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Тактика ведения больных 
с острым коронарным синдромом 

без подъема сегмента ST.

Н
а последнем конгрессе Европейского обще-

ства кардиологов (ESC), завершившемся 

2 сентября 2011 г., Рабочая группа по кли-

ническим руководствам (Guidelines Task Force) во 

главе с Christian W. Hamm и Jean-Pierre Bassand 

представила обновленную редакцию рекомендаций 

по ведению больных с острым коронарным синд-

ромом (ОКС) без подъема сегмента ST, заменив-

шую предыдущую версию, которая впервые была 

опуб ликована в 2000 г. и дважды пересматривалась 

(в 2002 и 2007 гг.). Новый документ содержит ряд 

важных принципиальных изменений [1].

Его авторы констатируют, что кардиоваскулярные 

заболевания по-прежнему занимают лидирующую 

позицию среди причин смертности в индустриально- 

развитых странах. Ожидается, что к 2020 г. они зай-

мут подобную позицию и в развивающихся странах. 

ОКС без подъема сегмента ST отмечается чаще, чем 

ОКС с элевацией сегмента ST: его частота состав-

ляет примерно 3 случая на 1 тыс. человек в год [2]. 

Пациенты с этим вариантом ОКС формируют очень 

разнородную популяцию с чрезвычайно вариабель-

ным прогнозом, поэтому их ранняя стратификация 

на группы риска имеет огромное значение для выбо-

ра оптимальной фармакологической и интервенци-

онной стратегии лечения.

Диагностика, стратификация риска 
и прогностическая оценка
Стратификация пациентов на группы риска теперь 

учитывает появление в арсенале клинициста высо-
кочувствительных методов определения тропонина, 

которые в развитых странах практически вытесни-

ли традиционные исследования этого биомаркера, 

благодаря более высокой аналитической точности 

и диагностической чувствительности, особенно на 

ранней стадии этого синдрома [3]. 

Известно, что небольшое повышение уровней 

кардиальных тропонинов у пациентов с ОКС ука-

зывает на необходимость агрессивного клиниче-

ского вмешательства, так как даже незначительные 

изменения связаны с риском повторного ОКС, по-

вторной госпитализации и смерти. Традиционные 

диагностические тесты не «чувствуют» уровень 

тропонинов ниже 99-й процентили (< 0,01 мкг/л). 

Последние достижения в изучении тропонинов 

позволили разработать новые методы определе-

ния их уровня, чувствительность которых повыше-

на в 1000–10 000 раз по сравнению с рутинными, 

и теперь нижний предел определения составляет 

90 пг/л (Singulex high sensitivity cTnI) [4]. Это дает 

возможность ранней (уже по истечении 3 ч с мо-

мента начала кардиального болевого приступа) диа-

гностики некроза кардиомиоцитов [5] и позволяет 

значительно раньше направлять пациентов на коро-

нарографию и проводить перкутанные коронарные 

вмешательства. 

При наличии таких высокочувствительных тес-

тов определения тропонина новое руководство ре-

комендует использовать так называемый быстрый 

исключающий протокол (рисунок), применяемый 

в первые 3 ч с момента появления острой боли в 

грудной клетке (Rapid rule-out protocol). Как видно 

из рисунка, диагностический алгоритм, исполь-

зуемый в данном протоколе, позволяет не только 

быст ро уточнить диагноз, но и правильно опреде-

лить дальнейшую стратегию лечения пациента.

Обновления коснулись и визуализационных ме-

тодов диагностики.

Естественно, электрокардиограмма (ЭКГ), за-

писанная в двенадцати стандартных отведениях в 

динамике, остается базовым методом диагности-

ки ОКС. Важнейшим диагностическим и прогно-

стическим методом остается и эхокардиография 

(эхоКГ). Авторы документа считают, что ранняя 

оценка систолодиастолической функции левого 

желудочка с помощью эхоКГ является значимым 

прогностичеcким фактором при ОКС.
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Пациентам с клиническими признаками ОКС, 

но с нормальной картиной ЭКГ и отсутствием по-

вышения уровня маркеров повреждения миокарда 

показано проведение стресс-методов визуализации 

для диагностики ишемии миокарда. При нормаль-

ной стресс-эхоКГ такие пациенты с высокой досто-

верностью могут быть отнесены к группе низкого 

риска и хорошего отдаленного прогноза. 

Авторы рекомендаций считают, что современная 

магнитно-резонансная томография (МРТ) является 

высокочувствительным и точным методом оценки 

структуры и функции сердца при ОКС, но в нас-

тоящее время, к сожалению, по разным причинам 

широко не используется в клинической практике. 

Тем не менее исследования, проведенные в послед-

ние годы и продемонстрировавшие высокую ин-

формативность МРТ в диагностике ОКС и опреде-

лении жизнеспособности миокарда, указывают на 

большие перспективы использования этого метода в 

весьма недалеком будущем [6].

В последнем руководстве впервые была одобре-

на и компьютерная томографическая ангиография 

как альтернатива инвазивной ангиографии, позво-

ляющая исключить ОКС у больных с низким или 

умеренным риском заболевания в тех случаях, когда 

результаты ЭКГ и тропонинового теста являются 

неубедительными [7].

Тем не менее инвазивная коронарная ангиогра-

фия, предоставляющая уникальную информацию 

о состоянии коронарных артерий, по-прежнему 

является золотым стандартом диагностики ОКС. 

Ангиографию рекомендуется выполнять с вазоди-

лататорами (нитратами) до и после коронарного 

вмешательства для исключения возможного вазо-

спастического компонента коронарной обструк-

ции, который часто отмечается при ОКС. 

Коронарография должна проводиться в ургентном 

порядке у больных высокого риска и с неясным 

диагнозом. Идентификация тромбоза коронарной 

артерии очень актуальна у пациентов с сохраняю-

щимися симптомами или повышением уровня тро-

понина и нормальной ЭКГ (что нередко бывает, 

например, при поражении огибающей ветви левой 

коронарной артерии). Естественно, пациенты с ок-

клюзионными изменениями ствола левой коронар-

ной артерии или мультисосудистым поражением 

должны быть отнесены к группе самого высокого 

риска относительно тяжелых коронарных событий в 

ближайшем будущем. 

Типичные данные коронаровентрикулогра-

фии у больных с ОКС без подъема сегмента ST — 

 дефект наполнения артерии и отсутствие/слабое 

контрастирование сосуда дистальнее места тромбо-

за. В тех случаях, когда по каким-либо причинам 

возникают трудности в контрастировании артерии и 

трактовке результатов коронарографии, следует, при 

возможности, шире использовать внутрисосудистое 

ультразвуковое исследование или оценку фракцион-

ного резервного кровотока для определения степени 

проходимости артерии [8].

