительно меняется с  возрас-
том, и  в  возрасте ≥ 50  лет в  17,8  раза 
возрастает частота снижения роста, 
в  3,7  раза — заболеваний кишечника, 
ассоциирующихся с  дефицитом всасы-
вания, в  3,6  раза — ранней менопаузы, 
в  3,3  раза — аменореи или менопаузы, 
в  2,6  раза — переломов шейки бедра 
у родителей, в 2,4 раза — перенесенных 
ППМТ. Частота назначения препаратов 
глюкокортикоидов и  злоупотребления 
алкоголем практически не меняется, 
а  число курящих женщин с  возрастом 
уменьшается в среднем в 2 раза.

Жительницы МО потребляют молоч-
ные продукты в  недостаточном объе-
ме: у  42,3% молочные продукты входят 
в  рацион 1  раз в  день и  у  33,7% — реже 
чем 1 раз в день, причем женщины в ПМ 
потребляют меньше кальция, чем в  пре-
менопаузе: 904  мг/сут  [649; 1203] про-
тив 1050  мг/сут  [749; 1291], р = 0,0186. 
Потребление кальция у  женщин снижа-
ется с  возрастом (r = –0,198, р = 0,0007), 
и  во  всех возрастных группах ≥ 40  лет 
выявлен дефицит его потребления, наибо-
лее выраженный в возрасте ≥ 70 лет. Также 
склонны потреблять меньше кальция жен-
щины, имеющие большее число КФРОП, 
а уровень образования и социальный ста-
тус существенного влияния на  потребле-
ние кальция с пищей не оказывают.

У женщин в ПМ, а также у имеющих 
КФРОП должна проводиться оценка 
уровня потребления пищевого кальция 

в рамках рутинных врачебных осмотров, 
для чего следует применять простые для 
заполнения и информативные опросни-
ки. Необходимы образовательные меро-
приятия для пожилых, направленные 
на улучшение качества питания и повы-
шение потребления пищевого кальция. 
При дефиците потребления кальция 
целесообразно назначение кальцийсо-
держащих препаратов c нативным вита-
мином D. ■
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Разработка дизайна и  структу-
ры документа «Анкета HCV 
версия 2.0  от  25.01.14» и  про-
ведение анкетирования осу-

ществлено специалистами отдела гепа-
тологии МКНЦ Департамента здравоох-
ранения г.  Москвы и  организационно-
методическим отделом по  гастроэнте-
рологии Департамента здравоохранения 
г.  Москвы под руководством главного 
гастроэнтеролога ДЗ г. Москвы профес-
сора Бакулина И. Г.

Как метод социологического иссле-
дования данное анкетирование носи-
ло анонимный характер, сбор дан-
ных производился централизованно 
по округам г. Москвы.

Респондентами были терапевты, 
гастроэнтерологи, инфекционисты, 
хирурги, эндоскописты и  врачи дру-
гих специальностей поликлиниче-
ского и  стационарного звена; также 
в  отдельную группу респондентов 
были выделены обучающиеся  (орди-
наторы, аспиранты, слушатели циклов 
постдипломного образования МКНЦ 
ЦНИИГ, МИУВ ФГБОУ ВПО МГУПП) 
и  представители административного 
звена (заведующие отделениями).

За период анкетирования с  02 
по 10 февраля 2014 г опрошено 757 вра-
чей.

Непрерывная эволюция 
противовирусных препаратов 

Еще 10  лет назад хронический 
гепатит C (ХГС) считался заболе-
ванием, трудно поддающимся лече-
нию. Благодаря внедрению новых 
схем терапии частота устойчиво-
го вирусологического ответа  (УВО) 
значительно возросла. В  2011  г. 
Управление по  санитарному надзо-
ру за  качеством пищевых продук-
тов и  медикаментов США  (United 
States Food and Drug Administration, 
FDA) и  Европейское агентство 
лекарственных средств  (European 
Medicines Agency, EMA) одобрили 
для клинического применения пре-
параты прямого противовирусного 
действия — ингибиторы протеазы 
вируса гепатита С (HCV) (телапревир 
и  боцепревир) для лечения хрониче-
ского гепатита C у  больных, инфи-
цированных 1‑м генотипом ВГС. 
В  2013  и  2014  гг. телапревир и  боце-
превир соответственно зарегистри-
рованы в  РФ. В  2014  г. в  США одо-
брены симепревир  (Олизио, Olysio) 
и  софосбувир  (Совалди, Sovaldi), 
а  в  России — симепревир  (Совриад), 

что значительно увеличило шансы 
инфицированных ХГС на излечение.

В настоящее время в  РФ доступ-
ны к  применению препараты для 
лечени я хронического гепати-
та C — ингибиторы сериновой 
протеазы  (боцепревир, телапре-
вир), что послужило основой для 
создания схем тройной терапии. 
Максимальная эффективность лече-
ния достигается при использова-
нии дифференцированного подхода 
к  выполнению всех режимов проти-
вовирусной терапии (ПВТ) в зависи-
мости от  исходных данных пациен-
та, при наличии знаний и  навыков 
по  диагностике и  коррекции неже-
лательных явлений  (НЯ) и  соблю-
дении правил отмены тройной тера-
пии. И данное анкетирование пока-
зало, что, несмотря на наличие кон-
грессов, симпозиумов, школ, веби-
наров многим врачам остается неиз-
вестна информация об  излечимости 
ХГС. По-прежнему информация 
о  методах диагностики и  показани-
ях к  проведению ПВТ считается 
уделом инфекционистов, несмотря 
на  наличие приказа Министерства 
здравоохранения РФ, где вопросы 
диагностики и лечения ХГС делеги-
руются гастроэнтерологам и  инфек-
ционистам.

И. Г. Бакулин1, доктор медицинских наук, профессор
А. А. Варламичева
А. В. Киселева 

МКНПЦ ДЗМ, Москва

Что мы знаем о диагностике 
и лечении хронического гепатита С

1 Контактная информация: 
igbakulin@yandex.ru

Резюме. Проведено анкетирование врачей разных специальностей стационаров и поликлиник г. Москвы с целью изучения 
уровня информированности в вопросах диагностики и лечения больных хроническим гепатитом С. Выявлена недостаточ-
ная информированность врачей в вопросах диагностики и современного лечения.
Ключевые слова: хронический гепатит С, тройная терапия, стоимость противовирусной терапии, нон-респондер, образова-
ние, гастроэнтеролог, гепатолог, инфекционист.

Abstract. An anonymous survey of Moscow healthcare providers involved in the screening, diagnosis, and treatment of patients with 
Hepatitis C virus (HCV) was conducted.  Most pronounced were gaps in understanding current triple-therapy regimens, in treating non-
responders and the cost of antiviral therapy.
Keywords: Hepatitis C virus (HCV), triple therapy, cost of antiviral treatment, non-responders, education, hepatologist, infectionist, 
gastroenterologist.
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Структура «Анкеты HCV» 
версия 2.0 от 25.01.14 

Анкета HCV  (версия 2.0  от  25.01.14) 
включала следующие вопросы:

Смогли бы ВЫ…
1. �… оценить неблагоприятные пре-

дикторы устойчивого вирусологиче-
ского ответа (УВО) при HCV?

2. �… обсудить важность противовирус-
ной терапии до  наступления инва-
лидизации?

3. �… оценить влияние генотипа HCV/ 
IL28B на УВО?

4. �… провести двойную терапию?
5. �… провести тройную терапию?
6. �… выбрать ингибитор протеазы для 

конкретного больного?
7. �… провести коррекцию нежелатель-

ных явлений при ПВТ?
8. �… применить режимы тройной тера-

пии с телапревиром?
9. �… назвать препараты схемы безин-

терфероновой терапии?
10. �… назначить схему тройной терапии 

для нон-респондера (не ответивше-
го на терапию)?

11. �… рекомендовать пациенту воздер-
жаться от  ПВТ с  целью ожидания 
новых схем?

12. �… посчитать стоимость курса стан-
дартной терапии?

13. �… посчитать стоимость курса трой-
ной терапии?

Варианты ответов:
• �ДА 
• �НЕТ 
• �НЕ МОЯ СФЕРА 

Респонденты могли идентифици-
ровать себя по  специальности, месту 
работы и количеству пациентов с HCV-
инфекцией на приеме в течение года:

Должность/специальность:
1) �ординатор, аспирант;
2) �зав. отделением;
3) �гепатолог;
4) �гастроэнтеролог;
5) �терапевт;
6) �инфекционист;
7) �хирург, эндоскопист;
8) �другое.

Место работы:
• �поликлиника;
• �стационар;
• �другое.

Количество пациентов с  HCV-
инфекцией на приеме за год:
• �больше 10 пациентов с HCV-инфекцией;
• �меньше 10 пациентов с HCV-инфекцией.

Характеристика структуры 
респондентов 

В структуре респондентов преобла-
дали терапевты (n = 325), что составило 

42,9%; другой многочисленной катего-
рией оказались врачи разных специаль-
ностей  (отоларингологи, стоматологи, 
гинекологи, специалисты по функцио-
нальной диагностике, врачи ультразву-
ковой диагностики, ревматологи и др.) 
23,0% (n = 174).

За период анкетирования опроше-
ны специалисты двух стационаров 
и  более 20  поликлиник из  различных 
административных округов г. Москвы. 
Все респонденты были распределены 
в зависимости от количества инфици-
рованных ХГС пациентов на  приеме 
за 2013 г. Обращает внимание, что более 
чем к  половине опрошенных врачей 
в течение 2013 г. обратилось за консуль-
тацией более 10 HCV-инфицированных, 
причем поводом для обращения слу-
жит в  большинстве случаев не ХГС, 
а сопутствующая патология.

Очевидно, что формируется новый 
пул врачей, где концентрируются 
пациенты с  HCV-инфекцией. Такой 
вывод можно сделать на  основании 
того, что почти в  100% случаев гепа-
тологи и  инфекционисты принимают 
в год более 10 пациентов с ХГС.

В структуре распределения специа-
листов образовалось некоторое четкое 
преобладание в  зависимости от  этапа 
оказания медицинской помощи, боль-
шинство респондентов представляли 
амбулаторное звено.

Вопрос распределения специали-
стов по  количеству инфицирован-
ных пациентов носит важный харак-
тер ввиду того, что именно на  при-
еме у  данного врача пациент может 
впервые быть информированным 
о наличии HCV-инфекции. И не всег-
да данная информация может носить 
корректный и/или верный характер, 
что в  дальнейшем может определить 
низкую ориентированность пациента 
на  лечение. Многие пациенты только 
по прошествии нескольких лет узнают, 
что их заболевание подлежит лечению 
и зарегистрированы новые схемы ПВТ, 
эффективность которых заключается 
в  обеспечении полной элиминации 
вируса ХГС.

Характеристика ответов 
В структуре вопросов наибольшее 

число положительных ответов полу-
чил вопрос «возможности обсудить 
с  пациентом необходимость прове-
дения ПВТ»: на  него ответило «да» 
444 врача (58,7%), и это был единствен-
ный вопрос, превысивший порог 50%.

При анализе анкет можно отметить, 
что в  большей степени специалисты 

компетентны в области общей инфор-
мированности о  необходимости лече-
ния ХГС, определения предикторов, 
коррекции неспецифических нежела-
тельных явлений на  фоне ПВТ, что 
суммарно составило 32,7 ± 13,3% поло-
жительных ответов. В  области стан-
дартной терапии ориентируется 17,3 ± 
1,1% респондентов. Информацией 
о  тройной терапии, включая вопрос 
стоимости, владеют 9,3 ± 2,4% врачей. 
Оценку ответов на вопрос о безинтер-
фероновых схемах терапии можно счи-
тать некорректной, так как в результате 
анкетирования оказалось, что под тер-
мином «безинтерфероновой» терапии 
многие специалисты подразумевали 
применение курсов гепатопротекто-
ров, а в некоторых случаях нуклеозид-
ных аналогов схем ПВТ хронического 
гепатита В.

Таким образом, высокий общий 
уровень информированности врачей 
различных специальностей о  такой 
нозологической единице, как ХГС, — 
результат государственных программ 
обучения врачей в  РФ. Углубление 
в вопрос диагностики и лечения ХГС 
вызывают резкое снижение положи-
тельных ответов, ввиду особенности 
организации диагностики и  лече-
ния HCV-инфекции. В  настоящее 
время определен круг специалистов, 
уполномоченных заниматься данной 
проблемой  (гастроэнтерологи, гепа-
тологи, инфекционисты), к  кото-
рым следует направлять пациентов 
с  подозрением или установленным 
диагнозом ХГС.

Компетентность специалистов 
При анализе анкет под термином 

«компетентность» подразумевает-
ся способность врача той или иной 
специальности оценить свои возмож-
ности в  заданных вопросах ответа-
ми «да», «нет», «это не моя сфера». 
Оценка компетентности проведена 
по  последовательно заданным вопро-
сам. Так, на  вопрос «Смогли  бы Вы 
оценить неблагоприятные предикто-
ры устойчивого вирусологического 
ответа  (УВО) при HCV?» наибольшее 
количество положительных отве-
тов  (100%) получено от  гепатологов, 
85,7% — от  инфекционистов, 52,8% — 
от гастроэнтерологов, 42,5% — от тера-
певтов, 25,3% — от врачи других специ-
альностей, 20,7% — от хирургов.

Кто должен лечить ХГС?
Данным вопросом задаются не толь-

ко пациенты с впервые выявленными 
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антителами к  HCV, но  и, как пока-
зала практика, многие специалисты, 
не считающие сферой своей компе-
тенции проведение ПВТ. В настоящее 
время процесс совершенствования 
стандартов оказания помощи дан-
ным пациентам и  появление новых 
схем ПВТ ставят в  сложную ситуа-
цию врачей, не имеющих ежеднев-
ной практики лечения ХГС. Для этого 
осуществляется постоянный процесс 
обучения гепатологов, гастроэнтеро-
логов и  инфекционистов; создаются 
специализированные центры, отделы, 
отделения, кабинеты, куда должен 
быть направлен пациент с  возмож-
ным/верифицированным диагнозом 
ХГС. Всего доля анкет с  абсолют-
ным единообразием ответов «не моя 
сфера» — 28,3%  (214  анкет), кото-
рые большей частью предоставлены 
из  поликлиник  (172  анкеты), стацио-
нар — 34, другое — 8 анкет.

Таким образом, представляет-
ся необходимым информировать 
врачей различных специальностей 
о  наличии эффективных методов 
лечения ХГС, являющихся прерога-
тивой гастроэнтерологов, гепатологов, 
инфекционистов. Пациент с  выяв-
ленной сопутствующей патологией 
в  виде HCV-инфекции должен быть 
мотивирован на  лечение и  направ-
лен к  компетентным специалистам 
вне зависимости от  первичной при-
чины обращения к  врачу смежной 
специальности. Организация четкого 
пути маршрутизации, а  также преем-
ственность в  оказании медицинской 
помощи пациентам данной категории 
может сэкономить время и  финансо-
вые затраты на данного пациента.

Кто может лечить ХГС?
Вопрос «Кто может лечить ХГС?» 

представляется острым ввиду того, что 
ПВТ, с  одной стороны, является эко-
номически дорогостоящей терапией 
и носит большие экономические затра-
ты как государственного бюджета, 
так и  бюджета пациентов, решивших 
лечиться, с  другой стороны, агрессив-
ной с  точки зрения медикаментозной 
нагрузки терапией.

Анкеты, которые содержали толь-
ко ответ «да» на  все перечисленные 
вопросы, нами были условно приня-
ты за абсолютную компетенцию врача 
в области диагностики и лечения ХГС.

В структуре вопросов данных спе-
циалистов наименьшее затруднение 
вызвали темы «возможности обсудить 
с  пациентом важность проведения 

ПВТ»  (ответ «да» в  72,7%); не вызва-
ло затруднений «оценка предикторов 
УВО» в  69,7%; более половины  (54,5 ± 
2,1%) респондентов смогли  бы оце-
нить генотип HCV, IL28B, провести 
коррекцию НЯ, смогли  бы провести 
двойную терапию, информированы 
о препаратах безинтерфероновых схем 
ПВТ, а также оценить статус больного 
и  порекомендовать ему временно воз-
держаться от проведения ПВТ.

Базой для определения тем следую-
щих лекций, школ, гепатологических 
симпозиумов станут вопросы, вызвав-
шие затруднения даже у специалистов, 
имеющих ежедневный опыт работы 
с  пациентами, инфицированными 
HCV. К  таким вопросам можно отне-
сти «показания к  выбору ингибито-
ров протеазы  (ИП) для конкретного 
больного, проведение и  определение 
режимов и  строгих алгоритмов отме-
ны ИП, лечение «трудных пациентов», 
имеющих опыт неэффективной пред-
шествующей терапии)».

Один из важных вопросов — «выбор 
ИП для конкретного клиническо-
го случая». На  данный момент в  РФ 
доступны к применению два препарата 
1‑го поколения ИП (боцепревир и тела-
превир) и  один препарат 2‑го поколе-
ния  (симепревир), имеющие строгие 
показания, противопоказания, режи-
мы применения и  отмены, коррекции 
НЯ. Многим врачам хорошо известен 
факт влияния неблагоприятных пре-
дикторов на  возможность достижения 
УВО, среди факторов одним из важных 
является продвинутая стадия  (F3‑F4) 
фиброза печени, и, к сожалению, мно-
гие пациенты в  процессе ожидания 
могут перейти в  категорию с  наличи-
ем противопоказаний к  проведению 
ПВТ. Как показало анкетирование, 
путь преемственности между специа-
листами пока не идеально организо-
ван и  пациент с  ХГС может остаться 
не ориентированным на лечение толь-
ко ввиду отсутствия верной информа-
ции о  диагностике и  методах лечения 
ВГС-инфекции.

Среди опрошенных специалистов 
с  относительной частотой  (18,2%, 
n = 138) встречались положительные 
ответы на  вопрос «возможности воз-
держаться от  ПВТ с  целью ожидания 
новых схем», при этом следует напом-
нить, что всего среди анкетирован-
ных оказалось 16  врачей, абсолютно 
компетентных в  заданной теме, что 
составило 2,1%. И вопрос выжидатель-
ной тактики может лишить пациента 
возможности быть излеченным…

Таким образом, среди респондентов, 
в  круг обязанностей которых входит 
диагностика и  лечение ХГС, общая 
доля специалистов, не имевших труд-
ностей при данном анкетировании, 
составила 24,2%, что, возможно, обу-
словлено недостаточностью инфор-
мирования в  области практической 
части реализации ПВТ и своеобразной 
централизованностью предоставления 
противовирусных препаратов. В  свою 
очередь, предложение выжидательной 
тактики не всегда обусловлено показа-
телями состояния здоровья пациента.