Выбор места перкутанного оперативного досту-

па зависит от опыта интервенционного кардиолога 

и местной рутинной практики. Однако вследствие 

значительного влияния кровопотери на клини-

ческий исход у пациента с высоким риском кро-

вотечений выбор доступа приобретает большое 

значение. Доказано, что применение радиального 

доступа сопряжено с меньшим риском кровотече-

ния по сравнению с феморальным, поэтому именно 

он рекомендуется при достаточном опыте опериру-

ющего врача. Однако его использование связано с 

более высокой дозой рентгеновского облучения как 

больного, так и медицинского персонала. У паци-

ентов с нестабильной гемодинамикой предпочтение 

отдается феморальному доступу, так как в данной 

ситуации возможно проведение и баллонной контр-

пульсации [9].

ОКС без подъема сегмента ST — это весьма опас-

ное состояние, которое как само по себе, так и по 

причине развития осложнений в любой момент 

может привести к смерти. Так как большинство 

аспектов лечения таких пациентов связано с повы-

шенным риском геморрагических осложнений, сле-

дует тщательно выбирать стратегию всей терапии, 

взвешивая все факторы с учетом индивидуальных 

особенностей каждого больного. Для этих целей ре-

комендуется рутинное применение валидированной 

шкалы оценки риска кровотечений «CRUSADE» 

(Can Rapid Risk Stratification of Unstable Angina рa-

tients Suppress Adverse Outcomes with Early Imple-

mentation of the ACC/AHA Guidelines), позволя-

ющей оптимизировать принятие решений при 

назначении антикоагулянтной и антитромбоцитар-

ной терапии (табл. 1).

Шкала «CRUSADE» была разработана на основа-

нии соответствующего регистра, включавшего более 

Рисунок. Быстрый исключающий протокол
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70 тыс. пациентов, и в последующем валидирована 

в когортном исследовании с участием 17 тыс. боль-

ных. Использование этой шкалы позволяет опреде-

лить стратегию и тактику оптимальной антитром-

ботической терапии у каждого пациента с ОКС без 

подъема сегмента ST.

Оценка риска крупного кровотечения согласно 

шкале «CRUSADE» представлена в таблице 2.

Следует подчеркнуть, что указания на необхо-

димость учета риска кровотечений при выборе 

стратегии лечения ОКС без подъема сегмента ST 

содержатся и в предыдущих рекомендациях, но 

подробная шкала оценки такого риска приведена 

впервые.

Для прогнозирования риска летального исхо-

да при ОКС без подъема сегмента ST авторы до-

кумента предлагают использовать шкалу «GRACE» 

(Global Registry of Acute Coronary Events) (табл. 3). 

Стратификация подобного риска по этой шкале ос-

нована на оценке основных клинических парамет-

ров больного (возраст, частота сердечных сокраще-

ний (ЧСС), систолическое артериальное давление 

(САД), степень сердечной недостаточности (СН) по 

классификации Killip, наличие эпизода остановки 

сердца на момент поступления), изменений на ЭКГ 

и некоторых биохимических маркеров (кардиоспе-

цифические ферменты, уровень креатинина сыво-

ротки крови). Подсчет баллов по шкале «GRACE» 

возможно выполнить либо вручную, либо с помо-

щью специального автоматического анализатора.

Если подсчет баллов по шкале «GRACE» вы-

полняется вручную, балльная оценка для каждого 

конкретно взятого признака проводится согласно 

данным, приведенным в таблице 3, после чего по-

лученные баллы суммируются.

Риск, оцениваемый по шкале «GRACE», может 

быть:

• низким — летальность < 1% (количество баллов 

при выполнении расчетов вручную < 109);

• средним — летальность от 1 до 3% (109–140 бал-

лов);

• высоким — летальность > 3% (> 140 баллов).

Лечение
В разделе новых рекомендаций, в котором речь 

идет о стратегии медикаментозного лечения боль-

ных с ОКС без подъема сегмента ST, изменения 

коснулись антитромбоцитарной терапии. Прежде 

всего важным является включение в число рекомен-

дуемых для таких больных новых антиагрегантов — 

ингибиторов P2Y12-рецептора аденозиндифосфата 

тромбоцитов — празугрела и тикагрелора.

Так, тикагрелор теперь рекомендуется всем паци-

ентам с умеренным и высоким риском ишемиче-

ских событий независимо от того, какая первичная 

стратегия терапии была избрана (в том числе боль-

ным, ранее получавшим клопидогрел!) и пациентам 

с неизвестной анатомией коронарных сосудов (тем, 

кому не проводилась коронарография). Основанием 

для такого предпочтения послужили впечатляющие 

Таблица 1. Шкала оценки риска развития кровотечения 

«CRUSADE»

Показатель (предиктор)
Интервал 

значений
Баллы

Исходный гематокрит, %

< 31 9

31–33,9 7

34–36,9 3

37–39,9 2

≥ 40 0

Клиренс креатинина, мл/мин/1,7 м2

≤ 15 39

> 15–30 35

> 30–60 28

> 60–90 17

> 90–120 7

> 120 0

ЧСС, уд./мин

≤ 70 0

71–80 1

81–90 3

91–100 6

101–110 8

111–120 10

≥ 121 11

Пол
Мужской 0

Женский 8

Признаки застойной СН
Нет 0

Да 7

Предшествующее заболевание 

сосудов

Нет 0

Да 6

Наличие сахарного диабета Да 6

САД, мм рт. ст.

≤ 90 10

91–100 8

101–120 5

121–180 1

181–200 3

≥ 201 5

Таблица 2. Интерпретация балльной оценки по шкале 

«CRUSADE»

Степень риска Баллы
Вероятность крупного 

кровотечения, %

Очень низкий 1–20 3,1

Низкий 21–30 5,5

Умеренный 31–40 8,6

Высокий 41–50 11,9

Очень высокий 51–96 19,5
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результаты рандомизированного контролируемого 

исследования PLATO, которые показали снижение 

самой «жесткой» из клинических конечных точек — 

общей летальности больных с ОКС без подъема сег-

мента ST, получавших тикагрелор, по сравнению с 

пациентами, принимавшими клопидогрел [10].

При этом относительное снижение общей леталь-

ности составило 22% и было бóльшим, чем относи-

тельное уменьшение количества рецидивов или по-

вторных инфарктов миокарда (16%). В связи с этим 

у исследователей даже возникло предположение 

о наличии у тикагрелора дополнительного кардио-

протекторного эффекта, возможно, более значимо-

го, чем его основное антиагрегантное действие [11].

Второй антиагрегант — празугрел — рекомендо-

ван больным, ранее не получавшим ингибиторы 

Р2Y12, но которым проводилась коронарография и 

запланировано чрескожное коронарное вмешатель-

ство (особенно пациентам с сахарным диабетом), 

за исключением случаев, когда отмечается высокий 

риск геморрагических осложнений или другие про-

тивопоказания [12].

Клопидогрел, доминировавший в предыдущих 

рекомендациях, теперь рассматривается как препа-

рат резерва для больных, которые по тем или иным 

причинам не могут принимать тикагрелор или пра-

зугрел. 

Назначение ингибиторов протонной помпы (же-

лательно не омепразола) рекомендуется пациентам, 

получающим двойную антитромбоцитарную тера-

пию и имеющим в анамнезе желудочно-кишечные 

кровотечения или пептические язвы, а также лицам 

с множественными факторами риска кровотече-

ния, включая хеликобактерную инфекцию, возраст 

65 лет и старше, прием антикоагулянтов или стеро-

идов.

В новых рекомендациях пересмотрено отношение 

и к антикоагулянтной терапии. Так, в дополнение 

к антитромбоцитарной терапии в связи с благо-

приятным профилем эффективности/безопасности 

у пациентов как с низким, так и с умеренным и 

высоким ишемическим риском в качестве препа-

рата первого выбора среди антикоагулянтов теперь 

рекомендуется блокатор Х-фактора — фондапари-

нукс. Этому препарату следует отдавать предпочте-

ние вместо эноксапарина и нефракционированного 

гепарина.

Благодаря результатам крупного исследования 

OASIS-5, было доказано, что назначение фондапа-

ринукса при ОКС без подъема сегмента ST столь 

же эффективно в предупреждении ишемических со-

бытий к 9-му дню наблюдения, как и применение 

эноксапарина, однако оно сопровождалось значи-

тельно меньшим риском геморрагических осложне-

ний [13]. При сходном влиянии фондапаринукса и 

эноксапарина на комбинированную конечную точку 

(количество случаев смерти, инфаркта миокарда 

или рефрактерной ишемии миокарда) у больных 

с ОКС без подъема сегмента ST первый вызвал в 

2 раза меньше клинически значимых  кровотечений, 

Таблица 3. Шкала «GRACE» 

Клинический признак Баллы

Возраст

 < 30 0

30–39 8

40–49 25

50–59  41

60–69 58

70–79 75

80–89 91

 > 90 100

ЧСС (уд./мин)

< 50 0

50–69 3

70–89 9

90–109 15

110–149 24

150–199 38

 > 200 46

САД (мм. рт. ст.)

< 80 58

80–99 53

100–119 43

120–139 34

140–159 34

160–199 10

 > 200 0

Уровень креатинина 

сыворотки крови 

(мкмоль/л)

0–35 1

36–70 4

71–105 7

106–140 10

141–176 13

177–353 21

 > 354 28

Класс СН (по Killip) 

I 0

II 20

III 39

IV 59

Остановка сердца 

на момент поступления 

пациента 

Да 39

Девиация сегмента ST Да 28

Наличие 

диагностически 

значимого повышения 

кардиоспецифических 

ферментов 

Да 14
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что привело к значимо более низкой смертности 

пациентов и снижению риска инсультов. На момент 

проведения чрескожного коронарного вмешатель-

ства фондапаринукс необходимо дополнить нефрак-

ционированным гепарином. 

Пациентам, у которых избрана ургентная инва-

зивная стратегия, вследствие очень высокого ише-

мического риска в качестве альтернативы комбина-

ции нефракционированный гепарин + ингибитор 

рецепторов GP IIb/IIIa рекомендуется использовать 

комбинацию бивалирудин + предварительное вве-

дение ингибитора рецепторов GP IIb/IIIa.

Инвазивные методики по-прежнему остаются не-

отъемлемой частью ведения пациентов с ОКС без 

подъема сегмента ST. На основании данных иссле-

дования TIMAСS и метаанализа нескольких круп-

ных рандомизированных контролируемых иссле-

дований в последних рекомендациях подчеркнута 

целесообразность проведения «раннего» (в первые 

24 ч вместо 72 ч) перкутанного вмешательства у па-

циентов группы высокого риска (оценка по шкале 

«GRACE» > 140), снижающего длительность перио-

да нестабильной стенокардии.

Ургентная инвазивная стратегия (до 2 ч) показа-

на пациентам с очень высоким риском ишемиче-

ских исходов (рефрактерная стенокардия с призна-

ками СН и угрожающими жизни желудочковыми 

аритмиями или гемодинамической нестабильно-

стью). Рутинная инвазивная стратегия (в течение 

72 ч) показана пациентам, имеющим хотя бы один 

фактор высокого риска или больным с рецидивом 

миокардиальной ишемии. Кроме того, учитывая, 

что в завершившихся исследованиях не нашел под-

тверждения факт развития поздних тромбозов при 

установке покрытых стентов пациентам с ОКС, 

в руководстве отмечено, что такие стенты могут ис-

пользоваться на основании оценки пользы и риска 

для конкретного больного. При этом указывает-

ся, что покрытые стенты обеспечивают стабильное 

снижение частоты повторных реваскуляризаций.

В заключительном разделе руководства подчер-

кивается особая важность повсеместной разработ-

ки и внедрения средств оценки степени выполне-

ния рекомендаций практикующими кардиологами. 

Обращается внимание на необходимость проведе-

ния постоянного мониторинга соблюдения научно 

обоснованных рекомендаций доказательной меди-

цины, что без сомнения улучшит качество лечения 

всех пациентов, в том числе и больных с ОКС без 

подъема сегмента ST.
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А.Н. Беловол, И.И. Князькова,
Харьковский национальный медицинский университет

Энергетический метаболизм миокарда 
при сердечной недостаточности 

и возможности медикаментозной 
коррекции

М
еханизмы, приводящие к развитию сер-

дечной недостаточности (СН), достаточно 

разнообразны. Они включают перегрузку 

давлением, сопротивлением и прочее. Состояния, 

которые могут приводить к развитию СН, включа-

ют ишемическую болезнь сердца, кардиомиопатии, 

дефекты генов, кодирующих белки, обеспечиваю-

щие разнообразные функции клетки, и большое 

множество других состояний. Эти нарушения при-

водят к несоответствию между способностью серд-

ца перекачивать кровь и потребностью организма, а 

также к ремоделированию сердца для компенсации 

нарушенной функции (рис. 1). При СН снижение 

конт рактильности не сопровождается сопутствую-

щим снижением потребления энергии, что приво-

дит к механоэнергетической разобщенности [1]. 

Оптимальная клеточная биоэнергетика зависит от 

следующих факторов:

• адекватной доставки кислорода и субстратов к 

митохондриям; 

• окислительной способности митохондрий; 

• достаточных объемов высокоэнергетических фос-

фатов и соотношения креатинфосфат/аденозин-

трифосфат (АТФ); 

• транспортирования энергии из митохондрий к 

местам потребления энергии;

• адекватной локальной регуляции соотношения 

АТФ/аденозиндифосфат (АДФ) близлежащими 

ATФазами; 

• эффективной обратной связи передачи сигналов 

от сайтов утилизации для поддержания энергети-

ческого гомеостаза клетки. 