Заключение 
Проведенное анкетирование спе-

циалистов поликлинического и  ста-
ционарного звена позволило выявить 
средний уровень информирован-
ности врачей различных специаль-
ностей г.  Москва в  области диагно-
стики и  лечении ХГС. Выявлено, что 
в  настоящее время наибольший уро-
вень информированности отмечается 
в  области диагностики ХГС, в  част-
ности, в  определении необходимости 
терапии, благоприятных критериев 
УВО и возможностях проведения стан-
дартной ПВТ и коррекции НЯ на про-
тяжении терапии.

Помимо основной задачи результа-
ты анкетирования осветили некото-
рые проблемы информированности 
о  клиническом применении новых 
схем ПВТ. Существует сложность 
в  проведении тройной ПВТ как для 
ранее нелеченных пациентов, так и для 
пациентов с  неэффективной пред-
шествующей терапией. Полученные 
данные реализуются в  качестве обо-
снования повышения информирован-
ности в  области данной темы специа-
листов разного профиля на различных 
научно-практических конференциях, 
а  также в  системе последипломного 
образования. Основной целью указан-
ных мероприятий станет повышение 
доступности информации о диагности-
ке и  лечении ХГС среди врачей поли-
клинического и  стационарного звена, 
организация четкой преемственности 
врачей различных специальностей 
и  компетентных специалистов в  обла-
сти лечения HCV-инфекции. ■
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Поиск генетических маркеров 
при бронхиальной астме 
и ожирении 

Анализ генетических основ различ-
ных заболеваний является наиболее 
стремительно развивающимся направ-
лением современной науки.

Существенные успехи в расшифровке 
генетических маркеров стали возмож-
ными благодаря осуществлению про-
екта «Геном человека», в  ходе выпол-
нения которого была расшифрована 
нуклеотидная последовательность всех 
хромосом человека, его геном, то  есть 
совокупность наследственного мате-
риала, заключенного в  гаплоидном 
наборе хромосом клеток данного вида 
организмов. Генетическая характери-
стика вида в целом, эта энциклопедия 
жизни, записанная четырьмя буквами, 
оказалась гораздо сложнее, чем ожи-
дали ученые. При реализации проекта 
«Геном человека», наиболее известного 
из  многих международных геномных 
проектов, нацеленных на  секвениро-
вание ДНК конкретного организма, 
предполагалось получить важную 
информацию для понимания механиз-
мов развития болезней. Однако работа 
над интерпретацией данных генома 
находится все еще в  своей начальной 
стадии  [34]. Поскольку астма рассма-
тривается как иммуноопосредованное 
заболевание, приведем в качестве при-
мера некоторые данные о генетическом 
контроле работы иммунной системы. 

Общее число генов, ответственных 
за  иммунитет, составляет почти 6% 
от  всего генома. Большая часть этих 
генов располагается на  6‑й хромосо-
ме. Иммунитет человека управля-
ется 2190  генами. 2190  генов состоят 
из  166  миллионов нуклеотидных пар. 
Из  2190  генов 633  являются неактив-
ными, то  есть кодируемые ими белки 
никогда не синтезируются в  клетках 
иммунной системы. Из  оставшихся 
1557 генов на данный момент изучены 
функции примерно половины, причем 
известно, что дефекты 130 генов могут 
провоцировать развитие нарушений 
иммунитета.

Что касается БА, то  на  сегодняш-
ний день детально изучено несколько 
десятков генов, определяющих тече-
ние болезни и  фенотипы БА, среди 
которых можно назвать «главные» 
гены, гены-«модификаторы» и  гены-
«кандидаты». Учитывая сложность 
патогенеза астмы, предполагают, что 
число генов‑кандидатов заболевания 
достаточно велико  [35–37] и  среди 
них можно выделить несколько групп 
таких генов:
1. �Гены факторов антигенного рас-

познавания и  гуморального иммун-
ного ответа. К  ним относят прежде 
всего гены цитокинов  (интерлейки-
ны, интерфероны, факторы некроза 
опухолей и т. д.), а также гены рецеп-
торов Т- и В‑клеток и гены главного 
комплекса гистосовместимости.

2. �Гены факторов воспаления, среди 
которых, видимо, большую важность 
для астмы имеют гены собственно 
медиаторов воспаления белковой 

природы (например, некоторые про-
теазы) и ферментов их метаболизма, 
а  также гены хемокинов и  молекул 
межклеточной адгезии.

3. �Гены рецепторов цитокинов 
и  агентов воспаления, чьи белко-
вые продукты осуществляют фик-
сацию внешних молекул-лигандов 
на клетках-мишенях.

4. �Гены внутриклеточных сигнальных 
молекул. Это гены большой и  гете-
рогенной группы белков, объеди-
няемых в несколько семейств, кото-
рые осуществляют и  контролиру-
ют трансдукцию сигнала лиганда 
на  «чувствительные» генные локу-
сы. К  этой группе, видимо, можно 
отнести и  факторы транскрипции, 
которые активируются при участии 
данных посредников.

5. �Другие гены, функционально 
имеющие отношение к  БА, кото-
рые невозможно однозначно отнести 
ни к одной из указанных групп. В их 
числе можно рассматривать, напри-
мер, исследуемые отечественными 
учеными гены биотрансформации 
ксенобиотиков, в  частности, NAT2, 
CYP1A, GSTT1, GSTM1.
Идентификация кандидатных и дру-

гих генов, полногеномный поиск генов 
с  анализом сцепления БА с  большим 
набором высокоинформативных гене-
тических маркеров позволили выявить 
сцепление БА с  локусами 5q31.1-33, 
6p12-21.2, 11q12-13, 12q14-24.1, 13q12-22, 
14q11-12, 16p12.1-11.2 и  Xq28/Yq12. 
Именно здесь расположены наиболее 
важные гены заболевания, контроли-
рующие ключевые звенья его патогене-

Н. Г. Астафьева1, доктор медицинскинских наук, профессор
И. В. Гамова, кандидат медицинских наук
Е. Н. Удовиченко, кандидат медицинских наук
И. А. Перфилова, кандидат медицинских наук
ГБОУ ВПО СГМУ им. В. И. Разумовского МЗ РФ, Саратов

Ожирение и бронхиальная астма

1 Контактная информация: 
astang@mail.ru

Резюме. Связь между ожирением и бронхиальной астмой обсуждается представителями разных специальностей. Оба про-
цесса являются хроническими, сложными и многофакторными по своей природе. В статье дан обзор и анализ основных 
публикаций с позиций доказательной медицины.
Ключевые слова: астма, ожирение.

Abstract. Relationship between obesity and asthma discussed by various specialties. Both diseases are chronic, complex and multifactorial. 
In the article provides an overview and analysis of the major publications from the standpoint of evidence-based medicine.
Key words: asthma, obesity.

Часть 2. Начало статьи читайте в № 4, 2014 год



ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  МАЙ 2014, № 5, www.lvrach.ru� 101

Актуальная тема

за. Хромосома 5q23-34  содержит гены 
для β2‑адренергических рецепторов 
и  гены рецепторов ГКС, ответственных 
за  тонус дыхательных путей, актив-
ность симпатической нервной систе-
мы и  в  последующем за  модуляцию 
воспаления как при астме, так и  при 
ожирении. С  локусом 5q31.1-33  связа-
ны гены-кандидаты, контролирующие 
интерлейкин ИЛ-3, ИЛ-4, ИЛ-5; 5q35 — 
лейкотриен С4‑синтетазу; 6р21.3-23 — 
главный комплекс гистосовместимо-
сти 2‑го класса и фактор некроза опу-
холи альфа (ФНО-α); 10q11.2 — липок-
сигеназу; 12q24.3 — NO синтетазу-1; 
11q12-13 — СС16  (СС10, утероглобин), 
противовоспалительный белок легких.

Центральным компонентом изуче-
ния БА, важным для развития пер-
сонализированной медицины, явля-
ются фармакогенетические исследо-
вания, которые продемонстрировали, 
что высокая степень гетерогенности 
ответа пациентов с  астмой на  фарма-
котерапию бронходилататорами, инга-
ляционными ГКС, антилейкотриено-
выми  (АЛТ) препаратами обусловлена 
генетической изменчивостью.

Кроме того, геномный скрининг уста-
новил еще около 10–15  хромосомных 
участков, сцепленных с  БА. Это данные 
свидетельствуют о  том, что в  развитие 
астматического синдрома включено 
множество различных генов, каждый 
из которых способен вносить небольшой 
вклад в общую генетическую базу забо-
левания. Показано также, что количе-
ство, а также соотносительная важность 
генов и  эффектов окружающей среды 
или генов‑модификаторов в  развитии 
БА варьирует в  зависимости от  этниче-
ского фона. Эти различия могут лежать 
в основе межпопуляционной вариабель-
ности заболеваемости астмой. Наконец, 
получила подтверждение идея о различ-
ных молекулярных основах БА и  ато-
пии: как правило, локусы, сцепленные 
с  БА per se или бронхиальной гиперре-
активностью, не проявляли сцепления 
с  уровнем  IgE и  наличием специфиче-
ской сенсибилизации по  данным кож-
ного тестирования.

Полногеномный поиск генов подвер-
женности к БА проведен также у мышей, 
имеющих фенотипически сходные с аст-
мой признаки: воспаление дыхатель-
ных путей, инфильтрацию эозинофи-
лов и  неспецифическую бронхиальную 
гиперреактивность [38].

В результате было установлено 
сцепление «астмы» с  пятью генны-
ми локусами, причем четыре из  них 
соответствуют гомологичным хромо-

сомным областям, где локализованы 
гены-кандидаты заболевания у челове-
ка: 5q31, 6p21, 12q22-24, 17q12-22.

Перечень генов, связанных с ожире-
нием, насчитывает около 300  вариан-
тов  [39–41]. Результаты, опубликован-
ные в биологическом научном журнале 
Nature Genetics, представляют итоги 
исследования GIANT  (Генетическое 
исследование антропометрических 
показателей). Специалистами проана-
лизировано 2,8  миллиона вариантов 
генов, в результате пересмотрены роли 
ранее известных «генов ожирения» 
и  обнаружены четыре гена, вариации 
которых связаны с ростом, а также семь 
ранее неизвестных генов, отвечающих 
за повышенную массу тела [42, 43].

Безусловный интерес вызыва-
ют гены, кодирующие инсулино-
подобный фактор роста 1  (insulin-like 
growth factor 1 — IGF 1), выявленные 
гены ADAM 33  на  хромосоме 20р13, 
DENND1 B на хромосоме 1q31 [44, 45].

Ассоциации ИМТ и астмы на генети-
ческом уровне изучались многими иссле-
дователями, но  ни  одна из  этих кова-
риаций не была значительной  (после 
коррекции для многократного тестиро-
вания), никакой преобладающей ассо-
циации не обнаружено. Это объясняет 
гетерогенность патологических процес-
сов и  требует изучения других звеньев 
патогенеза, которые влияют на  харак-
тер течения астмы, определяют или 
модифицируют подходы к  диагностике 
и лечению и связаны с функционирова-
нием жировой ткани.

Характеристика воспаления 
и ответ на фармакотерапию 

Жировая ткань обладает эндо-, ауто- 
и паракринной функциями, здесь выра-
батываются различные адипокины с про- 
и  противовоспалительным эффектом: 
лептин, интерлейкин-6, свободные жир-
ные кислоты; протеин, стимулирующий 
ацетилирование; ингибитор активатора 
плазминогена-1 (ИАП-1); трансформи-
рующий ростовой фактор В; ангиотен-
зиноген и  др. Жировая ткань содержит 
важные регуляторы липопротеинового 
метаболизма: ЛПЛ  (липопротеиновую 
липазу), ГЧЛ  (гормоночувствительную 
липазу), протеин, переносящий эфиры 
холестерина.

Баланс между противовоспалитель-
ными  (адипонектин) и  провоспали-
тельными  (лептин, резистин) адипо-
кинами играет важную роль в ассоциа-
тивной связи ожирения и астмы [46].

Лептин, пептидный гормон, регу-
лирующий энергетический обмен 

(его нередко называют «гормоном 
голода») в  физиологических услови-
ях регулирует потребление энергии 
и  ее расходование. Первоначально 
описанный как «гормон антитучно-
сти», лептин в  настоящее время рас-
сматривается как регулятор основного 
обмена, кроветворения, термогенеза, 
репродукции, ангиогенеза. Несмотря 
на то, что лептин действует в качестве 
гормона, способствующего снижению 
массы тела, у людей и животных, стра-
дающих ожирением, его концентрация 
в  крови резко повышена, а  инъекции 
экзогенного лептина не дают никако-
го клинического эффекта. Вероятно, 
в  этом случае наблюдается наруше-
ние каких-либо других компонентов 
сигнального пути данного гормона, 
а  организм безуспешно пытается ком-
пенсировать это, повышая уровень 
секреции собственного лептина. Как 
цитокин, лептин обеспечивает тими-
ческий гомеостаз и  может влиять 
на  секрецию цитокинов острой фазы, 
таких как ИЛ-1 и ФНО-α. Лептин свя-
зан со  статусом питания и  провоспа-
лительным Th1‑иммунным ответом. 
Снижение концентрации лептина 
в плазме во время лишения пищи при-
водит к  нарушению иммунной функ-
ции. Подобно другим провоспалитель-
ным цитокинам лептин, способствуя 
дифференциации Th1‑клеток, может 
модулировать начало и прогрессирова-
ние аутоиммунных реакций [47].

Современные концепции предпо-
лагают, что в  ходе развития ожире-
ния гипертрофия жировой ткани при-
водит к  местной тканевой гипоксии, 
фокальному некрозу адипоцитов и, 
как следствие этого процесса, к  уси-
лению рекрутирования макрофа-
гов через активацию толл-подобных 
рецепторов  (TLR). В  результате акти-
вации макрофагов повышается секре-
ция ФНО-α, ИЛ-1, ИЛ-6, активиру-
ются молекулы адгезии, фагоцитоз, 
оксидативный стресс. Лептин влияет 
на  воспаление путем усиления син-
теза и  высвобождения лейкотриенов 
из  альвеолярных макрофагов и  лим-
фоцитов  [48, 49]. Такую гипотезу под-
тверждают результаты исследований, 
где было продемонстрировано, что леп-
тин in vitro и in vivo регулирует систему 
интерлейкинов  [50]. Примечательно, 
что в  детстве уровень лептина выше 
у мальчиков, чем у девочек, что может 
объяснять превалирование астмы 
у  мальчиков, а  уровень лептина среди 
взрослых выше у  женщин, чем у  муж-
чин, как и уровень заболеваемости БА.
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Специфическая роль лептина в  раз-
витии астмы между тем еще далека 
от  разрешения. Роль и  место актива-
ции других клеток, изменения про-
цессов сигнальных путей, поляриза-
ции Т-клеток и активации Th2‑ответа, 
роль трансформирующего фактора 
роста TGF-β, эотаксина продолжают 
изучаться [18, 46].

Другие цитокины жировой 
ткани также участвуют в  патогенезе 
различных воспалительных реакций 
при ожирении и астме. CXCL5 — цито-
кин, который производится жировыми 
клетками в  ответ на  ФНО, вырабаты-
ваемый резидентными макрофагами, 
и  может вызвать несколько связан-
ных с  ожирением осложнений, таких 
как астма, атеросклероз, заболевания 
кишечника, колиты, сахарный диабет 
и ретинопатии [51, 52].

Результаты исследований послед-
них лет свидетельствуют о  важной 
роли хронического воспаления жиро-
вой ткани, которое рассматривается 
как следствие и  причина ожирения 
и  связанных с  ним многочисленных 
заболеваний. Это воспаление харак-
теризуется клеточной инфильтрацией, 
фиброзом, изменениями микроцирку-
ляции, сдвигом секреции адипокинов 
и нарушениями метаболизма жировой 
ткани, повышением в  крови уровня 
таких неспецифических маркеров вос-
паления, как С-реактивный белок, 
фибриноген, выдыхаемый оксид азота 
(FeNO), лейкоциты, коррелирующих 
с выраженностью процесса [53].

При воспалении жировой ткани, как 
и при других воспалительных процес-
сах, развивается фиброз. Адипоциты 
и  преадипоциты под влиянием акти-
вированных макрофагов продуциру-
ют компоненты экстрацеллюлярно-
го матрикса, локализующиеся в  виде 
аморфной зоны вокруг адипоцитов 
и  свидетельствующие о  повреждении 
жировой ткани. Примечательно, что 
снижение веса в  результате хирурги-
ческого лечения больных с ожирением 
приводило к  уменьшению системных 
параметров воспаления и  инфиль-
трации жировой ткани макрофага-
ми, но  не снижало степень фиброза. 
Подобная ирреверсибельность  (необ-
ратимость) фиброза в  определенной 
степени объясняет безуспешность тера-
пии ожирения у части больных, несмо-
тря на адекватность проводимого лече-
ния [54, 55].

Как в развитии астмы, так и ожире-
ния принимают участие тучные клет-
ки, которые являются одновременно 

источником и  мишенью для адипо-
цитокинов. Под действием сигнали-
зационных молекул при метаболиче-
ском синдроме наблюдается изменение 
секреции ИЛ-9, ИЛ-33, стрессорных 
молекул, включая кортикотропин-
высвобождающий гормон  (CRH) 
и  нейротензин  (NT). В  свою очередь, 
CRH и NT оказывают синергетический 
эффект на секрецию тучными клетка-
ми сосудистого эндотелиального фак-
тора роста  (VEGF). ИЛ-33  усиливает 
высвобождение  VEGF, индуцирован-
ное субстанцией Р (SP), и высвобожде-
ние ФНО, индуцированное нейротен-
зином. Как ИЛ-9, так и ИЛ-33 способ-
ствуют инфильтрации легких тучными 
клетками и  увеличивают аллергиче-
ское воспаление, малочувствительное 
к ГКС и бронходилататорам. Эти моле-
кулы, экспрессированные на  тучных 
клетках человека, оказывают ауто-
кринный эффект [56].

Патогенетическое значение воспа-
ления жировой ткани для развития 
бронхиальной астмы имеют медиа-
торы воспаления, продуцируемые 
жировой тканью, которые, с  одной 
стороны, могут модулировать иммун-
ные реакции в  легких; с  другой сто-
роны, хроническое устойчивое, хотя 
и  невысокое по  интенсивности, вос-
паление в  жировой ткани влияет 
на готовность дыхательных путей 
к  развитию обструкции. Ожирение 
приводит к  снижению эластичности 
легких, падению легочных объемов 
и  уменьшению калибра дистальных 
дыхательных путей, а  также гипер-
реактивности бронхов, изменению 
легочного кровотока, вентиляционно-
перфузионному несоответствию, фор-
мированию хронической обструкции 
дыхательных путей из-за нарушения 
тонуса и  сокращения гладких мышц. 
Это становится важным механизмом 
усугубляющего воздействия ожирения 
на течение астмы и тяжесть ее проявле-
ний [57–59].

Идентификация фенотипов БА 
с  помощью кластерного анализа, про-
веденная в  нескольких исследованиях 
за  последнее время, позволяет выде-
лить фенотип тяжелой БА, которая 
характеризуется поздним началом, 
большей распространенностью среди 
женщин, страдающих ожирением 
и имеющих неэозинофильное воспале-
ние дыхательных путей [60–63].

Механизм неэозинофильного воспа-
ления до  конца не ясен, но  считают, 
что нейтрофильный тип воспаления 
дыхательных путей при БА ассоцииро-

ван с повышением уровней ИЛ-8, ней-
трофильной эластазы и высокомолеку-
лярной формы матриксной металло-
протеиназы-9. Последнее свидетель-
ствует о  снижении активности ткане-
вых ингибиторов матриксных метал-
лопротеиназ [64].

В то  же время развитие ожирения 
связано с  огромным количеством раз-
личных изменений в  структуре жиро-
вой ткани, включающих не только ади-
погенез, ангиогенез, но  и  протеолиз 
внеклеточного матрикса [65].

Активация этих энзимов может 
модифицировать структуру дыхатель-
ных путей и  обусловливать прогрес-
сивное снижение функции легких. 
В  любом случае нейтрофильное вос-
паление при БА связано со значитель-
ным ослаблением ответа на  терапию 
противоастматическими препаратами, 
что характерно для фенотипа астмы 
с ожирением.

Эти данные определенно свидетель-
ствуют о наличии постоянных трудно-
стей, возникающих при лечении таких 
больных. Очевидно, что в  данном 
случае речь идет о  существенно мень-
шей степени контроля астмы препа-
ратами базисной терапии, в  том числе 
и  из  группы ингаляционных глюко-
кортикостероидов  (ИГКС). Это может 
быть связано как с  недостаточностью 
применяемой дозы, так и с возможным 
развитием толерантности к  данной 
группе препаратов на  молекулярно-
клеточном уровне. Кроме того, сама 
терапия высокими дозами ГКС  (пре-
жде всего системная) может приводить 
к девиации воспаления в сторону пре-
обладания нейтрофильного типа, т. к. 
ГКС способны тормозить апоптоз ней-
трофилов, что было показано в  иссле-
довании  in  vitro  [66, 67]. В  настоящее 
время не определен маркер нейтро-
фильного воспаления при БА, который 
мог  бы служить критерием эффектив-
ности терапии.

Более высокая частота обострений 
течения астмы у больных с ожирением 
также неизбежно приводит к увеличе-
нию применения бронхолитических 
препаратов из  групп бета-агонистов, 
холинолитиков или их комбинации 
в  качестве средств неотложной помо-
щи. Регулярное использование данных 
препаратов с  частотой более двух раз 
в сутки также свидетельствует о недо-
статочном контроле астмы и, кроме 
того, сопряжено с развитием ряда небла-
гоприятных побочных эффектов. Для 
пациентов старших возрастных групп, 
к  которым преимущественно и  отно-
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сятся больные астмой с  ожирением, 
побочные эффекты бронхолитиков 
на сердечно-сосудистую систему могут 
оказаться достаточно серьезным пре-
пятствием к  их повседневному при-
менению или даже стать источником 
дополнительных сопутствующих забо-
леваний. Кроме того, сам факт зави-
симости пациента от препаратов неот-
ложной помощи существенно снижает 
качество его жизни даже вне зависимо-
сти от возможных побочных эффектов 
такой терапии [68].

Авторы  [68] провели post-hoc  (лат. — 
«после этого», ретроспективный) анализ, 
обобщив данные по  четырем двойным 
слепым плацебо-контролируемым иссле-
дованиям, в  котором прошли рандоми-
зацию 3073 взрослых пациента со сред-
нетяжелой астмой, получавшие монтелу-
каст  (n = 1439), беклометазон  (n = 894) 
или плацебо (n = 740). Первичной конеч-
ной точкой было определение числа 
дней контролируемой астмы; другими 
конечными точками были показатели 
ОФВ1, потребность в  бета-агонистах 
и  частота ночных пробуждений. 
Анализы проводились с  использовани-
ем классификации ИМТ как нормаль-
ное значение  (< 25,0–52% пациентов), 
избыточный вес  (25–29,9–32%) и  ожи-
рение  (≥ 30,0–16%) категории, а  также 
ИМТ как непрерывной переменной. 
Лечебные группы были сбалансирова-
ны для ИМТ, демографических харак-
теристик и  параметров контроля астмы. 
Реакция на  плацебо для всех конечных 
точек была в  целом ниже с  увеличени-
ем ИМТ. Аналогичным образом она 
снизилась в  ответ на  ингаляционные 
ГКС, но  оставалась стабильной в  ответ 
на антагонисты лейкотриенов (рис.).

Данные приведенного исследования 
показывают, что ИМТ может влиять 
на  естественное течение астмы и  ее 
контроль  (как это отражено в  ответе 
на  плацебо) и  терапию ингаляцион-
ными ГКС- и АЛТ-препаратами (ответ 
на  терапию ингаляционными ГКС 
снижается с  повышением ИМТ, тогда 
как ответ на  монтелукаст не меняется 
с повышением ИМТ).

Для объяснения стабильности отве-
та на  АЛТ-препараты можно принять 
во  внимание дополнительный факт 
о том, что ожирение у больных БА ассо-
циировано с  повышенным уровнем 
лейкотриен ЛТЕ4/креатинин в  моче, 
по сравнению с больными БА без ожи-
рения и  здоровыми лицами. При этом 
уровень лептина имел положительную, 
а адипонектина — отрицательную связь 
с ЛТЕ4/креатинин в моче [69].

Резистентность пациентов с  ожире-
нием к базисной терапии при астме под-
тверждена на разных группах больных 
с избыточным ИМТ. У тучных пациен-
тов с  астмой отмечается более низкий 
уровень ответа на ингаляционные ГКС 
как основу длительной терапии для 
контроля заболевания. Существенно, 
что такая же закономерность наблюда-
лась и для комбинированных препара-
тов, содержавших в своем составе поми-
мо ИГКС также и  бета-агонисты  [70]. 
Критерием недостаточной эффектив-
ности терапии могут выступать, поми-
мо более высокой применяемой дозы, 
частота экстренного использования 

бета-агонистов для купирования сим-
птомов, наличие приступов в  ночное 
время, частота и  тяжесть обострений, 
а также маркеры воспаления.

У пациентов с  избыточным 
весом и  персистирующей астмой 
на  фоне 4‑недельной терапии ИГКС 
отмечалось уменьшение оксида азота 
в  выдыхаемом воздухе при незначи-
тельном замедлении разрешения сим-
птомов астмы и при этом прирост ОФВ1 
и снижение гиперреактивности в пробе 
с метахолином такие же, как и у паци-
ентов с нормальным весом [71].

Резистентность к  базисной терапии 
астмы у  больных с  ожирением тре-

Рис. �Число дней контролируемой астмы [68]

a) �изменение числа дней контролируемой астмы (ACD) на противовоспалительную терапию мон-
телукастом и беклометазоном у больных с нормальным весом (черные столбики), избыточным 
(темно-серые столбики) и ожирением (светлые столбики);

b) �плацебо-скорректированный расчет дней контролируемой астмы (действующее значение минус 
плацебо) у больных с нормальным, избыточным весом и ожирением на монтелукаст (светлый 
столбик) и беклометазон (серый столбик)
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буют разработки новых направлений 
в оптимизации лечения таких пациен-
тов [72].

Во‑первых, это повышение дозы 
используемых препаратов ИГКС с уче-
том дозозависимого эффекта их дей-
ствия. Альтернативой этому может 
быть более широкое применение АЛТ-
препаратов, усовершенствование самих 
молекул ИГКС, размеров ингаляцион-
ных частиц и способов доставки непо-
средственно в  мелкие дыхательные 
пути — ту зону, где наиболее значимо 
проявляются последствия воспаления.

Определенные надежды связывают-
ся также с  возможным участием туч-
ных пациентов с  астмой в  специали-
зированных программах по снижению 
веса.

Влияние программ коррекции 
веса на течение бронхиальной 
астмы у больных с ожирением 

Среди опубликованных в  последние 
годы работ представлены данные с раз-
ным уровнем доказательности о  том, 
что снижение веса у  больных с  избы-
точным ИМТ оказывает благоприят-
ное действие на общий статус здоровья 
и улучшает контроль астмы; функцию 
легких  (особенно колебания пиковой 
скорости выдоха  (ПСВ)); уменьшает 
тяжесть симптомов астмы и  улучшает 
состояние здоровья  (уровень доказа-
тельности B) [73, 74].

Позитивные результаты наблю-
дались при использовании хирурги-
ческих методов лечения ожирения. 
Бариатрическая хирургия сопровожда-
лась сокращением использования про-
тивоастматических препаратов [75].

Значительная часть исследований, 
посвященных последствиям потери веса 
при астме после хирургических или дие-
тических мероприятий, носит преиму-
щественно наблюдательный характер. 
В то время как хорошо спланированных 
доказательных исследований для под-
тверждения положения о том, что поте-
ря веса может рассматриваться как осо-
бый терапевтический подход, направ-
ленный на  улучшение течения астмы 
при ведении пациентов с  фенотипом 
астмы, ассоциированной с  ожирением, 
в настоящее время не хватает.

Поэтому особую ценность представ-
ляет позиционная статья  (руковод-
ство) Европейской академии аллер-
гологии и  клинической иммуноло-
гии (European Academy of Allergology 
and Clinical  Immunology, EAACI) 
«Вмешательства по  снижению веса 
при бронхиальной астме», основанная 

на  доказательной клинической прак-
тике [76].

Авторами подготовлен систематиче-
ский обзор трех больших биомедицин-
ских баз данных. Исследования были 
тщательно изучены и критически оце-
нены в  соответствии с системой дока-
зательств по шкале GRADE.

В последние 10  лет международная 
группа экспертов активно развива-
ет и  внедряет новую систему оценки 
доказательности и  силы клиниче-
ской информации GRADE  (Grading 
of Recommendations Assessment, 
Development and Evaluation; http: // www.
gradeworkinggroup.org). Система GRADE 
была разработана для написания 
систематических обзоров и вынесения 
рекомендаций, касающихся альтер-
нативных подходов к  лечению  (в  том 
числе отсутствия лечения и  современ-
ных стандартов лечения). Данная систе-
ма оценки применима для решения 
широкого спектра клинических вопро-
сов, включая диагностику, скрининг, 
профилактику и терапевтическое лече-
ние, а  также вопросов общественного 
здравоохранения. В  настоящее время 
эта система принята ведущими между-
народными и  национальными меди-
цинскими организациями как наибо-
лее оптимальный принцип градации 
клинической информации для исполь-
зования ее оценок в  клинических 
рекомендациях  [77, 78]. Уровни досто-
верности доказательств по  системе 
GRADE включают 4  категории: высо-
кий, средний, низкий и  очень низкий 
уровни. По  умолчанию, доказатель-
ства, основанные на  результатах ран-
домизированных клинических иссле-
дований (РКИ), относятся к высокому 
уровню достоверности, а  доказатель-
ства, основанные на результатах обсер-
вационных исследований, к  низкому 
уровню достоверности доказательств.

Основные критерии, которые авторы 
принимали во  внимание при отборе 
клинической информации:
• �четкое и  однозначное определение 

клинических исходов;
• �использование стандартного метода 

лечения в контрольной группе;
• �однозначный и  точный алгоритм 

критериев и  методов отбора клини-
ческих групп;

• �однозначное определение когорт 
исследования;

• �эпидемиологические цифровые 
характеристики полученных в иссле-
довании клинических эффектов.
Авторы использовали клиническую 

информацию с  высоким уровнем 

качества в  результатах метаанализа 
клинических исследований, который 
был выполнен по специальному алго-
ритму. Такой подход и  обобщающие 
исследования позволили получить 
наиболее корректные результаты.

В систематический обзор было 
включено тридцать исследований, 
соответствующих критериям отбора, 
при этом в трех исследованиях в каче-
стве вмешательств для снижения веса 
использована диета, в  одном иссле-
довании — дополнительно к  диете 
использовались лекарственные препа-
раты для лечения ожирения, и в четы-
рех — представлены результаты бари-
атрической хирургии. Остальные 
22 исследования носили наблюдатель-
ный характер. В систематическом обзо-
ре исследований, включающих лиц 
любого возраста и  пола с  диагнозом 
астмы независимо от  степени тяже-
сти, предшествующего или текущего 
лечения, сравнивали или оценивали 
эффект от  изменения веса  (естествен-
ного или индуцированного соответ-
ствующим вмешательством) в качестве 
первичной конечной точки рассма-
тривали количество обострений БА, 
требующих госпитализации или при-
менения оральных стероидов. В  каче-
стве вторичных оценочных критери-
ев  (с  возможными вариантами  I–IV) 
рассматривали исходы, отражающие 
изменение контроля персистирующей 
астмы, например, (I) изменения в сим-
птомах, качестве жизни и  использо-
вании быстродействующих скоропо-
мощных β2‑агонистов короткого дей-
ствия; (II) тесты функции легких; (III) 
реактивность дыхательных путей, (IV) 
воспаление дыхательных путей, разви-
тие неблагоприятных событий; выбы-
вание, прекращение участия в  иссле-
довании и распространенность астмы.

Показано, что ожирение повыша-
ет риск развития астмы  (отношение 
шансов) у  взрослых в  1,82  раза  (с  95% 
ДИ 1,47–2,25), и  у  детей в  1,98  (95% 
ДИ 0,71–5,52).

Среди включенных в  систематиче-
ский обзор исследований только одно 
соответствовало критерию высокого 
уровня достоверности доказательств, 
но  с  ограниченным числом участни-
ков  [73]. В  этом клиническом рандо-
мизированном контролируемом иссле-
довании в  течение года наблюдения 
после реализации программ снижения 
веса отмечалось значительное улучше-
ние среднего балла по  шкале симпто-
мов, использованию препаратов неот-
ложной помощи и  числу обострений 



ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  МАЙ 2014, № 5, www.lvrach.ru� 105

Актуальная тема

астмы в  группе вмешательства. В  дру-
гих исследованиях (где использовались 
как терапевтические, так и хирургиче-
ские подходы к  снижению веса) были 
получены улучшения изучаемых исхо-
дов, но уровень достоверности доказа-
тельств расценивался как низкий из-за 
ограничений в  дизайне и  отсутствии 
надлежащего контроля.

Преимущества потери веса для улуч-
шения функции внешнего дыхания 
были зарегистрированы в  ряде иссле-
дований. Однако эти преимущества 
были не столь впечатляющими, хотя 
и  статистически достоверными: улуч-
шение ОФВ1 на  7,6%  (1,5–13,8%, 
р = 0,02) и  ФЖЕЛ — 7,6%  (3,5–1,8%, 
р = 0,001) [74]. Данные из других иссле-
дований показали скромные улучшения 
в  клинических исходах, выводы оказа-
лись противоречивыми, имелись огра-
ничения по  дизайну, размеру выборки, 
сравнению с  контрольной группой, что 
не позволило доказать различия между 
астмой у худых и лиц с ожирением.

О влиянии потери веса при астме 
на  маркеры воспаления сообщалось 
в трех включенных в обзор наблюдатель-
ных исследованиях. В  самом крупном 
из  них не было обнаружено изменений 
в уровнях выдыхаемого оксида азота.

Несмотря на  противоречивость дан-
ных наблюдательных исследований, 
определенные ограничения и  слабое 
методическое качество публикаций, сви-
детельствующих о благотворном влиянии 
похудения на  астму, нельзя не принять 
во  внимание данные из  РКИ оценки 
воздействия 14‑недельного диетиче-
ского вмешательства для потери веса, 
которое показало улучшение контроля 
астмы и  функции легких, уменьшение 
симптомов и улучшение состояния здо-
ровья даже спустя год после вмешатель-
ства [74]. Это дает основание рассматри-
вать рекомендацию управления весом 
и  борьбы с  ожирением как неотъем-
лемую часть лечения ассоциированной 
с ожирением астмы.

Таким образом, ассоциация между 
ожирением и  астмой не является обыч-
ным статистическим совпадением, систе-
матическим сочетанием двух распро-
страненных заболеваний. Взаимосвязь 
между астмой и  ожирением строго 
соответствует критериям коморбидно-
сти, включающим наличие причинно-
следственных связей; общих факторов 
риска, обусловленных взаимодействием 
генетики и  окружающей среды; дозо-
зависимых взаимоотношений, биологи-
ческой вероятности, соответствующей 
по  времени последовательности насту-

пления событий. Необходимо развивать 
и поддерживать РКИ высокого качества 
для создания рекомендаций по  сни-
жению факторов риска  (баланс между 
питанием и  расходом энергии, управ-
ление весом, физическая активность, 
отказ от курения) при астме в сочетании 
с мониторингом программ лечения. ■
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Сексуальные дисфункции представляют собой широко рас-

пространенную медицинскую проблему. Наиболее частыми 

дисфункциями половой сферы являются снижение сексуаль-

ного влечения, а также расстройство эрекции, частота которого увели-

чивается с возрастом, составляя 5–8% у молодых мужчин и достигая 

75–80% к 80 годам [1, 2].

Сексуальные нарушения часто сопровождаются такими психоэмоцио-

нальными явлениями, как повышенная тревожность и  неуверенность 

в  себе, отчаяние и  угнетенность, снижением качества жизни: более 

чем в 4 раза повышается физическая неудовлетворенность пациентов 

и  более чем в  2  раза — психоэмоциональная  [3]. Результаты Уэльского 

исследования среди мужчин в возрасте 45–59 лет показали, что леталь-

ность за 10 лет наблюдения была статистически выше у мужчин с низкой 

сексуальной активностью (менее 1 раза в месяц), по сравнению с муж-

чинами, имевшими интимные отношения 2 раза в неделю и чаще [4].