Дефекты этих различных этапов энергетических 

клеточных путей сердца выявляют при сердечно-

сосудистых заболеваниях, в частности при дила-

тационной и гипертрофической кардиомиопатии, 

нарушениях проводимости сердца и ишемической 

болезни сердца. При СН наблюдаются изменения 

всех трех компонентов энергетического обмена 

сердца: используемого субстрата, окислительного 

Рис. 1. Прогрессия СН. Несоответствие между избыточной нагрузкой на сердце и энергетическими возможностями, необхо-

димыми для ее выполнения, может быть результатом механических и/или метаболических факторов. Дисфункция миокарда 

способствует нейрогуморальной активации, приводящей в свою очередь к повышению периферического сопротивления 

и индукции компенсаторного ремоделирования сердца и артерий. Увеличение периферического сосудистого сопротивления 

и неблагоприятного сердечно-сосудистого ремоделирования усугубляет СН (адаптировано из R. Ventura-Clapier [2]) 
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фосфорилирования и метаболизма высокоэнергети-

ческих фосфатов (рис. 2).

Использование субстрата
Из-за трудностей получения образцов ткани мио-

карда и оценки используемого субстрата у людей, 

недостаточно данных о метаболизме в миокарде па-

циентов с СН. Кроме того, анализ данных ослож-

няется различной этиологией синдрома СН, мно-

гочисленными препаратами, применяемыми для 

лечения таких пациентов, наличием сопутствующих 

состояний (сахарный диабет, инсулинорезистент-

ность, ожирение), а также клинической стадией 

синдрома. До настоящего времени лишь в несколь-

ких исследованиях проведен анализ потребляемых 

сердцем метаболических субстратов у пациентов с 

СН. В ряде испытаний представлена оценка уров-

ней матричной РНК (мРНК) и экспрессии белка 

в сердце пациентов с СН, эксплантированных при 

трансплантации. Однако имеются определенные 

сложности в интерпретации этих данных в связи с 

недостатками надлежащей группы контроля (об-

разцы миокарда пациентов с СН получают быстро, 

в то время как ткани донорских сердец, неприемле-

мых для трансплантации, как правило, находятся на 

льду до нескольких часов перед исследованием). 

Утилизация субстрата может ограничивать функ-

цию сердца при СН вследствие уменьшения по-

требления или окисления субстрата, или и того и 

другого. В экспериментальных и клинических ис-

следованиях установлено, что при СН снижается 

способность преобразовывать энергию из продук-

тов питания в АТФ. Кроме того, возможной причи-

ной может быть изменение относительного вклада 

жирных кислот (с 60 до 90%) и глюкозы (с 10 до 

40%) в синтез АТФ. Вместе с тем менее понятно, 

как изменяется используемый субстрат метаболиз-

ма миокарда при этом синдроме. В исследовании 

Recchia и соавторов [3] у собак с СН, индуциро-

ванной электрокардиостимуляцией, отмечено, что 

на ранней и умеренной стадиях СН метаболизм 

субстрата миокарда сохраняется сравнительно нор-

мальным, но резко переключается от жирных кис-

лот к окислению углеводов на конечной стадии 

синдрома. Переключение субстрата свидетельствует 

о резком увеличении поглощения глюкозы и умень-

шении потребления жирных кислот, что совпадало 

с чрезмерным повышением конечного диастоличе-

ского давления левого желудочка и декомпенсаци-

ей СН. Исследования с использованием изотопов с 

прямым измерением субстрата окисления показа-

ли значительное увеличение окисления глюкозы и 

уменьшение окисления жирных кислот на конеч-

ной стадии индуцированной СН по сравнению со 

здоровыми животными [4]. 

Исследования, проведенные на ранней стадии 

СН на модели у собак с внутрикоронарной микро-

эмболизацией, продемонстрировали, что изменения 

используемого субстрата являются характерным фе-

номеном поздней стадии этого синдрома. Chandler 

и соавторы [5] при оценке потребляемого суб-

страта миокарда с помощью изотопов не выявили 

 каких-либо различий метаболизма глюкозы, лактата 

и жирных кислот в миокарде у собак с компенси-

рованной СН, индуцированной коронарной микро-

эмболией, по сравнению со здоровыми животными. 

Эти результаты поддерживают концепцию, что на 

начальной стадии СН не отмечается снижение ин-

тенсивности и резкое снижение активности фер-

ментов окисления жирных кислот, а переключение 

на метаболизм углеводов происходит только при 

более тяжелой стадии и декомпенсации СН.

В эксперименте на модели у крыс через 8 нед 

после инфаркта миокарда продемонстрировано по-

вышение конечного диастолического давления ле-

вого желудочка (12 против 3 мм рт. ст.) [6]. Когда 

сердца изолировали и перфузировали буфер, содер-

жащий эритроциты, отмечено увеличение окисле-

ния глюкозы на 84% без каких-либо существенных 

изменений окисления пальмитата [6]. Результаты 

подтверждают, что в указанной экспериментальной 

модели в начале развития СН происходит актива-

ция метаболизма глюкозы, а не уменьшение окис-

ления жирных кислот. 

Было проведено не так много исследований по 

оценке субстрата окисления миокарда у пациентов с 

СН, а их результаты оказались несколько противо-

речивыми. Paolisso и соавторы [7] у 10 пациентов с 

СН II и III функционального класса по NYHA от-

метили увеличение экстрак ции и поглощения сво-

бодных жирных кислот плазмы крови и снижение 

окисления глюкозы по сравнению со здоровыми 

лицами  соответствующего возраста. Кроме того, 

у  пациентов с СН скорость окисления липидов 

Рис. 2. Изменения метаболизма при СН. Дефекты образования, транспортирования и утилизации энергии при СН. В резуль-

тате наблюдается снижение продукции высокоэнергетических фосфатов и потенциала фосфорилирования, приводящее 

к нарушению кальциевого гомеостаза и контрактильности (адаптировано из R. Ventura-Clapier [2]) 
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 миокарда, оцененная по респираторному трансмио-

кардиальному показателю, повышалась на 50%. 

У этих пациентов наблюдалось уменьшение окис-

ления углеводов сердца соответственно на 60% по 

сравнению со здоровыми пациентами контрольной 

группы. Следует отметить, что в этих косвенных из-

мерениях окисления субстрата не проводили раз-

личий между окислением лактата, глюкозы или 

гликогена. У больных с СН отмечено повышенное 

содержание в плазме крови норадреналина (5,2 ± 

0,2 против 1,4 ± 0,3 пмоль/мл), что соответствова-

ло повышению концентрации в плазме крови сво-

бодных жирных кислот (1,0 ± 0,1 против 0,66 ± 

0,08 мкмоль/л предположительно, обусловленное 

β-адренергической стимуляцией). Однако у пациен-

тов с СН также выявляли значительно повышенное 

содержание инсулина в плазме крови, который, ве-

роятно, стимулирует поглощение и окисление глю-

козы в сердце. 