По мнению Б. Д. Карвасарского  (1988), у  пациентов, страдающих 

пограничными психическими заболеваниями, в  40–50% обнаружива-

ются те или иные сексуальные проблемы. В качестве основного болез-

ненного проявления сексуальные расстройства встречаются в  12% 

случаев. Но  даже когда половые нарушения не являются ведущими 

в клинической картине болезни, дисгармония сексуальных отношений, 

возникающая вследствие их, выступает как фактор, утяжеляющий 

течение невротической патологии [5, 6].

Отмечено, что тревожно-депрессивные расстройства и  дефицит 

андрогенов, играющий одну из ключевых ролей в возникновении сек-

суальных дисфункций у мужчин, находятся в реципрокных соотноше-

ниях, и каждое из этих состояний утяжеляет течение другого. В иссле-

дованиях R. O’Carroll  (1884), C. Manieri  (1997), А. С. Минухина  (2010) 

показано, что при гипотестостеронемии в  первую очередь снижа-

ется либидо и  это является особенно актуальным на  фоне учаще-

ния возрастного андрогенодефицита у  лиц с  психоэмоциональны-

ми нарушениями. До  сих пор остается открытым вопрос о  связи 

эректильной дисфункции  (ЭД), сниженного уровня тестостерона 

и  тревожно-депрессивных состояний  [7–10, 20]. По  рекомендации 

Международного общества сексуальных расстройств и Американской 

ассоциации сексуальной медицины у  пациентов с  ЭД и/или снижен-

ным либидо необходимо определять уровень тестостерона  (класс 

рекомендаций 2а, уровень доказательства А) [11, 21, 22].

Что касается терапии сексуальных дисфункций у пациентов с тревожно-

депрессивными расстройствами, то  помимо коррекции аффективных 

нарушений малыми дозами психотропных препаратов и использованием 

психотерапевтических методов, в последние годы активно используются 

ингибиторы фосфодиэстеразы 5‑го типа (ФДЭ-5) и андрогензаместитель-

ная терапия. Однако остается нерешенным ряд проблем — токсичность 

этих лекарственных средств, нежелательные побочные эффекты, нечув-

ствительность к терапии у 15–40% пациентов [12–14].

Использование препаратов природного происхождения, с  минималь-

ным количеством побочных эффектов и при этом обладающих способ-

ностью повышать сексуальное влечение и улучшать качество эрекции, 

повышать настроение и стабилизировать вегетативную систему, являет-

ся хорошей альтернативой лечения сексуальных дисфункций. К  этому 

классу можно отнести биологическую добавку к  пище Эромакс. В  его 

состав входят трутневый расплод, пчелиная обножка, корень женьшеня, 

L-аргинин, цитрат цинка, листья и  стебли эпимедиума, корень левзеи 

сафлоровидной, пиридоксина гидрохлорид (витамин В6) [15].

Цель исследования — изучение клинических особенностей сексу-

альных дисфункций у  больных с  тревожно-депрессивными расстрой-

ствами и оценка эффективности терапевтической коррекции.

Материалы и методы исследования 
В исследование были включены 75  мужчин с  сексуальными дис-

функциями  (снижением либидо и  нарушением эрекции) и  тревожно-

депрессивными расстройствами (F40‑F43 согласно МКБ-10), обратившие-

ся в отделение пограничных психических состояний — клиническую базу 

кафедры психиатрии-наркологии, психотерапии и сексологии Пензенского 

института усовершенствования врачей в период 2009–2011 гг. [16, 17].

Критериями включения были также:

• �возраст 20–65  лет  (ограничение выборки по  возрасту было свя-

зано с  частым выявлением у  мужчин старше 65  лет выраженной 

церебрально-органической и соматической патологии);

• �отсутствие в  патогенезе полового расстройства ведущей органиче-

ской патологии;

• �наличие постоянной партнерши.

Допускалось наличие дополнительных факторов риска, включая воз-

растной андрогенный дефицит, курение и абдоминальное ожирение.
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Критериями исключения являлись пациенты с  алкоголизмом; при-

обретенным первичным гипогонадизмом  (травмы и облучение), врож-

денными заболеваниями, сопровождающимися гипогонадизмом (анор-

хизм, монорхизм, синдром Клайнфельтера), онкологическими заболе-

ваниями, сердечно-сосудистыми заболеваниями (ишемическая болезнь 

сердца, нестабильная стенокардия, острый инфаркт миокарда, хро-

ническая сердечная недостаточность), хронической почечной недо-

статочностью, тяжелыми нарушениями функции печени, операциями 

на  органах малого таза, в  том числе анатомическими изменениями 

наружных половых органов; с использованием лекарственных средств, 

способных вызывать сексуальные нарушения.

Исследование проводилось как открытое, без плацебо-контроля.

В клинико-сексологическом обследовании выраженность и динами-

ка сексопатологической симптоматики оценивались по  клиническому 

опроснику «Сексуальная формула мужская» (СФМ), опроснику МИЭФ-

5  (краткий вариант Международного индекса эректильной функции), 

шкале оценки состояния половой функции [18].

Психическое состояние больных определялось с  помощью клинико-

психопатологического метода. Для исследования личностных осо-

бенностей применялся опросник СМОЛ. Выраженность и  динамика 

тревожно-депрессивной симптоматики на  фоне терапии оценива-

лись Госпитальной шкалой тревоги и  депрессии  (Hospital Anxiety and 

Depression Scale, HADS).

Лабораторно-инструментальное обследование включало общий ана-

лиз крови, общий анализ мочи, определение количественного содержа-

ния гормонов в  сыворотке крови — общего тестостерона, пролактина 

и  дегидроэпиандростерона сульфата  (ДГЭАС) — методом твердо-

фазного иммуноферментного анализа, а  также проведение транс-

ректального ультразвукового исследования предстательной железы. 

Использовались данные консультативного обследования у уролога.

Исследование строилось следующим образом: предварительное 

обследование — на 1‑й неделе (проверка критериев включения и исклю-

чения, получение согласия на  участие в  исследовании, сбор анамне-

за, оценка общего состояния органов и  систем, лабораторные тесты, 

клинико-сексологическое и психологическое тестирование). Затем фаза 

лечения — 4  недели применялся Эромакс в  дозе 2  таблетки 3  раза 

в день с регистрацией изменений в общем состоянии пациента, побоч-

ных эффектов. В комплексной терапии с целью редукции выраженной 

аффективной патологии использовали малые дозы антидепрессан-

тов (Вальдоксан 25 мг/cутки, тразодон 50–150 мг/сутки) и индивидуаль-

ную и /или супружескую когнитивно-поведенческую психотерапию.

Оценка эффективности терапии проводилась на 28–30 день и осно-

вывалась на  динамике показателей вопросника МИЭФ, опросника 

состояния сексуальной функции, результатах гормональных тестов, 

оценке клинической эффективности терапии врачом.

При оценке клинической эффективности пациентом конечный 

результат определялся как отличный (отсутствие жалоб, возобновле-

ние половой жизни в полном объеме), хороший (достигнуто значитель-

ное улучшение, но сохраняются некоторые жалобы), удовлетворитель-

ный (пациент отметил улучшение, но полного восстановления половой 

активности не произошло), без эффекта.

Статистическая обработка результатов. Результаты исследования 

обрабатывались при помощи статистической программы Statistica 7.0.

Результаты и их обсуждение 
Все 75 пациентов завершили исследование. Общая характеристика 

больных, включенных в исследование, представлена в табл. 1.

Средний возраст пациентов составил 46,9 ± 5,1 года, средняя продол-

жительность сексуальных расстройств — 3,9 ± 2,3  года. Преобладали 

мужчины с  высшим образованием  (80%). По  семейному положению 

среди пациентов преимущественно были женатые мужчины  (69,3%). 

У основной части исследуемых установлен слабый (50,6%) и ослаблен-

ный вариант средней половой конституции (30,7%), что соответствует 

данным отечественных и  зарубежных клинических исследований, 

свидетельствующих о несомненной роли изначально сниженного ней-

рогуморального фона в  формировании как сексуальных дисфункций, 

так и тревожно-депрессивных состояний [6, 19].

При оценке наличия факторов риска курение было выявлено 

у  30,7%, повышенный индекс массы тела имели 50%, сердечно-

сосудистые заболевания  (артериальная гипертензия, ишемическая 

болезнь сердца в анамнезе) были отмечены у 60% больных.

Большинство пациентов в анамнезе имели значительные психические 

и физические нагрузки, стрессовые события как дома (развод с женой, 

хронические семейные конфликты), так и  на  работе  (авралы, трения 

с руководством, потеря работы), при этом клинико-психопатологическое 

исследование позволило диагностировать расстройство адаптации 

у  58,6% больных, смешанное тревожно-депрессивное расстройство 

у 30,7%, тревожно-фобическое — у 10,7%. Анализ результатов тестиро-

вания по шкале СМОЛ показал высокие уровни по шкалам ипохондрии 

у  60%, психастении — у  50%, депрессии — у  50% больных. Средние 

показатели по  шкалам психастении составили 62,8  балла, ипохон-

дрии — 59,8 балла, депрессии — 52 балла. Таким образом, выявленные 

личностные особенности способствуют углублению психоэмоциональ-

ных нарушений и фиксации на неблагополучии в сексуальной сфере.

Сексуальные дисфункции у всех пациентов, включенных в иссле-

дование, проявлялись в виде снижения либидо с уменьшением сек-

суальных фантазий, поиском сексуальных стимулов, мыслей о сексу-

альной стороне жизни и затруднения в наступлении или поддержании 

эрекции, достаточной для удовлетворительного проведения полового 

акта, при отсутствии выраженных признаков органической патологии 

Таблица 1
Демографическая и клиническая характеристика 
исследуемых больных

Показатели Пациенты 
(n = 75)

Возраст, лет (среднее значение) 46,9 ± 5,1

Семейный статус

Холост 8,1%

Женат 69,3%

Разведен 17,3%

Гражданский брак 5,3%

Уровень образования:

Высшее 80%

Среднеспециальное 20%

Среднее –

Антропометрические характеристики:

Трохантерный индекс 1,89 ± 0,04

Индекс массы тела 26,9 ± 2,9

Возраст на начало возникновения сексуальной 
дисфункции, лет (среднее значение)

41,6 ± 6,0

Продолжительность сексуальной дисфункции, 
лет (среднее значение)

3,9 ± 2,3

Проводилось ли лечение (да, нет, количество) Да — 20, нет — 55

Психическая патология

Тревожно-фобическое расстройство 10,7%

Смешанное тревожно-депрессивное 
расстройство

30,7%

Расстройство адаптации 58,6%

Соматические заболевания в анамнезе

Сердечно-сосудистые заболевания 60%

Сахарный диабет 10,6%

Курение 30,7%

Заболевания желудочно-кишечного тракта 32%

Заболевания предстательной железы 40%

Примечание. n — число пациентов.
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сексуальной сферы, и  сопровождались тревожно-депрессивными 

нарушениями.

У 58  исследуемых  (77,3%) был выявлен сравнительно низкий уро-

вень тестостерона (ниже 13,5 нмоль/л). Основные жалобы пациентов, 

отражавшие клинические симптомы андрогенного дефицита у мужчин, 

в соответствии с возрастными группами, представлены в табл. 2.

Примечательно, что в возрастной группе старше 45 лет снижение поло-

вого влечения отмечено у большинства пациентов (92%), при этом наруше-

ние эрекции наблюдалось в 76% случаев. Среди больных моложе 45 лет, 

напротив, нарушение эрекции  (87,5%) превалировало над снижением 

влечения (50%). У больных старше 45 лет значительно чаще отмечались 

вегетативные симптомы — внезапная гиперемия лица, шеи, повышенная 

потливость, чувство нехватки воздуха, колебание уровня артериального 

давления; психоэмоциональные расстройства — «снижение жизненных 

сил», ухудшение когнитивных функций; повышение массы тела.

При анализе эректильной дисфункции в  соответствии со  шкалой 

МИЭФ-5 было установлено, что у 8 пациентов (10,7%, 22 балла) показа-

тель находился в пределах нормальных значений, легкая эректильная 

дисфункция выявлена у  38  больных  (50,7%, в  среднем 18  баллов), 

умеренная ЭД — у 29 (38,6%, в среднем 14 баллов).

На фоне терапии с  использованием Эромакса 60% пациентов уже 

к  5–7  дню лечения отметили субъективное улучшение настроения, 

повышение самооценки и  уверенности в  своих сексуальных возмож-

ностях, снижение напряженности и  уменьшение конфликтов в  супру-

жеских отношениях, а также учащение ночных эрекций.

Изучение эффективности Эромакса на сексуальную функцию паци-

ентов с учетом клинико-динамического изменения уровня тестостеро-

на, пролактина и дегидроэпиандростерона сульфата (ДГЭАС) в сыво-

ротке крови показало следующее (табл. 3).

Результаты анализа показывают, что на  фоне приема Эромакса 

отмечалось достоверное повышение содержания тестостерона и тен-

денция к повышению ДГЭАС при снижении уровня пролактина (послед-

нее можно также расценить как повышение антистрессовых тенденций 

у  изучаемой выборки). Кроме того, исследование надпочечникового 

андрогена ДГЭАС привлекает к  себе внимание из-за особого нейро

психического действия — улучшения когнитивных функций — памяти, 

внимания, ассоциативного мышления, а  также возможности превра-

щаться в периферических тканях в тестостерон [18].

К концу терапии обнаружено, что средний прирост уровня 

тестостерона составил 44,9%. Указанные изменения гормо-

нального статуса способствовали уменьшению жалоб пациен-

тов на  вегетососудистые расстройства, в  психоэмоциональной 

сфере — стабилизировалось настроение, прибавилась «жизнен-

ная энергия», улучшилась концентрация внимания, память, нор-

мализовался сон. Количество жировой ткани уменьшилось, что 

проявилось уменьшением окружности талии в среднем на 3,9 см 

за 1 месяц.

На момент контрольной оценки — через 4 недели лечения — у паци-

ентов отмечалось значимое изменение показателей шкалы оценки 

состояния половой функции  (рис.  1): либидо — 4,0  балла против 

исходных 2,8 (р < 0,02), средний прирост показателя либидо составил 

42,8%; эрекция — 3,8 балла против исходных 2,9  (р < 0,032); средний 

прирост показателя эрекции составил 31%.

При оценке сексуальной функции в  соответствии с  опросником 

сексуальной функции мужской (СФМ) до  лечения было выявле-

но общее снижение показателей мужского копулятивного цикла. 

На  фоне терапии суммарный балл СФМ увеличился с  17,7 ± 2,5 

до 23,8 ± 2,9 (р < 0,02) (рис. 2).

Таблица 2
Основные жалобы пациентов, характерные для клинической картины андрогенодефицита

Симптомы Частота встречаемости, %

До 45 лет (n = 8) Старше 45 лет (n = 50)

Мочеполовые расстройства 
• снижение либидо 
• эректильная дисфункция 
• уменьшение яркости оргазма*

 
50 

87,5 
75

 
92 
76 
76

Вегетососудистые расстройства 
• внезапная гиперемия лица, шеи 
• колебания уровня артериального давления 
• кардиалгии  
• головокружение  
• чувство нехватки воздуха 
• повышенная потливость

 
12,5 
25 
25 

12,5 
12,5 
25

 
34 
74 
50 
28 
34 
50

Психоэмоциональные расстройства 
• повышенная раздражительность* 
• снижение способности к концентрации внимания 
• снижение когнитивных функций, памяти 
• депрессия* 
• бессонница* 
• уменьшение «жизненной энергии»

 
100 
37,5 
12,5 
50 
50 
25

 
100 
74 
50 
50 
50 
72

Соматические расстройства 
• снижение мышечной массы и силы 
• увеличение количества жировой ткани 
• остеопороз 
• снижение тонуса и толщины кожи («дряблость» кожи)

 
12,5 
25 
– 
–

 
38 
70 

12,5 
28

Примечание: * р > 0,05. Группы сопоставимы по клиническим симптомам; n — число пациентов.

Таблица 3
Динамика уровня тестостерона, пролактина и ДГЭАС в сыворотке крови на фоне проводимой терапии

Исследуемые параметры До лечения, нмоль/л На 28-й день 
лечения, нмоль/л

Нормальные 
показатели, нмоль/л

p

Тестостерон общий* 11,8 ± 4,4 17,1 ± 5,7 12,1–38,3 < 0,02

Пролактин* 548 ± 136 285 ± 60 24,5–467 мЕ/л < 0,02

ДГЭАС 1,2 ± 0,3 1,4 ± 0,7 1,0–4,2 мкг/мл > 0,054

Примечание: * значимость различий при p < 0,05 (критерий Манна–Уитни).
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Среди структурных показателей СФМ более значимым было улуч-

шение психической составляющей мужского копулятивного цикла, что 

обусловило в первую очередь повышение либидо и общее удовлетво-

рение половыми отношениями.

Динамическое изменение показателей психоэмоциональных рас-

стройств — тревоги и депрессии — представлено на рис. 3. Если до лече-

ния средний уровень тревоги расценивался как клинический и составлял 

по  шкале HADS — 11,5 ± 0,6  балла, то  после лечения — уменьшился 

до уровня нормы и составил 6,9 ± 0,3 балла (р < 0,02). Средний уровень 

депрессии по шкале HADS в начале терапии приближался к клиническо-

му — 10,8 ± 0,5 балла; к контрольному 28‑му дню исследования показате-

ли депрессии редуцировались до нормы — 6,7 ± 0,3 (р < 0,02).

При оценке клинической эффективности результаты лечения как 

«отличные» — отсутствие жалоб, возобновление половой жизни в полном 

объеме» оценили 18 (24%) пациента, «хорошие» — достигнуто значитель-

ное улучшение, но сохраняются некоторые жалобы — 46 (61,3%) пациен-

тов и «удовлетворительные» — пациент отметил улучшение, но полного 

восстановления половой активности не произошло — у 11 (14,7%), однако 

у последних было отмечено улучшение параметров гормонального статуса 

с повышением общего уровня тестостерона, ДГЭАС и уменьшением про-

лактина.

Заключение 
Сексуальные дисфункции часто встречаются у пациентов с тревожно-

депрессивными расстройствами, сопровождаются снижением уровня 

андрогенов (в нашем исследовании в 77,3% случаев) и требуют адекват-

ной специфической терапии. Эромакс обладает способностью повышать 

сексуальное влечение и  улучшать качество эрекции, стабилизировать 

соматовегетативную и  психоэмоциональную сферу и, следовательно, 

является эффективным и безопасным средством лечения сексуальных 

расстройств у мужчин с тревожно-депрессивными нарушениями. ■
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Рис. 2. �Оценка структурных показателей сексуальной 
функции мужской

Рис. 1. �Показатели шкалы оценки состояния половой 
функции

Рис. 3. �Оценка показателей психоэмоциональных 
расстройств у пациентов с сексуальными 
дисфункциями
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Болевой спондилогенный синдром является междисципли-

нарной проблемой и  остается объектом внимания врачей 

различных специальностей. В России боли в нижней части 

спины составляют от  20% до  80% случаев временной нетрудоспо-

собности в активной социальной группе и 20,4% в общей структуре 

инвалидности при дегенеративных заболеваниях костно-суставной 

системы [1–3].