При прогрессии СН в миокарде развивается ин-

сулинорезистентность, а результаты большинства 

испытаний показали уменьшение потребления глю-

козы [8, 9]. Так, M. Taylor и соавторы [9] в исследо-

вании с использованием позитронно-эмиссионной 

томографии показали большее поглощение миокар-

дом меченного радиоактивным изотопом аналога 

жирных кислот и меньшее поглощение меченной 

радиоактивным изотопом дезоксиглюкозы у паци-

ентов с СН III функционального класса (NYHA) по 

сравнению со здоровыми лицами. С другой сторо-

ны, у пациентов с идиопатической дилатационной 

кардиомиопатией наблюдалось большее поглоще-

ние миокардом глюкозы и меньшее поглощение 

жирных кислот по сравнению со здоровыми лица-

ми. В исследовании Davila-Roman и соавторов [10], 

по данным позитронно-эмиссионной томографии, 

отмечали уменьшение потребления жирных кислот 

и повышение миокардиального метаболизма глю-

козы у больных с идиопатической дилатационной 

кардиомиопатией. Расхождения между этими кли-

ническими исследованиями могут быть связаны с 

тяжестью СН, подтверждая идею о том, что на ран-

них стадиях синдрома отмечается нормальная (или 

слегка повышенная) скорость окисления жирных 

кислот с ее резким снижением при тяжелой или 

финальной стадии СН. 

Установлено, что при гипертрофии миокар-

да главный источник энергии переключается с 

β-окисления жирных кислот на гликолиз, возвра-

щаясь к фетальному энергетическому субстрату. 

При гипертрофии миокарда ранний переход от ме-

таболизма жирных кислот к углеводам приводит 

к повышению эффективности работы сердца [11]. 

При этом наблюдается интенсификация гликолиза 

и индукция соответствующих ферментов, но ско-

рость окисления глюкозы снижается, что приводит 

к большему накоплению лактата. Дальнейшее про-

грессирование ремоделирования левого желудочка 

приводит к тому, что метаболическая адаптация ста-

новится недостаточной с уменьшением способности 

окисления глюкозы [12]. У пациентов с СН сни-

жается регуляция транспортеров глюкозы GLUT-1, 

GLUT-4 и мРНК мышечной гликогенсинтазы [13]. 

В экспериментальных моделях СН продемонстри-

рована гиперэкспрессия переносчика монокарбок-

сильных кислот первого типа (MCT-1) (рис. 3), 

облегчающего транспортирование лактата [14]. На 

конечной стадии СН наблюдается уменьшение со-

держания гликолитических ферментов [15]. Такие 

изменения выявлены при гипертрофической и ди-

латационной кардиомиопатии [16]. 

Установлено, что удаление GLUT-4 индуцирует 

гипертрофию [17], в то время как повышенная экс-

прессия GLUT-1 нормализует соотношение креа-

тинфосфат/АТФ и защищает от развития СН, вы-

званной перегрузкой давлением [18]. Хотя точные 

механизмы окончательно не установлены, однако 

это указывает на более важную роль энергетиче-

ского обмена в патофизиологии СН, чем считалось 

ранее [11].

Таким образом, на ранних стадиях СН отмеча-

ется нормальная (или слегка повышенная) ско-

рость окисления жирных кислот [19] аналогична 

утилизации глюкозы на начальной стадии СН, но 

в ряде исследований отмечено ее увеличение [20]. 

При прогрессии или на конечной стадии СН про-

исходит переключение основного энергетического 

субстрата миокарда с жирных кислот на глюкозу 

со снижением регуляции ферментов, участвующих 

в окислении жирных кислот [13]. Однако интер-

претация  результатов осложняется значительным 

 повышением концентрации свободных жирных 

Рис. 3. Пути и зоны регуляции метаболизма субстратов 

миокарда (адаптировано из W.C. Stanley и соавторов [19])
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кислот, глюкозы и инсулина в плазме крови, наблю-

дающихся при СН. Вследствие этого затрудняется 

разделение изменений функциональной активности 

метаболических путей, характерных для сердечной 

мышцы, от косвенных изменений в миокарде, по-

являющихся вследствие изменения метаболической 

среды [19].

Окислительное фосфорилирование
Нарушение окислительного фосфорилирования 

может снизить функцию сердца при недостаточном 

поступлении АТФ в кардиомиоциты. Хроническая 

СН ассоциируется с нарушениями морфологиче-

ской структуры, архитектоники и объема мито-

хондрий в кардиомиоцитах пациентов с СН, что 

негативно отражается на активности окисления сво-

бодных жирных кислот [21]. Отмечена положитель-

ная корреляция между повреждением митохондрий 

и индексами тяжести СН, такими как содержание 

норадреналина в плазме крови, а также конечным 

диастолическим давлением левого желудочка и его 

фракцией выброса [22]. 

В эксперименте и клинических исследовани-

ях при СН отмечено снижение активности комп-

лексов дыхательной цепи или ферментов цикла 

Кребса [23]. Предполагается, что снижение экс-

прессии митохондриальных белков при СН связа-

но с ограничением синтеза АТФ и нарушениями 

кинетики высокоэнергетических фосфатов [24]. 

Кроме того, при СН нарушение скорости потреб-

ления кислорода и замедление мито хондриальной 

регуляции фосфатными акцепторами AMФ, AДФ 

и креатином являются следствием уменьшения 

энергообразования в миокарде посредством окис-

лительного фосфорилирования [15, 25]. Благодаря 

строгой корреляции между потреблением кисло-

рода и работой, снижение окислительной способ-

ности миокарда при СН будет ограничивать работу 

сердца, по крайней мере при больших физических 

нагрузках. Однако при СН даже в базальных усло-

виях изменяются клеточные уровни АТФ и креа-

тинфосфата, а также соотношение креатинфосфат/

АТФ, контролируемые окислительным фосфори-

лированием. 

Метаболизм высокоэнергетических 
фосфатов
Одним из важных нарушений, снижающих синтез 

высокоэнергетических фосфатов, при СН является 

уменьшение коронарного резерва, которое может 

ограничить поступление питательных веществ и 

кислорода к кардиомиоцитам при больших физи-

ческих нагрузках. Сердце способно удовлетворять 

свои энергетические потребности за счет окис-

ления жирных кислот, глюкозы, лактата и других 

субстратов. Несмотря на контроль по механизму 

обратной связи (retrocontrol) использования жир-

ных кислот и глюкозы, оно функционирует лучше 

всего при одновременном окислении обоих суб-

стратов [26].

При СН сердце не в состоянии поддерживать 

свой энергический резерв. Нарушения транспор-

тирования и применения АТФ могут ограничить 

сократительную функцию посредством снижения 

средней концентрации АТФ, сокращения транс-

портной способности АТФ через креатинкиназу 

вследствие недостаточности высокоэнергетических 

фосфатных связей, транспортируемых от митохонд-

рий к миофибриллам, или повышения концентра-

ции свободного AДФ.