В отечественной классификации люмбоишиалгический синдром 

был отнесен к  рефлекторным вертеброгенным болевым синдро-

мам, предполагая боль в поясничной области с иррадиацией в ногу 

без неврологических дефицитов. В качестве источников рефлектор-

ной импульсации рассматриваются дегенеративно-дистрофические 

изменения мышечно-связочных структур позвоночно-двигательного 

сегмента, включая изменения в  диске, межпозвонковых  (фасеточ-

ных) суставах и др. [2].

В Международной классификации болезней Х пересмотра опреде-

ление «люмбоишиалгический синдром» фигурирует не только как 

рефлекторный болевой синдром, но  и  используется при указании 

на  наличие болевого синдрома при корешковых  (компрессионных, 

ишемических) проявлениях. Таким образом, данная дефиниция при-

обретает более широкое толкование.

Благодаря новым данным по нейрофизиологии болевого синдрома 

изменяются подходы в лечении болевых спондилогенных синдромов. 

В последние годы значительно возрос интерес неврологов к пробле-

ме миофасциального болевого синдрома. Во многом это обусловлено 

появлением прекрасного труда Симонса и Тревелла, по определению 

которых «миофасциальная боль — это локальная неспецифическая 

мышечная боль, обусловленная возникновением в  мышце фоку-

сов повышенной раздражимости (триггерных точек)». Существенно, 

что для постановки диагноза миофасциального болевого синдро-

ма необходимо воспроизвести ту боль, на  которую жалуется боль-

ной, надавив на  активную триггерную точку. Воспроизводимость 

боли — одно из необходимых условий диагностики миофасциальных 

синдромов [4].

Имеются данные о  предпочтительном введении различных пре-

паратов в  триггерные точки при лечении болевого синдрома перед 

обычным внутримышечном введении. Например, новокаина и  лидо-

каина [4], дипроспана [5], мидокалма [6] и т. д.

Абсолютно доказанной является полезность как можно скорейше-

го обезболивания пациента. Чем раньше начато лечение и быстрее 

достигнут значимый анальгетический эффект, тем меньше вероят-

ность хронизации боли и  лучше общий прогноз. Общепризнанным 

для болей в спине является обезболивание с помощью нестероидных 

противовоспалительных препаратов [7–9].

Нами предпринята попытка изучить воздействие на  триггерные 

точки инъекций селективного ингибитора циклооксигеназы-2 мелок-

сикама при лечении люмбоишиалгического синдрома. Этот препарат 

был выбран по ряду причин. Во‑первых, на сегодняшний день на рос-

сийском рынке мелоксикам является единственным селективным 

ингибитором циклооксигеназы-2 в инъекционной форме. Во‑вторых, 

результаты многих клинических исследований свидетельствуют 

о  достаточно низкой частоте развития побочных явлений мелокси-

кама и достаточной эффективности в лечении болей в нижней части 

спины  [10–14]. В‑третьих, одним из  осложнений при локальном вве-

дении нестероидных противовоспалительных препаратов является 

местное раздражение и  очаговый некроз тканей, подтвержденные 

повышением уровня креатинфосфокиназы  (КФК). Ни  в  исследова-

ниях на добровольцах, ни в клинических исследованиях повышения 

креатинфосфокиназы, изофермента, специфического для скелет-

ных мышц, после внутримышечного введения мелоксикама отмечено 

не было  [15]. Данный препарат не вызывает местного раздражения 

и очагового некроза тканей, что представляет несомненное значение 

при введении препарата в триггерные зоны.

Материалы и методы исследования 
С целью изучения эффективности различных лечебных ком-

плексов проведено рандомизированное контролируемое клиниче-

ское исследование. Обследованные 62  пациента распределялись 
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по группам с помощью генератора случайных чисел, при этом в груп-

пах не отмечалось существенных различий по  профессиональному 

составу, возрасту, сопутствующей патологии, которые могли влиять 

на исход заболевания.

Обязательным критерием включения являлось наличие нижне-

поясничного болевого синдрома. Критериями исключения явля-

лись непереносимость мелоксикама, наличие «аспириновой триа-

ды», язвенная болезнь желудка и/или 12‑перстной кишки в  стадии 

обострения, клинические значимые нарушения функции печени или 

почек, а также беременность и кормление грудью.

Продолжительность болевого анамнеза, а  также обострения 

в исследуемых группах были сопоставимы (р > 0,05) (табл. 1).

В 1‑ю группу был включен 21 пациент, которым вводился Мовалис 

(мелоксикам) в  триггерные точки по  15  мг/1,5  мл  (1  ампула) еже-

дневно в  течение трех суток с  последующим назначением табле-

тированной формы 15 мг ежедневно в течение 20 суток. Наиболее 

часто триггерные зоны локализовались у  гребня подвздошной 

кости  (место прикрепления средней ягодичной мышцы), в  про-

екции крестцово‑подвздошного сочленения, паравертебрально. 

Во 2‑й группе (21 человек) пациентам проводилось внутримышечное 

введение Мовалиса по 15 мг/1,5 мл ежедневно в течение трех суток 

с  последующим назначением таблетированной формы 15  мг еже-

дневно в течение 20 суток. В 3‑ю группу было включено 20 пациен-

тов, которым вводился Амелотекс (мелоксикам) в триггерные точки 

по  15  мг/1,5  мл ежедневно в  течение трех суток с  последующим 

назначением таблетированной формы 15  мг ежедневно в  течение 

20 суток. Все больные также получали массаж пояснично-крестцовой 

области, лечебную физкультуру по стандартным методикам.

Оценка эффективности лечения проводилась по  визуально-

аналоговой шкале  (ВАШ)  (Quadruple  Visual Analogue Scale), шкале 

пятибалльной оценки вертеброневрологической симптоматики  [16]. 

Динамика самочувствия больных оценивалась до лечения, после пер-

вого и третьего дня и после завершения курса лечения. До и после 

лечения использовался освестровский опросник нарушений жизне-

деятельности при болях в нижней части спины (по J. Fairbank, 1980), 

опросник Мак-Гилла.

Обработка данных проводилась с  использованием пакета при-

кладных программ Primer of Biostatistics 4.03 общепринятыми метода-

ми вариационной статистики.

Результаты и обсуждение 
По визуально-аналоговой шкале начальный уровень выражен-

ности болевого синдрома был сопоставим в  группах. Достоверное 

уменьшение интенсивности болевого синдрома отмечено с  перво-

го дня лечения во  всех трех группах  (p < 0,05). Более выраженный 

анальгетический эффект отмечался после третьего дня лечения 

также во всех трех группах (рис. 1).

Оценка состояния пациентов по  шкале пятибалльной оцен-

ки неврологической симптоматики по  объему движений и  нейроди-

строфическому синдрому выявила положительную динамику во всех 

группах. Существенное улучшение показателей объема движений 

отмечалось в первой и третьей группах уже с первого дня лечения, 

во  второй группе — с  третьего дня лечения  (p < 0,05)  (рис.  2), хотя 

изначально в первой и третьей группах уровень ограничения движе-

ний и показатель нейродистрофического синдрома были несколько 

выше, чем во второй. К концу лечения улучшение объема движений 

достоверно  (p < 0,05) отмечено во  всех трех группах. После завер-

шения курса лечения снижение показателей выраженности нейро-

дистрофического  (миофасциального) синдрома в  первой и  третьей 

группах имели достоверные отличия  (p < 0,05), а  во  второй группе 

имела место тенденция к  уменьшению степени нейродистрофиче-

ских проявлений  (рис.  3). Положительная динамика по  показателю 

«корешковый синдром» отмечена во  всех трех группах с  третьего 

дня лечения (p < 0,05). Динамики по сколиозу не отмечено ни в одной 

из групп (p > 0,05).

Таблица 1
Продолжительность болевого синдрома в изучаемых группах

Группы Длительность болевого «анамнеза», лет Длительность обострения, мес

1-я группа 12,4 ± 1,6 1,4 ± 0,2

2-я группа 12,3 ± 2,4 1,4 ± 0,2

3-я группа 12,6 ± 2,0 1,6 ± 0,3

Рис. 1. �Динамика болевого синдрома по визуально-
аналоговой шкале

Рис. 2. Динамика объема движений Рис. 3. Динамика нейродистрофического синдрома
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При оценке эффективности лечения по Мак-Гилловскому опросни-

ку, детализирующему интенсивность и характер болевых ощущений, 

выявлено, что сумма рангов и  число слов‑дескрипторов в  группах 

до лечения сопоставимы (табл. 2). Достоверное улучшение по сумме 

рангов отмечается во  всех группах, но  во  второй группе  (8,6 ± 1,7) 

и третьей (11,8 ± 2,2) оно более выражено, чем в первой (17,8 ± 2,3). 

По количеству слов‑дескрипторов достоверное улучшение наблюда-

ется во всех трех группах.

При оценке эффективности лечения по Освестровскому опросни-

ку, оценивающему качество жизни пациентов, получены достовер-

ные различия во  всех трех группах  (p < 0,05). Улучшение отмечено 

во всех трех группах, но более выражено в первой группе — 42,0 ± 

2,6 до и 28,1 ± 2,7 после лечения (p < 0,01) и третьей группе — 44,7 ± 

2,8 до и 24,6 ± 2,4 после лечения (p < 0,01). Менее выражено улучше-

ние во второй группе до и после лечения (30,1 ± 2,4 и 19,6 ± 2,0 соот-

ветственно).

При введении мелоксикама во всех группах как в триггерные зоны, 

так и внутримышечно не было отмечено местных побочных явлений. 

При анализе динамики КФК выявлено, что в  первой группе в  пяти 

случаях имело место повышение КФК после блокад, но в пределах 

диапазона нормы. Во  второй группе повышение фермента зареги-

стрировано в трех случаях, и лишь в одном концентрация превысила 

норму. В первой группе у двух больных отмечалось повышение арте-

риального давления, диспепсические расстройства — у двух пациен-

тов. В одном случае отмечено появление головной боли после первой 

блокады Мовалисом, тем не менее, лечение было продолжено, и впо-

следствии головные боли у больной не повторялись.

Во второй группе: повышение артериального давления у двух боль-

ных, диспепсические расстройства — у двух. В одном случае зареги-

стрировано обострение хронического эрозивного гастрита.

В третьей группе  (введение Амелотекса) в  двух случаях отмеча-

лось повышение артериального давления, в  одном случае диспеп-

тические проявления. Повышенный уровень КФК, но  в  пределах, 

выявлен у  одного пациента, и  у  двух — повышение трансаминаз 

также в пределах нормы.

Выводы 
1. �Предложенные методы введения препаратов мелоксикама в триг-

герные зоны и внутримышечно при нижнепоясничном болевом син-

дроме показали достоверную эффективность уже с  первого дня 

лечения, достигая уменьшения интенсивности болевого синдрома 

к  третьему дню лечения. В  первой и  третьей группах достигнута 

одинаковая эффективность.

2. �При введении Мовалиса и Амелотекса как в триггерные зоны, так 

и  внутримышечно не было отмечено местных побочных явлений. 

Количество больных с  диспепсическими расстройствами и  крат-

ковременным повышением артериального давления были сопо-

ставимы в группах.

3. �Введение Амелотекса в  триггерные зоны при нижнепоясничном 

болевом синдроме является высокоэффективным и  безопасным 

методом лечения и может быть рекомендовано для использования 

в практическом здравоохранении. ■
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Таблица 2

Оценка эффективности лечения по Мак-Гилловскому опроснику

Группы Сумма рангов Число слов-дескрипторов

До лечения После лечения До лечения После лечения

1-я группа 31,1 ± 2,2 17,8 ± 2,3* 13,8 ± 0,8 8,9 ± 1,0*

2-я группа 29,0 ± 2,8 8,6 ± 1,7* 13,4 ± 1,1 5,5 ± 1,0*

3-я группа 35,0 ± 2,1 11,8 ± 2,2* 14,6 ± 1,0 7,5 ± 0,9*

Примечание. * статистически значимые различия между показателями по дням лечения в группе (p < 0,05). 
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Вирусы семейства Herpesviridae относятся к  ДНК-содержащим 

вирусам, пожизненно персистирующими в  организме хозяи-

на. Эти патогенные микроорганизмы широко распространены 

в популяции и вызывают разнообразные заболевания кожи, слизистых, 

глаз, центральной нервной системы и внутренних органов. В настоящее 

время известно 8 типов герпесвирусов, из которых особый интерес пред-

ставляет вирус простого герпеса 1‑го типа (ВПГ-1), поскольку является 

причиной возникновения орофациальных герпетических поражений.

Распространенность носительства ВПГ-1 среди населения РФ мало-

изучена. Однако в результате многолетних эпидемиологических иссле-

дований, проведенных в  различных регионах Сибири (Новосибирск, 

Республика Горный Алтай и Республика Тыва), были установлены зако-

номерности показателей инфицированности населения ВПГ-1. Всего 

в  трех популяциях Сибири обследовано более 1000  человек  (47,4% 

мужчин и 52,6% женщин).

Общая распространенность антител к ВПГ-1 у взрослых не различа-

лась между обследованными популяциями и в целом составила 99,4%. 

Таким образом, инфицированными этим вирусом были практически все 

взрослые жители обследованных регионов.

Частота выявления антител к  ВПГ-1  в  популяции подростков 

14–17 лет в Новосибирске была несколько ниже (78,8%), чем у взрос-

лых  (р < 0,05), однако значительно выше, чем, например, в США, где 

распространенность антител к  ВПГ-1  составляет 53,1% у  юношей-

подростков и 49,4% у девушек-подростков [1].

Таким образом, крайне высокая инфицированность населения 

ВПГ-1  в  РФ диктует необходимость особого подхода к  лечению этой 

инфекции и ее клинических проявлений.

Появление системных противогерпетических препаратов из группы 

нуклеозидов  (Ацикловир, Валацикловир) существенно расширили 

возможности терапии больных с  герпесвирусной инфекцией. Однако 

назначение этих лекарственных средств не способствует полной 

эрадикации вируса из  организма, а  позволяет только снизить риск 

развития рецидивов и передачу герпесвирусной инфекции. К тому же 

традиционные методы лечения не устраняют стойких иммунных пато-

генетических нарушений, обусловливающих хроническое, рецидиви-

рующее, иногда осложненное течение герпеса.

В последние десятилетия фундаментальные достижения иммуно-

логии все в большей степени используются в различных медицинских 

специальностях, в  том числе дерматологии, помогая решить многие 

сложные проблемы, возникающие в ходе курации пациентов с рециди-

вирующим лабиальным герпесом (РЛГ). Иммунологические нарушения 

при герпесвирусных заболеваниях весьма разнообразны и  связаны 

с системными и местными изменениями механизмов клеточного и гумо-

рального иммунитета.

Роль иммунных механизмов в патогенезе герпесвирусных инфек-

ций принципиально важна. Вирусы герпеса обладают способностью 

пожизненно персистировать в  организме в  латентном состоянии. 

Их реактивация и  степень клинической выраженности вызванных 

ими заболеваний определяется, в  первую очередь, состоянием 

иммунной системы. В  экспериментальных исследованиях показа-

но, что различные субпопуляции Т-клеток играют ключевую роль 

в  регуляции иммунного ответа и  отвечают за  развитие рецидиви-

рующих инфекций, а также за аутоиммунитет [2]. При этом важным 

аспектом активности иммунной системы при ВПГ является спо-

собность к  синтезу цитокинов, в  частности интерферонов  (ИНФ). 

По  показателям цитокинового статуса можно судить о  состоянии 

иммунной системы при ВПГ. Так, если цитокины типа Th1  способ-

ствуют уменьшению репликации вируса и ускорению клинического 

выздоровления, то  цитокины Th2  обладают обратным действием. 

В  литературе имеются единичные данные, свидетельствующие 

о клинической эффективности применения индукторов интерферо-

нов при лечении больных с ВПГ [3]. Применение иммуномодуляторов 

рассматривается в  настоящее время как вариант современной 

стратегии лечения. В связи с этим несомненна актуальность иссле-

дований, посвященных повышению эффективности лечения боль-

ных с ВПГ. По  этой причине применение препаратов, обладающих 

иммунокоррегирующим действием, в комплексной терапии пациен-

тов с  рецидивирующим герпесом нередко позволяет значительно 

повысить ее эффективность.

Целью настоящего исследования было определить клиническую 

эффективность и  безопасность противовирусного иммуностимули-

рующего препарата Амиксин (тилорон) в терапии лабиального герпеса 

у взрослых.

Дизайн исследования: открытое, рандомизированное, сравнитель-

ное. Проспективная наблюдательная программа.
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Резюме. Изучены клиническая эффективность и безопасность противовирусного иммуностимулирующего препарата тилорон в терапии 
лабиального герпеса у взрослых. Установлена положительная клиническая динамика рецидивирующего лабиального герпеса на фоне ком-
плексной терапии.
Ключевые слова: рецидивирующий лабиальный герпес, противовирусный препарат, иммуностимулирующий препарат, тилорон, комплексная 
терапия.

Abstract. Clinical effectiveness and safety of viricide immunostimulating preparation tilorone in treatment of labial herpes of adults has been studied. 
Positive clinical dynamics of recurrent labial herpes with complex therapy has been proved.
Keywords: recurrent labial herpes, viricide, immunostimulating drug, tilorone, complex therapy.
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Задачи исследования
1) �Оценить клиническую эффективность и  безопасность Амиксина 

в качестве средства монотерапии лабиального герпеса.

2) �Сравнить эффективность монотерапии лабиального герпеса 

Амиксином с эффективностью монотерапии Ацикловиром (крем/мазь 

для местного применения).

3) �Оценить клиническую эффективность и  безопасность Амиксина 

в комбинации с Ацикловиром для лечения лабиального герпеса.

4) �Оценить противорецидивную эффективность Амиксина в  периоде 

наблюдения после окончания лечения.

5) �Разработать рекомендации по рациональному применению Амиксина 

в терапии лабиального герпеса.

Материалы и методы исследования 
Общая клиническая группа была представлена 120  пациентами 

(85 женщин, 35 мужчин), возраст которых варьировал от 19 до 46 лет, 

составив в среднем 32 ± 0,3 года. Клинико-анамнестическая характе-

ристика пациентов приведена в табл. 1.

Все пациенты были разделены на 4 группы:

• �Группа I  (А) — 30  больных с  рецидивирующим лабиальным герпе-

сом (РЛГ) в период обострения, получающих Амиксин.

• �Группа II  (АЦ) — 30  больных с  рецидивирующим лабиальным герпе-

сом  (РЛГ) в  период обострения, получающих Ацикловир  (крем/мазь 

для местного применения).

• �Группа III (ААЦ) — 30 больных с рецидивирующим лабиальным 

герпесом (РЛГ) в период обострения, получающих комбинацию 

Амиксин + Ацикловир (крем/мазь для местного применения).

• �Группа IV  (К) — контрольная, 30  больных с  рецидивирующим лаби-

альным герпесом (РЛГ) в период обострения, не получающих проти-

вогерпетических средств.

Общее число больных — 120.

Пациенты I и  III группы получали Амиксин — низкомолекуляр-

ный синтетический препарат, обладающий иммуномодулирующим 

и  противовирусным действием. Он корригирует и  нормализует, пре-

имущественно за  счет индукции выработки клетками эндогенного 

интерферона, нарушения иммунитета, развивающиеся при острой 

и  хронической и  рецидивирующей патологии, стимулирует синтез 

антител, макрофаги, фагоцитоз и  естественные цитотоксические 

лимфоциты, повышая естественную неспецифическую резистент-

ность организма. Препарат назначался в таблетках по 125 мг. Схема 

приема — по  125  мг  (1  табл.) однократно на  1‑й, 2‑й; 4‑й, 6‑й, 8‑й, 

10‑й, 12‑й, 14‑й, 16‑й и 18‑й день от начала лечения. Курсовая доза — 

1,25 г (10 таблеток).

Пациенты 2‑й и  3‑й групп получали Ацикловир — местно в  дозе 

и согласно схеме, указанной в инструкции по медицинскому примене-

нию.

Критерии включения:

• ��возраст больных старше 18 лет;

• �больные в стадии обострения рецидивирующего лабиального герпе-

са (клинически и лабораторно верифицированного);

• �частота рецидивов заболевания — не менее 2 раз в год;

• �стаж заболевания — не менее 1 года;

• �обращение в первые 48 часов от появления симптомов лабиального 

герпеса.

Критерии исключения:

• �отказ пациента от участия в программе;

• �повышенная чувствительность к  компонентам препаратов Амиксин 

(таблетки для приема внутрь 125  мг) и  Ацикловир  (крем/мазь для 

местного применения);

• �беременность, кормление грудью;

• �тяжелые соматические заболевания, влияющие на течение инфекци-

онного процесса и иммунного статуса пациента;

• �прием иммуномодуляторов и системных противовирусных средств 

менее чем за  3  месяца к  моменту включения в  программу или 

во  время участия в  программе  (включая период наблюдения 

после завершения курса лечения);

• �наличие на момент включения в программу любого острого инфекци-

онного заболевания.

Методы исследования:

1. �Анализ амбулаторных карт и анамнестических данных.

2. �Клиническая курация.

3. �Катамнестическое наблюдение.

4. �Лабораторные методы:

a) �ПЦР-диагностика ВПГ;

b) �общий анализ крови;

c) �иммунограмма;

d) �определение интерферонового статуса;

e) �определение уровней антител к вирусу простого герпеса 1‑го и 2‑го 

типов.

Для оценки иммунологического статуса всем пациентам проводи-

лось обследование двукратно — до  и  после проведенного лечения. 

Обследование включало фенотипирование субпопуляций лимфо-

цитов CD3+, CD4+, CD8+, CD16+ и  CD20+ методом проточной цито

флюорометрии при применении аналитической системы FACS Calibur 

«Becton Dickinson»  (США) с  использованием моноклональных анти-

тел  («Сорбент», Москва), а  также определение уровня циркулирую-

щих иммунных комплексов (ЦИК) методом жидкостной преципитации 

4% ПЭГ-600.

Клиническая эффективность лечения пациентов оценивались 

по  динамике патологического процесса: выраженность субъективных 

ощущений (зуд, жжение, болезненность), наличие или отсутствие све-

жих высыпаний, скорость их регресса. Учитывались жалобы, клиниче-

ская картина, наличие побочных эффектов, переносимость исследуе-

мого лекарственного средства и  мнение пациентов об  используемом 

препарате.

Основные параметры эффективности лечения пациентов оценива-

лись по динамике:

• �длительности текущего рецидива;

• �длительности и  интенсивности местных симптомов рецидива 

по 3‑балльной шкале (зуд, жжение, боль, гиперемия, отечность);

Таблица 1
Клинико-анамнестическая характеристика пациентов, включенных в исследование

Показатель I группа (n = 30) II группа (n = 30) III группа (n = 30) IV группа (n = 30)

Пол (мужчины/женщины) 9/21 10/20 9/21 7/23

Возраст, годы 30,1 ± 2,9` 31,8 ± 3,2` 32,6 ± 3,3` 32,9 ± 3,4

Давность заболевания, годы 4,1 ± 0,2` 5,6 ± 0,3` 6,0 ± 0,4` 5,9 ± 0,3

Средняя частота рецидивов в год 5,6 ± 0,8` 4,9 ± 0,5` 4,8 ± 0,4` 6,1 ± 0,7

Длительность рецидива, дни 9,8 ± 1,2` 10,5 ± 1,3` 9,2 ± 1,1` 11,2 ± 1,4

Примечания. n — количество пациентов в группе; ` — недостоверные различия; вероятность различий по t-критерию Стьюдента по показателям 
I группа/V группа; II группа/IV группа; III группа/IV группа.
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• �длительности основных стадий заболевания (везикулярная, эрозив-

ная и стадия эпителизации);

• �длительности периода интоксикации (головная боль, слабость);

• �оценки пациентом проведенной терапии по 10‑балльной шкале;

• �в течение периода наблюдения после окончания терапии:

– �продолжительности ремиссии;

– �продолжительности рецидива;

– �лабораторных параметров — динамика иммунологических показа-

телей, интерферонов, антител к вирусу простого герпеса.

Критерии оценки эффективности проведенной терапии:

1. �Значительное улучшение — сокращение длительности рецидива 

и/или увеличение длительности ремиссии в 2 и более раза.

2. �Улучшение — сокращение длительности рецидива и/или увеличение 

длительности ремиссии менее чем в 2 раза.

3. �Отсутствие эффекта — отсутствие местных и  общих проявлений 

изменения течения заболевания.

Проведенное лечение будет считаться эффективным при значитель-

ном улучшении и улучшении.

Мониторинг безопасности заключался в оценке частоты, характера, 

выраженности, длительности возникающих побочных эффектов и  их 

связи с приемом препарата.

Основные этапы исследования
Количество обязательных визитов пациента к врачу — 3.

Визит №  1. Включение пациента в  программу наблюдения, назна-

чение терапии. Лабораторная и  клиническая верификация диагноза. 

Лабораторные методы исследования.

Визит № 2. Окончание курса терапии. Лабораторные методы иссле-

дования.

Визит №  3. Окончание периода наблюдения. Получение дневника 

пациента, завершение программы наблюдения. Лабораторные методы 

исследования.

Продолжительность исследования  (на  1  пациента) составила 

108  дней  (при курсе лечения 18  дней и  периоде наблюдения 

90 дней).

Период лечения для групп А, ААЦ составил 18 дней.

Период лечения для группы АЦ — согласно схеме, указанной 

в инструкции по медицинскому применению препарата Ацикловира.

Период наблюдения для всех групп после окончания терапии соста-

вил 90 дней.

Результаты исследования 
Динамика клинических проявлений, показателей идентификации 

возбудителя, иммунологических показателей и  параметров интерфе-

ронового статуса у  пациентов контрольной и  исследуемых групп при-

ведена в табл. 2–4.

Проведенный анализ клинической эффективности включения 

в лечебные мероприятия Амиксина показал, что уже через 7 дней его 

совместного применения с  Ацикловиром у  всех пациентов III группы 

отмечалось выраженное улучшение в динамике патологического про-

цесса. Субъективно у  пациентов исчезли ощущения зуда и  жжения 

в  области высыпаний. Через 18  дней клиническое выздоровление 

зарегистрировано у всех больных этой группы, через 90 дней рециди-

вов заболевания не наблюдалось.

Во II группе положительная динамика через 10 дней терапии зареги-

стрирована у 27 пациентов; у 3 больных сохранялось незначительное 

ощущение зуда и жжения. Клиническое выздоровление от РЛГ разви-

лось у 28 пациентов через 20 дней. Через 90 дней рецидивов заболе-

вания в группе не выявлено.

В I группе только у  24  пациентов ремиссия наблюдалась через 

10  дней, у  6  человек сохранялись проявления РЛГ и  субъективные 

ощущения. Через 20  дней у  6  пациентов сохранялись зуд и  жжение, 

у  4 — гиперпигментация в области высыпаний. Через 30 дней у двух 

пациентов этой группы проявления РЛГ возобновились, был диагно-

стирован рецидив.

В контрольной группе средняя длительность текущего рецидива 

не отличалась от исходного уровня. В течение всего периода наблюде-

ния (90 дней) рецидив был диагностирован у 18 пациентов.

Таким образом, наиболее значительный клинический эффект 

наблюдался при использовании Амиксина в  комплексной терапии 

с Ацикловиром.

В результате иммунологического обследования выявлено, что 

у  пациентов с  РЛГ установлено достоверное снижение CD3+, CD4+ 

Т-лимфоцитов по  сравнению с  нормальными значениями и  повыше-

ние числа CD8+ Т-лимфоцитов, CD16+ NK-клеток, CD20+ В‑лимфоцитов 

и уровня ЦИК в крови (p < 0,05).

Такое состояние, возможно, является следствием постоянного 

влияния патогенных агентов из  очага инфекции в  организме, при-

водящего к  усилению продукции цитокинов. Так, установлено, что 

Амиксин ингибирует транскрипцию генов с  высокими уровнями 

активности  (ИНФ-α и ИНФ-β, РНКазы L, регулятора апоптоза bcl-2 

и  γ-актина). Антивирусные и  интерферон-индуцирующие свойства 

этого препарата в  большей степени связаны с  апоптотическим 

эффектом (активацией генов Fas, ИНФ-γ, ОАС (2’, 5’-олигоаденилат-

синтетаза) и  нарушением транскрипции гена регулятора апоптоза 

bcl-2) [4].

После проведенного лечения Амиксином наблюдалась положитель-

ная иммунологическая динамика в  I и  III клинических группах, во  2‑й 

Таблица 2
Динамика клинических проявлений лабиальной формы рецидивирующего простого герпеса 
у пациентов контрольной группы и исследуемых групп

Показатели I группа (n = 30) II группа (n = 30) III группа (n = 30) IV группа  (n = 30)

Длительность текущего рецидива 7,9 ± 0,6* 8,5 ± 0,7` 7,4 ± 0,6** 10,1 ± 0,9

Длительность местных симптомов рецидива: зуд 1,7 ± 0,09* 2,1 ± 0,1` 1,8 ± 0,08** 2,4 ± 0,2

Длительность местных симптомов рецидива: жжение 1,7 ± 0,1* 1,8 ± 0,1` 1,6 ± 0,09* 2,0 ± 0,1

Длительность местных симптомов рецидива: гиперемия 2,4 ± 0,2* 2,3 ± 0,2* 2,1 ± 0,1** 3,2 ± 0,3

Длительность местных симптомов рецидива: отечность 2,1 ± 0,1* 2,0 ± 0,1* 1,9 ± 0,1*** 2,2 ± 0,1

Везикулярная стадия, дни 1,8 ± 0,05*** 2,1 ± 0,1` 1,6 ± 0,05*** 2,3 ± 0,1

Эрозивная стадия, дни 2,1 ± 0,1* 2,1 ± 0,1` 1,8 ± 0,07*** 2,4 ± 0,1

Стадия эпителизации, дни 2,4 ± 0,1*** 2,6 ± 0,3` 2,0 ± 0,1*** 3,4 ± 0,3

Оценка пациентом проведенной терапии 
по 10-балльной шкале, средний балл 

9,8 7,4 9,9 0

Примечания. n — количество пациентов в группе; ` — недостоверные различия; * р < 0,05; ** р < 0,01; *** р < 0,001; вероятность различий по t-критерию 
Стьюдента по показателям I группа/IV группа; II группа/IV группа; III группа/IV группа.
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и  4‑й группе не выявлено выраженных изменений в  иммунном ста-

тусе. Так, отмечено достоверное повышение уровней CD3+ и  CD4+ 

Т-лимфоцитов у лиц I группы на 31% и 42%, в III — на 42% и 56%, а сни-

жение содержания CD8+ Т-лимфоцитов на 25% и 23% соответственно 

по сравнению с исходными величинами (p < 0,05).

Следовательно, применение изучаемого препарата приводило 

к  восстановлению измененных параметров иммунной систе-

мы, что характеризовалось повышением уровня общих CD3+ 

Т-лимфоцитов, нормализацией содержания хелперов  (CD4+) 

и супрессоров (CD8+).

Аналогичные данные получены при вирусологическом и иммунологическом 

обследовании 54 детей от 7 до 17 лет с хронической герпесвирусной инфек-

цией, в котором показана клиническая и иммунологическая эффективность 

комплексной противовирусной и  иммуномодулирующей терапии наблю-

даемых детей с использованием Ацикловира, препаратов рекомбинантного 

интерферона и отечественного индуктора интерферона Амиксин [5].

Таблица 4

Динамика иммунологических показателей и параметров интерферонового статуса у пациентов контрольной группы 
и исследуемых групп

Показатели Время 
оценки

I группа 
(n = 30)

II группа 
(n = 30)

III группа 
(n = 30)

IV группа 
(n = 30)

Норма

CD3+, % «0» день 30,1 ± 2,5 30,2 ± 2,5 31,7 ± 2,9 31,5 ± 2,8 40–60

«18» день 39,5 ± 3,8* 31,0 ± 2,7` 45,3 ± 4,6*** 29,9 ± 2,5`

CD4+, % «0» день 20,2 ± 1,4 20,5 ± 1,6 19,9 ± 1,5 20,2 ± 1,4 30–40

«18» день 28,5 ± 2,1** 20,2 ± 1,8` 31,3 ± 2,5*** 21,2 ± 1,2`

CD8+, % «0» день 15,8 ± 1,0 14,5 ± 0,6 14,1 ± 1,0 13,7 ± 0,8 10–20

«18» день 12,7 ± 1,1* 10,1 ± 0,8` 11,6 ± 1,7* 14,7 ± 0,8`

NK, % «0» день 18,9 ± 1,2 20,2 ± 1,7 21,3 ± 1,8 18,5 ± 1,2 30–40

«18» день 30,3 ± 3,2** 28,1 ± 2,0* 34,5 ± 3,5*** 18,9 ± 1,3`

РБТЛ спонтанная, импульсов/мин «0» день 178,5 ± 9,4 175,2 ± 8,9 170,3 ± 8,5 163,9 ± 8,0 200–400

«18» день 274,3 ± 10,2*** 188,3 ± 9,1` 297,2 ± 10,8*** 171,1 ± 8,1`

РБТЛ кон. А индуцированная, импульсов/
мин

«0» день 3995,3 ± 175,3 4000,2 ± 197,7 4001,5 ± 198,4 3779,4 ± 152,4 4000–12000

«18» день 5480,5 ± 215,7*** 4021,3 ± 203,2` 5978,4 ± 225,6*** 3871,2 ± 157,3`

IgG, г/л «0» день 6,7 ± 1,2 6,6 ± 1,1 6,8 ± 1,3 6,9 ± 1,3 5,0–14,0

«18» день 10,2 ± 1,9** 7,3 ± 1,8` 12,0 ± 2,3*** 6,5 ± 1,0`

IgM, г/л «0» день 2,7 ± 0,3 2,5 ± 0,2 2,3 ± 0,1 2,4 ± 0,3 0,5–2,0

«18» день 1,5 ± 0,009*** 2,2 ± 0,1` 1,8 ± 0,09*** 2,1 ± 0,1`

Сывороточный интерферон, ЕД/мл «0» день 5 ± 1,3 5 ± 1,3 5 ± 1,3 5 ± 1,3 8

«18» день 7 ± 1,5** 5 ± 1,3` 8 ± 1,6*** 5 ± 1,3`

Спонтанный интерферон, ЕД/мл «0» день < 3 < 3 < 3 < 3 2–4

«18» день 3 ± 1,2** 2 ± 0,1` 3 ± 1,2** < 2`

Индуцированный интерферон-альфа, ЕД/мл «0» день 179,2 ± 20,1 181,2 ± 20,2 166,5 ± 10,4 169,5 ± 10,5 640–1280

«18» день 376,9 ± 30,1*** 242,5 ± 20,7** 444,7 ± 30,5*** 161,4 ± 10,4`

Индуцированный интерферон-гамма, ЕД/мл «0» день 30,3 ± 3,0 30,4 ± 3,0 30,3 ± 3,0 26,8 ± 2,5 128–256

«18» день 69,6 ± 4,6*** 37,5 ± 3,1* 74,1 ± 5,5*** 25,3 ± 2,4`

Примечания. n — количество пациентов в группе; ` — недостоверные различия; * р < 0,05; ** р < 0,01; *** р < 0,001; CD — кластеры дифференцировки; 
NK — естественные киллеры; РБТЛ — реакция бластотрансформации лимфоцитов; кон. А — конканавалин А; Ig — иммуноглобулин; ЕД/мл — единицы 
на миллилитр; вероятность различий по t-критерию Стьюдента по иммунологическим показателям в I, II, III и IV группах пациентов «0» и «18» дни 
наблюдения. 

Таблица 3

Динамика показателей идентификации возбудителя лабиальной формы рецидивирующего простого герпеса у пациентов 
контрольной и исследуемых групп

Показатели Время 
оценки

I группа 
(n = 30)

II группа 
(n = 30)

III группа 
(n = 30)

IV группа 
(n = 30)

Нормальные 
показатели

Идентификация ВПГ-1, качественная ПЦР, 
абс. кол.