Уровни миокардиальной АТФ остаются нормаль-

ными (примерно 10 ммоль/л) вплоть до выражен-

ных стадий СН, когда они снижаются не более чем 

на 30–40% [27]. Средние уровни АТФ остаются зна-

чительно выше, чем необходимо для реакций, ис-

пользующих АТФ (в частности миозин-АТФазы) и 

не ограничивают сократительную функцию при СН. 

Однако уровни креатинфосфата и общего креатина 

снижаются на ранних стадиях (от 30 до 70%) [27]. 

При СН снижение транспортной функции креатина 

способствует снижению уровней общего креатина и 

соответственно креатинфосфата [28].

Продемонстрированы значительные изменения 

системы креатинкиназы при СН [15]. Снижение ак-

тивности митохондриальной креатинкиназы может 

составлять 20%, тогда как миофибриллярной — 

до 50% по сравнению с нормальными значениями. 

Снижение высокоэнергетических фосфатов и ак-

тивности креатинкиназы обусловливает выражен-

ное уменьшение транспортирования АТФ [29], то 

есть уменьшение потока энергии в клетку, и соот-

ветственно сокращение доставки макроэргических 

субстратов к миофибриллам до 71% [30]. Такие 

метаболические нарушения могут способствовать 

сократительной дисфункции и, в частности, сни-

жению инотропного резерва, что характерно для 

миокарда при СН. 

При СН, стимулированной катехоламинами, соз-

дающей условия высокой рабочей нагрузки, кон-

центрация свободного АДФ повышается приблизи-

тельно в 2 раза по сравнению с его концентрацией 

в миокарде в норме [31]. Повышение свободного 

АДФ в соответствующих микрокомпартментах (пе-

римиофибриллярный отсек и отсеки возле сар-

коплазматического ретикулума и ионных насосов 

сарколеммы) при состояниях высокой рабочей на-

грузки ограничивает сократительный резерв при 

СН. Клинически это уменьшение инотропного ре-

зерва проявляется как одышка при нагрузке. 

Большинство доказательств, касающихся наруше-

ний энергетического метаболизма миокарда при СН 

у людей, основываются на данных 31P-магнитно-

резонансной спектроскопии. Этот метод может 

быть использован для определения соотношения 

креатинфосфат/АТФ, который является важным 

индексом энергетического состояния сердца. Таким 

образом, когда потребность в АТФ опережает синтез 

АТФ, первыми снижаются уровни креатинфосфата, 

а уровень АТФ снижается только тогда, когда уро-

вень креатинфосфата значительно снижен. Однако 
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при хронической СН вступает в действие второй 

механизм: общий уровень креатина снижается, что 

способствует уменьшению соотношения креатин-

фосфат/АТФ [33]. В эксперименте и клинических 

исследованиях установлено, что при СН соотноше-

ние креатинфосфат/АТФ в миокарде уменьшается 

[34]. Продемонстрировано наличие корреляцион-

ной связи между этим показателем и классом тяже-

сти СН по NYHA [35], а также связи с индексами 

систолической [36] и диастолической [37] функций. 

В одном исследовании у 39 пациентов с дилатаци-

онной кардиомиопатией отмечено, что соотноше-

ние креатинфосфат/АТФ может быть более силь-

ным предиктором общей смертности и смертности 

вследствие сердечно-сосудистых заболеваний, чем 

функциональные или клинические индексы [36], но 

этот вывод требует подтверждения в крупных кли-

нических исследованиях. 

Передача энергии и сигналов 
обратной связи
При СН кроме снижения образования энергии 

также наблюдаются нарушения передачи и утилиза-

ции энергии. Ранее отмечены генерализованные из-

менения системы креатинкиназы. Снижение общей 

ферментативной активности, изменения структуры 

изофермента и уменьшение выделения креатин-

фосфокиназы являются отличительными призна-

ками СН [15, 36]. Так, наблюдается уменьшение в 

цитозоле свободной или связанной ММ изоформы 

креатинфосфокиназы и резкое снижение содержа-

ния белка и активности митохондриальной креа-

тинфосфокиназы, которые линейно коррелируют со 

степенью уменьшения потока креатинфосфокиназы 

[38]. Предполагается, что снижение уровня мито-

хондриальной креатинфосфокиназы, отмеченное на 

моделях у животных с кардиомиопатиями различ-

ного происхождения, является маркером перехода 

от компенсаторной гипертрофии к недостаточно-

сти [39] и свидетельствует о генерализованной по-

тере интеграции между цитозольными сигналами и 

митохондриями и нарушении передачи энергетиче-

ских сигналов. В результате происходят изменения 

энергетических потоков и уменьшение соотноше-

ния креатинфосфат/АТФ, а также наблюдается не-

способность миокарда при СН адаптировать об-

разование энергии к энергетическим потребностям 

и мобилизовать свои сократительные резервы [30]. 

Кроме того, митохондриальная креатинфосфоки-

наза может модулировать митохондриальную про-

ницаемость при наличии креатина [40]. Снижение 

уровня митохондриальной креатинфосфокиназы в 

сердце может увеличить проницаемость митохонд-

риальных пор и далее способствовать гибели клеток 

путем апоптоза, наблюдающейся при СН. 

Кроме того, эффективность работы АТФаз зависит 

от адекватного энергоснабжения и эффективно-

го выведения конечных продуктов гидролиза АТФ. 

Более того, АТФ и AДФ осуществляют кинетиче-

ское (через афинность и ингибирование констант) 

и термодинамическое (через свободную энергию 

при гидролизе АТФ) управление передачи энергии. 

В частности, дефект способности саркоплазмати-

ческого ретикулума аккумулировать кальций, как 

считается, участвует в патофизиологии СН. Хотя 

имеются данные о снижении Ca2+-АТФазы сарко-

плазматического ретикулума (SERCA) при хрони-

ческой СН, уменьшение MM изоформы креатин-

фосфокиназы также нарушает поглощение кальция 

саркоплазматическим ретикулумом [15]. Из-за недо-

статка локальной креатинфосфокиназы, связанной 

с саркоплазматическим ретикулумом, уменьшится 

локальное соотношение АТФ/АДФ, механизм, ко-

торый влияет на кинетические и термодинамиче-

ские эффекты Ca2+-АТФазы саркоплазматического 

ретикулума [15]. 

Передача энергии может также поддерживаться 

аденилаткиназой и гликолитическими фермента-

ми. Оба пути были признаны как адаптивные меха-

низмы, направленные на поддержание нарушений 

энергетического обмена миокарда при СН. Однако 

при СН общий компенсаторный потенциал этих 

систем снижается, и опосредованная аденилатки-

назой интенсификация дыхания замедляется [15]. 

Кроме того, следует иметь в виду, что увеличение 

потока через аденилаткиназу может приводить к 

снижению общей концентрации АТФ, поскольку 

она стимулирует деградацию адениннуклеотида. 

Таким образом, фосфорилизационный потенциал 

кардиомиоцита оказывается существенно ограни-

ченным и недостаточным для поддержания эффек-

тивности трансмембранных ионных насосов [41]. 

Последние, как известно, непосредственно модули-

руют кальциевый гомеостаз, играющий ключевую 

роль в реализации сократительной функции мио-

фибрилл [42, 43]. В целом ограничение окисления 

свободных жирных кислот за счет редукции пула 

компартментализированной АТФ в условиях низкой 

производительности гликолиза снижает контрак-

тильный резерв миофибрилл [44].

В настоящее время недостаточно данных о воз-

можности прямого взаимодействия энергии между 

митохондриями и внутриклеточными энергопотреб-

ляющими органеллами [45] при СН. Тем не менее 

эти органеллы являются взаимосвязанными через 

сети цитоскелета, которые существенно изменяются 

при СН [46]. Это наряду с изменениями структуры 

митохондрий свидетельствует о том, что функцио-

нальное взаимодействие между органеллами также 

будет нарушено при СН, однако нуждается в дока-

зательстве. Истощение основных путей окисления 

субстратов параллельно с дефектом систем транс-

портирования и утилизации макроэргов снижает 

интенсивность фосфорилирования кардиопротек-

торных K
ATФ

-зависимых каналов, экспрессию генов 

основных внутриклеточных сигнальных систем [42]. 

При сердечной дисфункции кроме уменьшения 

образования энергии имеются доказательства поте-

ри энергии на клеточном уровне. Так, при СН сни-

жается механическая способность сердца, в связи с 
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чем увеличиваются затраты на образование энергии 

и потребность сердца в ней [1]. Изменение гомео-

стаза кальция считается одним из ключевых пато-

физиологических механизмов СН, приводящих к 

изменению сократительной функции и транскрип-

ционной активности. Гомеостаз кальция зависит 

от эффективности энергозависимых кальциевого и 

натриевого насосов, в то время как концентрация 

кальция в свою очередь определяет расходы энер-

гии через клеточные ATФaзы и митохондриальные 

дегидрогеназы. Нарушения этих тонко регулируе-

мых клеточных процессов заставляют миоцит вво-

дить замкнутый цикл несоответствия энергии и 

дисрегуляции кальция, что является весьма небла-

гоприятным, особенно в периоды увеличенной фи-

зической нагрузки [15]. 

Предполагается, что в начале ремоделирования 

сердца при СН креатининфосфокиназа является 

адаптивным механизмом в процессе компенсатор-

ной гипертрофии. Такой механизм был предложен 

в связи с повышением содержания изоформы МВ 

креатинфосфокиназы при гипертрофии, поскольку 

этот изофермент имеет более высокую афинность к 

АДФ [47]. Можно также предположить, что умень-

шение транспортирования креатинфосфокиназы 

при СН будет незначительно разъединять сопря-

женность процесса возбуждение — сокращение с 

митохондриальным образованием энергии и таким 

способом сохранять образование АТФ для других 

метаболических процессов, необходимых для под-

держания жизнеспособности критически повреж-

денных кардиомиоцитов, но за счет сократительной 

активности [2]. 

Таким образом, в манифестации СН важную роль 

играет дефект энергетических процессов в кардио-

миоцитах.

Особенности энергетического 
метаболизма скелетных мышц 
в физиологических условиях 
и при сердечной недостаточности
По своей пространственно-функциональной архи-

тектонике скелетная мышца является гетерогенной 

тканью, включающей миофибриллы различных 

типов, отличающихся контрактильными свойства-

ми и интенсивностью энергетического метаболиз-

ма. Паттерн и скорость сокращения миофибрилл 

зависят от изоформы миозина и уровня образова-

ния, поступления и утилизации макроэргических 

соединений. Повышенная скорость сокращения 

достигается посредством фактически мгновенной 

утилизации энергии макроэргов. Последнее свой-

ство миофибрилл достигается за счет аккумуляции 

креатинфосфата и высокой активности креатин-

фосфокиназы и миозин-АТФазы, позволяющих 

ресинтезировать и транспортировать достаточное 

количество АТФ. После того, как энергетические 

запасы истощаются, амплитуда и скорость сокраще-

ния быстро снижаются. Дефицит депонированных 

фосфатов, инициируемый чрезмерной физической 

нагрузкой, восполняется за счет окислительного 

метаболизма и гликолиза [48]. При этом различные 

скелетные миофибриллы могут существенно разли-

чаться между собой по способности митохондрий 

модулировать синтез макроэргов и осуществлять их 

транспортирование к местам утилизации [49].

Снижение насосной функции сердца стимулиру-

ет нейрогормональную активацию, приводящую к 

повышению периферического сосудистого сопро-

тивления и индукции ремоделирования артерий 

(см. рис. 1). Все это носит генерализованный ха-

рактер, приводя к прогрессирующему ухудшению 

функции эндотелия в начале заболевания, а впо-

следствии — к тяжелой модификации архитекто-

ники артерий, не только венечных, но и артерий 

паренхиматозных органов и мышц, в том числе 

скелетных. Продемонстрировано, что степень сни-

жения физической работоспособности у пациен-

тов с СН отрицательно коррелирует с нарушением 

глобальной контрактильности миокарда и интен-

сивностью микроциркуляции в скелетных мыш-

цах. Этот факт подчеркивает важную роль дефекта 

периферической гемодинамики в формировании и 

прогресссировании миопатии при СН. Необходимо 

обратить внимание на то, что морфологическим 

субстратом миопатии при СН является прогресси-

рующее ремоделирование артерий, способствующее 

глубокому нарушению процессов энергетическо-

го обмена, ассоциированного с изменениями мор-

фологического типа миофибрилл, процессами их 

атрофии и экспансии коллагенового каркаса [50]. 