«0» день 30 30 30 30 0

«18» день 0 0 0 0

Идентификация ВПГ-1, количественная 
ПЦР, ГЭ/мл

«0» день 554,7 ± 15,6 546,9 ± 13,5 529,6 ± 12,7 551,4 ± 15,2 0

«18» день 0 0 0 0`

IgМ к ВПГ-1, DU «0» день 18,1 ± 2,9 17,7 ± 2,2 17,8 ± 2,2 18,2 ± 2,9 < 1,0

«18» день 12,3 ± 1,2*** 13,1 ± 1,4* 11,9 ± 1,2*** 14,8 ± 2,3

IgG к ВПГ-1, DU «0» день 14,0 ± 1,8 14,1 ± 1,8 13,9 ± 1,6 14,8 ± 1,9 < 1,0

«18» день 20,1 ± 2,8*** 18,7 ± 2,4* 22,5 ± 3,0*** 15,5 ± 2,2

Примечания. n — количество пациентов в группе; абс. кол. — абсолютное количество пациентов; * р < 0,05; ** р < 0,01; *** р < 0,001; Ig — 
иммуноглобулины; DU — DRG Units; млн/мкл – миллион на микролитр; ГЭ/мл — геномные эквиваленты на миллилитр; тыс/мкл — тысяч на микролитр; 
г/л — грамм на литр; мм/час — миллиметров в час; вероятность различий по t-критерию Стьюдента по гематологическим показателям в I, II, III и IV 
группах пациентов в «0» и «18» дни наблюдения. 
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Известно, что в ответ на стимуляцию вирусом герпеса максималь-

ный уровень ИНФ-α индуцируется NK-клетками и CD8+-лимфоцитами. 

Это приводит к снижению продукции ими ИНФ-γ, и, кроме того, при 

хроническом рецидивирующем герпесе установлено значительное 

снижение активности NK-клеток при повышении их общего количе-

ства [6].

Следует также отметить, что ни у одного больного в нашем иссле-

довании не наблюдалось побочных эффектов, связанных с введением 

препарата Амиксин. Его переносимость нами оценена как очень хоро-

шая в 86% случаях, хорошая — у 14% пациентов.

Таким образом, анализируя полученные результаты, можно пред-

варительно заключить, что дополнительное включение Амиксина 

в курсовой дозе 1,25 г в комплексную терапию больных, страдающих 

РЛГ, повышает ее эффективность. Использование данного средства 

обеспечивает длительный контроль за  герпесвирусной инфекцией 

и участвует в реализации адаптивного иммунного ответа.

Выводы 
1. �Положительная клиническая динамика рецидивирующего лаби-

ального герпеса на  фоне комплексной терапии с  включением 

Амиксина наблюдалась уже через неделю наблюдения, при этом 

произошло уменьшение выраженности симптомов заболевания, 

продолжительности и  частоты рецидива, увеличение продолжи-

тельности безрецидивного периода при монотерапии Амиксином, 

а  также при комбинации Амиксина с  местным противовирусным 

препаратом (Ацикловир).

2. �Комбинация Амиксина и Ацикловира (крем/мазь для местного приме-

нения) превосходит по эффективности монотерапию Ацикловиром.

3. �Коррекция Амиксином иммунологического состояния организма паци-

ентов с рецидивирующим лабиальным герпесом благоприятно влияет 

на течение заболеваний, способствует развитию клинического выздо-

ровления и  уменьшает вероятность развития их рецидивов, улучшая 

качество жизни больных и  способствуя удлинению ремиссии заболе-

вания.

4. �Препарат Амиксин является эффективным и  безопасным проти-

вовирусным и  иммуномодулирующим лекарственным средством 

с широким спектром иммунокоррегирующего действия и может быть 

рекомендован для применения в  комплексной терапии больным 

с рецидивирующими лабиальным герпесом.
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С имволом здоровья и  благополучия с  давних вре-

мен являлись волосы, их красота и  здоровье, поэто-

му уходу за  ними придавалось огромное значение. 

Густые блестящие волосы — это гордость не только женщины, 

но  и  мужчины. Однако в  последние годы хорошими волосами 

может похвастаться не каждая из женщин, а для мужчин сохра-

нить волосы вообще стало проблемой. Обилие агрессивных 

методов и средств ухода за волосами, которые не только не под-

держивают их красоту, но  и  нередко губят остатки того, что 

хотелось бы сохранить. При этом потеря волос зачастую сопро-

вождается развитием психоэмоциональных проблем, нарушени-

ем социальных связей, в  значительной мере ухудшая качество 

жизни пациентов.

За последние годы возросла частота встречаемости диффузного 

поредения волос.

Данное заболевание встречается преимущественно у женщин, 

особенно в период беременности, кормления грудью, пре- и пост-

менопаузы, во время климакса. Поредение волос, а также частич-

ное и  полное выпадение волос на  голове происходит на  почве 

эндокринных расстройств, трофических расстройствах кожи. 

Выпадение волос у молодых людей встречается после истощаю-

щих заболеваний, при неврастении, бессоннице.

Однако, несмотря на  высокую распространенность, патоге-

нез диффузной алопеции до  сих пор полностью не раскрыт  [1]. 

Известно, что в  роли триггерных факторов могут выступать 

различные негативные внешние физические и  химические воз-

действия, избыточная инсоляция, изменения гормонального ста-

туса, токсические воздействия, инфекционные заболевания, 

стресс, недостаточное питание (диеты) [2].

В частности, нарушения режима питания в свою очередь приводят 

к дефициту ряда микро- и макроэлементов, таких как селен, магний, 

кальций, цинк, железо, фосфор и т. д. [3–7].

Таким образом, успешность терапии алопеции и дистрофии волос 

во  многом зависит от  устранения причины, вызвавшей изменения 

роста и  структуры волос, а  также правильного выбора системного 

и местного лечения.

Общим в  практике лечения заболеваний, сопровождающихся 

изменением структуры и  роста волос, является то, что не проис-

ходит органических изменений в  волосяном фолликуле, а  наруша-

ется только ритм смены волос. Следовательно, полного облысения 

не наступает и при правильном лечении восстановить густоту волос 

всегда возможно.

В данной ситуации альтернативным способом лечения могут 

стать гомеопатические препараты. Исследования последних 

лет свидетельствуют об  эффективности гомеопатических пре-

паратов в  лечении различных видов алопеции. Общим для них 

является регулирующее и  стимулирующее действие благодаря 

включению аутогенных механизмов в  терапевтические процес-

сы. Дополняя традиционное лечение, гомеопатические лекар-

ства расширяют возможности для оптимизации лечения. Таким 

препаратом выбора является комплексный гомеопатический 

препарат Селенцин®, который назначается по 1 таблетке 3 раза 

в  день за  30  мин до  еды или через 1  час после еды в  течение 

2–4 месяцев.

В состав таблетированного препарата Селенцин® входят ликопо-

диум С6, фосфор С6, таллиум ацетикум С6, силицея С6, алюмина 

С6, селениум С6, натриум хлоратум С30, калиум фосфорикум С6. 

Компоненты препарата проявляют выраженную комплаентность 

и целенаправленно действуют на причину заболевания.

Практический опыт применения лекарственного препарата 

Селенцин доказал его высокую эффективность в лечении диффуз-

ного поредения волос.
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Для достижения максимального эффекта рекомендуется при-

нимать лекарственное средство Селенцин®   таблетки (базовая 

терапия) и  использовать полный комплекс косметических средств 

Селенцин®.

Специализированными средствами для лечения диффузного 

поредения волос является серия Селенцин®, состоящая из  ком-

плекса препаратов наружного действия (спрей, шампунь, бальзам 

и маска для волос). Косметическая программа Селенцин® от выпа-

дения волос — сочетание инновационных запатентованных фран-

цузских компонентов и  традиционных средств для лечения ало-

пеции.

Явное преимущество лекарственной косметической серии 

Селенцин® это терапия в  два этапа: 1) подавление активности 

5‑альфа-редуктазы и активизация фактора роста сосудистого эндо-

телия, 2) стимуляция роста волос за счет улучшения микроциркуля-

ции волосяного фолликула.

Необходимо отметить, что в  состав косметической серии 

Селенцин® входят уникальные компоненты — Anageline и Seveov.

Anageline  (Silab, Франция) — активный ингредиент, полу-

чаемый из  сладкого белого люпина. 0,25% раствор Anageline 

ингибирует активность 5‑альфа-редуктазы, регулирую-

щей преобразование тестостерона в  дигидротестостерон, 

на  18%  (in  vitro) и  стимулирует синтез фактора роста сосуди-

стого эндотелия на 17% (in vitro). Исследования показали, что 

0,5% раствор Anageline повышает метаболическую активность 

клеток на  21%  (in  vitro), в  результате чего снижается выпаде-

ние волос, активизируется их рост и  увеличивается густота. 

Согласно данным научных исследований, применение в  тера-

пии компонента Anageline уменьшает выпадение волос на 17% 

за 3 месяца.

Seveov® — активный ингредиент, получаемый из  клубней 

растения маки перуанской. Мака выращивается на  высоко-

горных плантациях в  Перу. Он активно влияет на  ангиогенез 

сосудов, питающих волосяную луковицу, что способствует 

удлинению фазы анагена. Seveov стимулирует рост волос 

на 93% (in vitro).

В состав топической лечебной косметики Селенцин® также входит 

кофеин, который, являясь натуральным стимулятором роста волос 

и  мощным антиоксидантом, оказывает нейтрализующее действие 

на  тестостерон. Его высокая эффективность объясняется способ-

ностью проникать через эпидермодермальный барьер, достигая 

волосяного сосочка.

В этой связи объективно возрастает исследовательский интерес 

к  диагностике, лечению и  профилактике заболеваний диффузного 

поредения волос.

Учитывая вышесказанное, нами было проведено исследование 

эффективности препаратов серии Селенцин® в терапии диффузного 

поредения волос.

Наш опыт:

Под нашим наблюдением находилась 31  женщина в  возрасте 

от  18  до  57  лет, из  них 25  человек имели диагноз «диффузное 

поредение волос», 6 — «очаговая алопеция». Пациенты были раз-

делены на две группы, в первую группу вошли женщины с жалоба-

ми на выпадение волос (до 200 в сутки), во вторую — пациентки, 

предъявлявшие жалобы на выпадение более 200 волос в  сутки, 

и пациентки с очаговой алопецией. Первая группа получала толь-

ко местную терапию лечебной косметикой Селенцин®, вторая — 

комплексную терапию, включавшую таблетированный препарат 

Селенцин® и  средства местной терапии лечебной косметики 

серии Селенцин®.

Через 4  недели от  начала терапии у  7  пациентов первой группы 

и 11 пациентов второй группы было отмечено прекращение выпаде-

ния волос. А через 8 недель прекращение выпадения волос наблюда-

лось у всех пациентов в обеих группах.

Таблица

Субъективная оценка пациентами количества выпавших волос

Группы пациентов Количество выпавших волос

До начала лечения Через 1 месяц Через 2 месяца 

1-я группа 180–200 100–120 60–80

2-я группа 200–220 140–160 80–100

Фото 1. До лечения

Фото 2. Через 2 месяца после начала лечения
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В процессе исследования пациенты вели дневник с  подсчетом 

количества выпавших волос  (табл.). Как видно из  таблицы, коли-

чество выпавших волос в  первой группе приблизилось к  норме 

уже через месяц проводимой терапии. Во  второй группе с  более 

тяжелым клиническим течением, где применялась комплексная 

терапия, аналогичный результат был достигнут через два месяца 

от начала лечения.

В качестве примера приводим историю болезни пациентки 

Н. 56 лет, которая обратилась с жалобами на выпадение волос 

в  течение 1,5  лет. При визуальном осмотре на  фоне диффуз-

ного поредения волос был обнаружен очаг алопеции в  темен-

ной области, однако фолликулярный аппарат был сохранен 

(фото 1). Пациентке была назначена следующая схема терапии: 

Селенцин® по  1  таблетке 3  раза в  сутки на  два месяца, мест-

но — стимулирующий лосьон-спрей для роста волос ежедневно, 

маска — один раз в  неделю. Для ухода использовались шам-

пунь и бальзам-ополаскиватель. Через два месяца был отмечен 

рост волос в  очаге поражения и  увеличение густоты волос 

(фото 2). Рекомендовано продолжить использование топиче-

ских средств — Селенцин таблетки и лекарственную косметику 

серии Селенцин®.

Клинические и инструментальные методы исследования показали 

положительную динамику терапии диффузной алопеции лекар-

ственным препаратом Селенцин®и лечебной косметической линейки 

Селенцин®:

• �уменьшение выпадения волос у 96% больных;

• �увеличение плотности волос на 1 см2 на 22%, улучшение соотноше-

ния анагеновых/телогеновых волос на 61%;

• �улучшение структуры стержня волоса, нормализация водно-

липидного слоя и рН кожи волосистой части головы;

• �отмечена хорошая переносимость препаратов;

• �специализированная косметическая программа Селенцин® являет-

ся отличным средством для ухода за волосами и кожей волосистой 

части головы.

Таким образом, комплексная терапия препаратом Селенцин® 

таблетки и лечебной косметики серии Селенцин® позволяет достичь 

положительной динамики в лечении не только диффузного пореде-

ния волос, но и очаговой алопеции. ■
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Поддержка производства дженериков и  их использования 

в  клинической практике — одна из  стратегических целей 

ВОЗ для обеспечения широкого доступа населения к меди-

цинской помощи  [1]. Достоинством дженерических лекарственных 

средств является доступная для пациентов цена и  большой опыт 

практического применения, при этом качество воспроизведенных 

препаратов и их клиническая эффективность по сравнению с ориги-

налом могут существенно отличаться [2].

Применение дженериков актуально у  больных с  остеопоро-

зом  (ОП) — системным заболеванием скелета, для которого харак-

терно снижение массы и  качества костной ткани, что проявляется 

переломами при незначительной травме  [3]. ОП в  России, как 

и во всем мире, представляет одну из важнейших проблем здравоох-

ранения и выявляется в среднем у 30,5–33,1% женщин и у 22,8–24,1% 

мужчин старше 50  лет, что составляет более 10  млн человек  [4]. 

Несмотря на имеющиеся в мире тенденции повышения значения ОП 

как проблемы, в России это заболевание до сих пор не признано соци-

ально значимым, в связи с чем больные ОП в большинстве случаев 

не получают бесплатного лекарственного обеспечения. 76% таких 

пациентов приобретают препараты за  счет собственных средств, 

и  высокая стоимость терапии является основной причиной нерегу-

лярного лечения и самым существенным фактором низкого качества 

медицинской помощи больным ОП [5].
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Резюме. Проведен анализ российского клинического опыта применения первого отечественного дженерика золедроновой кислоты для лече-
ния остеопороза. Врачи и пациенты высоко оценивают эффективность, переносимость и удобство назначения исследуемого дженерика.
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Abstract. Russian clinical practice of Russian zoledronic acid generic application for osteoporosis treatment has been analyzed. Data demonstrated the 
satisfactory effectiveness, tolerance and usability of the studied generic.
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В связи с доступностью и оптимальным соотношением эффек-

тивность/стоимость, для лечения ОП широко назначаются дже-

нерики бисфосфонатов, однако их качество может варьировать 

и  требует внимательной оценки. В  частности, имеются данные 

о различиях в переносимости оригинальных бисфосфонатов и их 

производных у  больных ОП, что приводит к  ухудшению привер-

женности терапии и снижению клинической эффективности при 

лечении последними  [6]. В  Канаде у  пациентов, которые ранее 

лечились оригинальным алендронатом и  перешли на  терапию 

дженериками, отмечается повышение частоты побочных реак-

ций, что сопровождается учащением прерывания и прекращения 

лечения, а у некоторых больных наблюдается потеря минераль-

ной плотности кости  (МПК)  [7]. В Швеции терапия дженериками 

алендроната также характеризуется меньшей приверженностью 

лечению [8].

Особый интерес представляет изучение эффективности и  пере-

носимости у больных ОП дженериков золедроновой кислоты в дози-

ровке 5 мг, поскольку они совсем недавно, позже дженериков других 

бисфосфонатов, появились на  фармацевтическом рынке, и  не про-

ходят исследований биоэквивалентности как растворы. Первым 

и  пока единственным дженерическим препаратом золедроновой 

кислоты в дозе 5 мг, зарегистрированным в РФ для лечения ОП, явля-

ется Резокластин ФС. Учитывая отсутствие домаркетинговых кли-

нических испытаний, для оценки эффективности и  переносимости 

Резокластина ФС по  решению Президиума Российской ассоциации 

по ОП проведен анализ российского клинического опыта применения 

препарата.

Материал и методы исследования 
Исследование проведено в  форме ретроспективного анализа 

результатов лечения больных ОП препаратом Резокластин ФС 

практикующими врачами. Для получения данных был сделан запрос 

в  медицинские учреждения, где применяется Резокластин ФС, 

на предоставление в едином статистическом формате клинических 

результатов лечения препаратом больных ОП.

В анализ включали женщин в периоде постменопаузы длитель-

ностью не менее 1 года в возрасте 40–80 лет, страдающих постме-

нопаузальным, глюкокортикоидным или другими вторичными фор-

мами ОП, а также мужчин в возрасте 25–80 лет с диагнозом идио-

патического, сенильного или вторичного ОП, которые по клиниче-

ским показаниям получали терапию препаратом Резокластин ФС. 

Резокластин ФС должен был назначаться внутривенно капельно 

в  дозе 5  мг золедроновой кислоты на  100  мл физиологического 

раствора  (длительность инфузии 15  минут) с  кратностью 1  раз 

в  год на  фоне сопутствующего приема кальция и  витамина D. 

Критериями невключения больных в исследование были: терапия 

каким-либо антиостеопоротическим препаратом  (кроме кальция 

и  витамина D) в  течение 6  месяцев, предшествующих первому 

введению Резокластина ФС, или одновременно с ним, применение 

Резокластина ФС в других дозировках или по другим показания, 

кроме ОП, тяжелые сопутствующие заболевания и  состояния, 

которые могли повлиять на  результаты лечения, и  отсутствие 

согласия больного на предоставление данных для статистическо-

го анализа.

Для каждого больного требовалось указать возраст, диа-

гноз  (патогенетический тип ОП), наличие и  характер предше-

ствующей терапии ОП, присутствие в  анамнезе низкоэнергети-

ческих переломов, в  том числе компрессионных переломов тел 

позвонков, для женщин — длительность периода постменопаузы. 

Персональные данные пациентов не заполнялись и  не обрабаты-

вались. Терапию оценивали по  динамике уровня маркера резорб-

ции костной ткани CTx  (С-терминального телопептида коллагена 

типа I), МПК, болевого синдрома в спине, роста пациентов и часто-

те побочных реакций. Для обработки предоставляли данные тех 

исследований, которые рутинно используются специалистами при 

наблюдении больных ОП на  фоне лечения. Помимо этого, врачи 

и пациенты должны были дать свою субъективную оценку качества 

лечения.

Данные о  динамике маркера костной резорбции СТх в  сыворот-

ке получены у  пациентов, наблюдавшихся в  ГБУЗ МО МОНИКИ 

им.  М. Ф. Владимирского, где проводили все исследования данного 

показателя на  электрохемилюминисцентном анализаторе «Elecsys 

1010» до начала лечения и в динамике через 3 месяца после первого 

введения препарата.

Исследование МПК у  всех пациентов было проведено методом 

двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии в  позвоноч-

ном сегменте L1‑L4, шейке бедра, большом вертеле и  проксималь-

ном отделе бедра в  целом. Больные, включенные в  исследование, 

проводили денситометрическое исследование на  денситометрах, 

используемых в  медицинских учреждениях, где они наблюдались. 

Обязательным условием было проведение контрольных денсито-

метрических измерений только на том же приборе, на котором про-

водилось исследование МПК до  начала лечения. Для верификации 

диагноза ОП результаты денситометрических измерений выражали 

в  виде T-критерия для женщин в  постменопаузе и  мужчин старше 

50  лет или Z-критерия для более молодых больных  [3], для оценки 

динамики МПК на  фоне лечения использовали % изменений абсо-

лютных значений плоскостной МПК (г/см2).

Уровень болевого синдрома в  спине предлагалось оценивать 

в  баллах: 0 — боли не беспокоят, 1 — очень легкая эпизодическая 

боль, 2 — легкие, периодически возникающие боли, не влияющие 

на  повседневную активность и  работоспособность, 3 — умеренная 

часто возникающая боль, снижающая повседневную активность 

и деятельность, 4 — сильные боли, значительно нарушающие повсед-

невную активность и  деятельность, 5 — очень сильная постоянная 

боль, не позволяющая двигаться и выполнять какую-либо деятель-

ность.

Данные о побочных реакциях собирались на этапах первой недели 

лечения  (ранние острофазные реакции после введения препарата), 

3‑го, 6‑го, 12‑го, 18‑го и 24‑го месяца терапии. Требовалось фиксиро-

вать все отклонения в клиническом состоянии пациента или лабора-

торных анализах.

Степень удовлетворенности качеством лечения препаратом 

оценивали в  баллах по  4  пунктам: 1) эффективность препарата, 

2) удобство приема, 3) переносимость, 4) общая оценка терапии. 

Для каждого случая лечения предусматривалось 2 оценки — самого 

больного и врача, которые выставлялись по результатам 12 месяцев 

и 24 месяцев терапии (если уже был данный срок лечения) и соответ-

ствовали следующим баллам: 1 — низкая, 2 — средняя, 3 — хорошая, 

4 — очень хорошая, 5 — отличная.

Заполненные таблицы с данными получены из 7 медицинских цен-

тров г.  Москвы, Санкт-Петербурга и  Краснодара. В  статистический 

анализ были включены 123 больных (118 женщин и 5 мужчин).

Статистическая обработка полученных результатов осуществля-

лась с  помощью программ Microsoft Exell и  Microsoft Statistica 6.1. 

Значения показателей в  группах с  нормальным распределением 

приведены в виде средних и квадратичного стандартного отклоне-

ния — М ± d, при отсутствии нормального распределения — в виде 

медианы и  25‑го и  75‑го квартилей — Ме  [25%; 75%]. Для оценки 

статистической значимости изменения исследуемых показателей 

использовали критерий Вилкоксона. Критический уровень значимо-

сти при проверке статистических гипотез принимался равным 0,05.

Результаты исследования 
Данные о  динамике маркера костной резорбции СТх 

на фоне терапии получены у 10 больных постменопаузальным ОП 
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Таблица 1
Характеристика больных, включенных в исследование

Возрастные и клинические показатели Исследуемые группы

Группа, где исследовался маркер резорбции СТх, 
n = 10 (женщин — 10)

Общая исследуемая 
группа, n = 123 
(женщин — 118, 

мужчин — 5)

Возраст, годы 64 [60; 71] (47–74) 61,4 ± 9,1 (27-78)

Длительность менопаузы, годы (только для женщин) 19 [11; 22] (10–25) 15,3 ± 9,4 (1-43)

Соотношение нозологических форм ОП, n (%) Постменопаузальный 10 (100%) 110 (89,4%)

Сенильный у мужчин – 2 (1,6%)

Идиопатический у мужчин – 1 (0,8%)

Глюкокортикоидный – 5 (4,1%)

Другие вторичные формы – 3 (2,5%)

Смешанной этиологии – 2 (1,6%)

Доля больных с тяжелым ОП, осложненным 
компрессионными переломами тел позвонков

4 (40%) 68 (55,3%)

Соотношение ранее не лечившихся/лечившихся по 
поводу ОП больных, n (%)

8 (80%)/2 (20%) 69 (56,1%)/54 (43,9%)

МПК, Т-критерий L2-L4 -3,2 [-3,5; -2,7] (-5,0; -1,4) -2,7 [-3,3; -2,3] (-4,9; -1,1)

Шейка бедра -2,5 [-2,7; -1,9] (-4,4; -0,5) -1,9 [-2,6; -1,3] (-3,9; 0,2)

Большой вертел Не исследовали -1,7 [-2,3; -0,8] (-3,1; 0,7)

Проксимальный отдел бедра -1,9 [-2,5; -1,4] (-4,1; 0,2) -1,5 [-2,2; -1,0] (-3,7; 0,8)

Таблица 2
Динамика МПК (г/см2) на фоне терапии Резокластином ФС (5 мг)

Этап 
лечения

Показатель Исследуемые области скелета

L1-L4 Шейка бедра Большой вертел Проксимальный отдел бедра

Исходно г/см2 0,768 [0,711; 0,844] 0,669 [0,589; 0,718] 0,582 [0,525; 0,649] 0,766 [0,722; 0,834]

6 мес г/см2 0,775 [0,708; 0,828] 0,672 [0,587; 0,725] 0,559 [0,527; 0,638] 0,751 [0,741; 0,805]

Δ% +0,9% +0,4% -4,0% -2,0%

р Cн Cн Сн Сн

12 мес г/см2 0,793 [0,737; 0,849] 0,680 [0,606; 0,744] 0,583 [0,532; 0,680] 0,768 [0,703; 0,860]

Δ% +3,4% +1,6% +0,2% +2,6%

р 0,00044 0,00004 Сн 0,0019

24 мес г/см2 0,812 [0,772; 0,858] 0,686 [0,529; 0,745] 0,613 [0,581; 0,657] 0,795 [0,661; 0,835]

Δ% +5,7% +2,5% +5,3% +3,8%

р 0,0159 0,048 Сн 0,0233

Примечания: 1) различия в показателях МПК на различных этапах лечения оценивались по сравнению с исходным уровнем с помощью критерия 
Вилкоксона; 2) Сн — изменения статистически незначимы.

Таблица 3
Частота побочных реакций на различных этапах лечения (% лечившихся больных)

Зарегистрированные 
побочные реакции

Этап лечения

1 нед.  
(1-е введение)

3 мес. 6 мес. 12 мес.  
(2-е введение)

18 мес. 24 мес. 
(3-е введение)

Гриппоподобный синдром 38,2 – – 1,8 – –

Миалгия 12,7 – – 5,3 – –

Снижение клиренса креатинина – – – 2,7 – –

Боли в костях 4 – – – – –

Гипокальциемия 3,3 1,8 15,1 7,1 – –

Фибрилляция предсердий – – 2,7 1,8 – –

Общая слабость 3,3 – – – – –

ВСЕГО 40 1,8 22,8 22,9 0 0
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в  возрасте от  47  до  74  лет с  длительностью периода постмено-

паузы от 10 до 25 лет, 8 из которых не получали ранее какой-либо 

патогенетической терапии ОП, а  2  больных прекратили лечение 

алендронатом не менее чем за  6  месяцев до  первого введения 

Резокластина ФС  (табл.  1). В  этой группе уровень СТх снизился 

в  среднем на  78% через 3  месяца после введения Резокластина 

ФС по сравнению с уровнем до лечения — с 0,74 нг/мл  [0,68; 0,78] 

до 0,15 нг/мл [0,13; 0,56], p = 0,0269 (рис. 1).

Основную исследуемую группу составили 123 больных (118 женщин 

и 5 мужчин) в возрасте 27–78 лет  (средний возраст 61,4 ± 9,1  года), 

страдавших первичным  (91,8%, 113/123) или вторичным системным 

ОП (8,2%, 10/123) и получавших терапию Резокластином ФС длитель-

ностью от 6 до 24 месяцев. 55,3% (68/123) пациентов имели тяжелый 

ОП с компрессионными деформациями тел позвонков (табл. 1).

По данным костной денситометрии в этой группе МПК в пояснич-

ном сегменте позвоночника L1‑L4 повысилась через 12 мес на 3,4% 

(р < 0,001, n = 87) и через 24 мес — на 5,7% (р < 0,05, n = 11), в шейке 

бедра — на 1,6% (р < 0,0001, n = 64) и 2,5% (р < 0,05, n = 11) соответ-

ственно, в проксимальном отделе бедра — на 2,6% (р < 0,01, n = 64) 

и 3,8% (р < 0,05, n = 11) соответственно (табл. 2).

Медиана уровня боли в  спине в  исследуемой группе исход-

но составила 3,0  балла  [1,0; 4,0] по  5‑балльной оценочной 

шкале. Несмотря на  тот факт, что более половины пациен-

тов имели тяжелый ОП с  компрессионными деформациями тел 

позвонков, через 6  месяцев медиана выраженности болевого 

синдрома в спине снизилась до 2,0 баллов [1,0; 3,0] (р < 0,000001, 

n = 55), через 12 месяцев — до 1,0 балла [0; 2,0] (р < 0,000001, n = 

56), а через 18 и 24 месяцев лечения болевой синдром у большин-

ства больных был купирован — соответственно 0 баллов [0; 1,0] (р 

= 0,0026, n = 15) и  0  баллов  [0; 1,0]  (р = 0,00087, n = 16)  (рис.  2). 

Средние значения роста больных в  течение двух лет лечения 

достоверно не изменились.

После первого введения Резокластина ФС в дозе 5 мг у 40% боль-

ных наблюдались нежелательные явления, в основном за счет грип-

поподобного синдрома (38,2%). В течение первого года в 15,1% слу-

чаев лечения отмечены также эпизоды гипокальциемии и в 2,7% — 

случаи фибрилляции предсердий. После второй инфузии препара-

та (12 месяцев) побочные реакции отмечены у 22,9% пациентов, в том 

числе гриппоподобный синдром — у 1,8% больных, миалгия — у 5,3%, 

снижение клиренса креатинина — у 2,7%, гипокальциемия — у 7,1%, 

фибрилляция предсердий — у 1,8% больных. После третьего введе-

ния препарата (24 месяца) осложнений не было (табл. 3).

Результаты параллельной субъективной оценки врачей и  паци-

ентов качества лечения препаратом через 12  месяцев получены 

по 96 больным, через 24 месяца — по 23 больным. Врачи и пациенты 

практически во  всех случаях оценили эффективность, удобство, 

переносимость и  качество терапии в  целом на  уровне 3–5  баллов, 

и средний балл практически почти всегда был близок к максималь-

Рис. 2. �Динамика болевого синдрома в спине на фоне 
лечения Резокластином ФС (5 мг)

*p < 0,01; **p < 0,001; ***p < 0,000001 по сравнению с исходным 
уровнем при сравнении групп по критерию Вилкоксона

Рис. 1. �Динамика уровня СТх через три месяца после 
назначения Резокластина ФС (5 мг)

*p = 0,027 при сравнении групп по критерию Вилкоксона.

Таблица 4

Степень удовлетворенности врачей и больных терапией Резокластином ФС (5 мг) по 5-балльной шкале

Показатель Время, прошедшее после лечения

12 месяцев 24 месяца

Степень удовлетворенности терапией пациентов, баллы

Эффективность препарата 4,51 ± 0,64 (3–5) 4,78 ± 0,51 (3–5)

Удобство приема 4,98 ± 0,1 (4–5) 5,0 ± 0 (5–5)

Переносимость 3,92 ± 1,6 (1–5) 4,95 ± 0,21 (4–5)

Общая оценка терапии 4,51 ± 0,66 (3–5) 4,89 ± 0,45 (3–5)

Степень удовлетворенности терапией врачей, баллы

Эффективность препарата 4,78 ± 0,43 (3–5) 4,95 ± 0,22 (4–5)

Приверженность лечению 4,98 ± 0,15 (4–5) 4,90 ± 0,31 (4–5)

Переносимость 4,67 ± 0,49 (3–5) 4,90 ± 0,31 (4–5)

Общая оценка терапии 4,80 ± 0,40 (4–5) 4,95 ± 0,22 (4–5)
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ному. Исключение составила удовлетворенность больных переноси-

мостью лечения после первого введения препарата: здесь оценки 

колебались от 1 (самого низкого) до 5 (наивысшего) балла, составив 

в среднем 3,96 балла (табл. 4).

Обсуждение полученных результатов 
Результаты исследования свидетельствуют о хорошей эффектив-

ности и переносимости терапии препаратом Резокластин ФС в дозе 

5 мг у больных системных ОП.

По данным исследований  in  vivo и  in  vitro золедроновая кисло-

та обладает наиболее выраженным антирезорбтивным действием 

в  сравнении с  другими бисфосфонатами, применяемыми в  клини-

ческой практике лечения ОП  [9]. Через 12 месяцев после введения 

оригинального препарата золедроновой кислоты в  дозе 5  мг отме-

чалось снижение уровня маркера резорбции СТх на  59%  (95% ДИ 

55–63), на более ранних сроках после введения препарата это пода-

вление несколько выше  [10]. Уже через 3 месяца после назначения 

Резокластина ФС в  эквивалентной дозе уровень СТх в  сыворотке 

снизился в  среднем на  78% по  сравнению с  уровнем до  лечения, 

что позволило судить о высокой антирезорбтивной активности пре-

парата.

Лечение в течение 3 лет больных постменопаузальным ОП ориги-

нальным препаратом золедроновой кислоты в дозе 5 мг сопровожда-

ется повышением МПК в позвоночнике на 6,7%, проксимальном отде-

ле бедра — на 6,0%, шейке бедра — на 5,1% [10]. Мы анализировали 

динамику МПК через 1 и 2 года лечения Резокластином ФС в той же 

дозе, и  она составила соответственно +3,4%  (р < 0,001) и  +5,7% 

(р < 0,05) в позвоночнике, +2,6% (р < 0,01) и +3,8% (р < 0,05) в прокси-

мальном отделе бедра, +1,6% (р < 0,0001) и +2,5% (р < 0,05) в шейке 

бедра. С учетом различий исследований в  дизайне и  исследуемых 

выборках, можно заключить о  сходном влиянии Резокластина ФС 

и оригинального препарата на МПК.

У больных, получавших терапию Резокластином ФС, отмеча-

лось заметное снижение интенсивности болей в  спине, наиболее 

выраженное на  2‑м году лечения. Исследований по  изучению 

влияния оригинальной золедроновой кислоты на болевой синдром 

в  спине как таковых не проводилось, однако есть данные, что 

у  больных постменопаузальным ОП применение препарата ассо-

циируется со  снижением числа дней нетрудоспособности и  дли-

тельности пребывания на  постельном режиме вследствие болей 

в  спине  [11]. Эти данные косвенно подтверждают клинические 

результаты терапии Резокластином ФС, хотя они и были получены 

при ретроспективном анализе в  рамках открытого наблюдения 

больных.

Переносимость терапии Резокластином ФС в дозе 5 мг была срав-

нима с оригинальным препаратом. Так, частота гриппоподобного син-

дрома на оригинальном препарате составила после первой инфузии 

31,6%, после второй (через 12 месяцев) — 6,6%, после третьей (через 

24 месяца) — 2,8% [10], на фоне лечения Резокластином ФС — соот-

ветственно 38,2%, 1,8% и  0%. Также отмечена сходная частота 

случаев фибрилляции предсердий и снижения клиренса креатинина. 

У больных, лечившихся Резокластином ФС, не было рапортировано 

тяжелых нежелательных явлений, связанных с  препаратом, однако 

отмечена относительно высокая частота гипокальциемии — до 15,1% 

на различных этапах наблюдения. С одной стороны, это может быть 

связано с тем, что не все больные в реальной клинической практике 

получают адекватные дозы кальция и витамина D; с другой стороны, 

полученные данные отражают антирезорбтивное действие иссле-

дуемого препарата.

В целом стоит отметить, что при проведении анализа эффектив-

ности Резокластина ФС и  оригинального препарата золедроновой 

кислоты не было прямого сравнения препаратов, а  также нельзя 

не учитывать ограничения данного исследования. Однако при этом 

обращает на  себя внимание высокая оценка качества лечения 

в  целом, и, в  частности, эффективности, удобства применения 

и переносимости терапии отечественным дженериком золедроновой 

кислоты — Резокластином ФС в дозе 5 мг как со стороны больных 

ОП, так и проводивших лечение врачей.

Выводы 
Отечественный дженерик золедроновой кислоты — Резокластин 

ФС (5 мг) обладает выраженным антирезорбтивным действием, сни-

жая уровень маркера резорбции СТх у больных ОП в первые 3 месяца 

лечения на 78%, p = 0,0269.

Анализ российского клинического опыта применения 

Резокластина ФС (5 мг) у 123 больных первичным и вторичным ОП, 

лечившихся в 7 медицинских центрах г. Москвы, Санкт-Петербурга 

и  Краснодара, показал, что терапия препаратом ассоциируется 

со  статистически значимым повышением МПК в  позвоночнике 

через 12 мес на 3,4% (р < 0,001) и через 24 мес — на 5,7% (р < 0,05), 

в шейке бедра — на 1,6% (р < 0,0001) и 2,5%  (р < 0,05), в прокси-

мальном отделе бедра в целом — на 2,6% (р < 0,01) и 3,8% (р < 0,05) 

соответственно.

На фоне лечения Резокластином ФС (5 мг) отмечается уменьшение 

интенсивности болей в спине уже в течение первых 6 месяцев тера-

пии  (р < 0,000001), а через 18 и 24 месяца болевой синдром у боль-

шинства больных был купирован.

Профиль переносимости Резокластина ФС  (5  мг) у  больных ОП 

сходен с  оригинальным препаратом золедроновой кислоты в  экви-

валентной дозе. Врачи и  пациенты в  целом высоко оценивают 

эффективность, переносимость и удобство назначения исследуемого 

дженерика. ■
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