Установлено, что снижение объемной скорости кро-

вотока в зоне микроциркуляции скелетных мышц 

инициирует уменьшение удельного веса миофиб-

рилл I типа (fatigue-resistant fibres) и компенсатор-

ное увеличение пула миофибрилл II типа (fatiguable 

fibres) [51]. В последних увеличена экспрессия фе-

тальных протеинов, уменьшен объем митохондрий, 

снижена чувствительность контрактильных белков 

к Са2+, ограничена задержка Са2+ в саркоплазма-

тическом ретикулуме [15, 52]. Все это приводит к 

снижению общего уровня глобальной энергопро-

дукции. Продемонстрировано, что снижение объема 

митохондрий в миофибриллах пациентов с СН не-

посредственно коррелирует с уменьшением объема 

выполняемой аэробной нагрузки [53]. Подобное 

изменение структуры миофибрилл значительно по-

вышает мышечную резистентность ткани к ише-

мии [54]. С другой стороны, имеются данные, де-

монстрирующие, что ведущую роль в инициации 

процессов раннего утомления скелетных мышц 

при СН может играть не изменение миофибрилл и 

снижение пула митохондрий, а нарушение соотно-

шения цитозольных и митохондриальных изоформ 

креатинфосфокиназы [55]. Как и для кардиомио-

цитов, изменение изоформ креатинфосфокиназы в 

скелетных миофибриллах может приводить к огра-

ничению транспортирования макроэргов к местам 

утилизации [56], что в целом может привести к 

нарушению гомеостаза кальция, уменьшению его 
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ретенции из саркоплазматического ретикулума и 

снижению чувствительности к нему контрактиль-

ных белков [53]. Указанные процессы определяют 

важный патогенетический этап формирования мио-

патии при СН, физиологическим смыслом которого 

является противодействие функционально-струк-

турному разобщению скелетной мышечной ткани в 

условиях увеличения межкапиллярного расстояния, 

снижения интенсивности кровотока в зоне микро-

циркуляции, уменьшения количества функциони-

рующих капилляров за счет прогрессирования про-

цессов ремоделирования артерий [50].

Таким образом, экономизация энергетическо-

го обмена мышечной ткани осуществляется за счет 

экспрессии фетальных белков, конформации ко-

торых менее энергоемки и могут в большей степе-

ни покрываться за счет аэробного гликолиза при 

лимитировании активности окисления свободных 

жирных кислот в цикле Кребса [57]. Однако раз-

виваемое контрактильное напряжение таких мио-

фибрилл в целом существенно ниже. Кроме того, 

у человека низкий уровень физической активности 

играет определенную роль в снижении окислитель-

ного фосфорилирования в митохондриях скелет-

ных мышц, что способствует еще большему сни-

жению базального уровня образования макроэргов 

миофиб риллами [57]. Однако следует также учиты-

вать, что современное лечение СН может защищать 

энергетический обмен в мышечной ткани, особенно 

у больных, получающих ингибиторы ангиотензин-

превращающего фермента [57]. 

Патофизиологические механизмы 
метаболической миопатии при сердечной 
недостаточности
По общему мнению, СН значительно влияет на 

функциональную способность митохондрий и ее 

регуляцию, а также креатинфосфатный путь транс-

портирования энергии в миокарде и скелетных 

мышцах. Вовлечение сердца и скелетных мышц 

подтверждает возможность развития генерализован-

ной метаболической миопатии при СН [56]. Вместе 

с тем патофизиологические механизмы, лежащие в 

основе недостаточности энергопродукции и дефекта 

транспортных макроэргических систем, все еще из-

учены недостаточно, возможно, связанные с небла-

гоприятным влиянием нейрогуморальной и цитоки-

новой активации [58]. Митохондриальный биогенез 

зависит от скоординированной работы ферментов, 

а значит и от экспрессии ядерных и митохондри-

альных геномов. Митохондрии экспрессируют соб-

ственную дезоксирибонуклеиновую кислоту (ДНК), 

кодирующую синтез 13 субъединиц системы окис-

лительного фосфорилирования (OXPHOS) [59]. 

Остальная часть субъединиц системы окислитель-

ного фосфорилирования и другие митохондриаль-

ные белки кодируются генами ядра. К последним 

относятся ядерные респираторные факторы (nuclear 

respiratory factors — NRFs), которые связывают и 

активируют промоутеры различных ядерных генов, 

кодирующих экспрессию структурных компонен-

тов системы окислительного фосфорилирования, 

что приводит к синтезу митохондриального факто-

ра транскрипции А (mtTFA). Последний регулиру-

ет репликацию и транскрипцию митохондриальной 

ДНК [59]. Таким образом, факторы транскрипции 

играют ключевую роль в ядерно-митохондриальной 

коммуникации. Становится понятно, почему изме-

нения и ядерной, и митохондриальной транскрип-

ции имеют существенное значение в изменении ме-

таболического фенотипа при СН [2, 58]. 

Важен контроль транскрипции ядерных генов, 

который регулирует способность окисления жирных 

кислот митохондриями миокарда, регу лируемую 

лиганд-активированными факторами транс крип-

ции, которые назвали рецепторами, активиру-

ющими пролиферацию пероксисом или PPAR 

[60]. Через взаимодействие ядерных респиратор-

ных факторов рецепторы, активирующие проли-

ферацию PPAR-γ, участвуют в митохондриаль-

ном биогенезе [59]. Кроме того, PPAR-γ обладают 

способностью активировать один из важнейших 

лигандзависимых факторов, активирующих окис-

ление свободных жирных кислот, — PPAR-α, ко-

торый контролирует экспрессию ферментов, не-

посредственно участвующих в окислении жирных 

кислот. Продемонстрировано, что при гипертрофии 

миокарда на модели у животных [61] и у людей [62] 

экспрессия PPAR-α снижается пропорционально 

уменьшению использования жирных кислот. По 

этой причине уменьшение регуляции PPAR-α счи-

тается основным механизмом, лежащим в основе 

переключения субстрата с использования жирных 

кислот на глюкозу. Это переключение является ти-

пичным для гипертрофии миокарда. 

Коактиватор ядерного рецептора — коактива-

тор-1 PPAR-γ (также известный как PCG-1α) — 

является основным регулятором метаболической 

функции митохондрий. Он активирует ряд генов, 

ответственных за поглощение и окисление жир-

ных кислот, а также за окислительное фосфо-

рилирование [63]. Эти гены включают PPAR-α, 

PPAR-β и ядерные респираторные факторы 1 и 2. 

Экспериментальные исследования продемонстри-

ровали, что ингибирование PCG-1α [58], возмож-

но, обусловлено высоким уровнем катехоламинов 

в плазме крови [64], приводит к снижению регу-

ляции экспрессии митохондриального гена [2]. 

Таким образом этот механизм вносит вклад в сни-

жение окислительного фосфорилирования при СН. 

Развитие СН увеличивает дефицит PCG-1α [64], 

подтверждая, что этот коактиватор может иметь 

кардиопротективное назначение. 

Установлено, что снижение активности окисли-

тельного фосфорилирования в миокарде и скелет-

ных мышцах при СН сопровождается параллельным 

уменьшением экспрессии кодирумых митохондриа-

ями субъединиц комплекса IV дыхательной цепи без 

какого-либо изменения репликации митохондриаль-

ной ДНК [58]. Наряду с отмеченными  изменениями 
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энергетического метаболизма происходит снижение 

регуляции экспрессии генов PGC-1α, NRF-2α и 

mtTFA. Продемонстрировано существование пря-

мой корреляционной связи между уровнем мРНК 

PGC-1α и экспрессией субъединиц цитохромок-

сидазы I и IV, а также связи с митохондриальными 

маркерами [58]. Снижение функции митохондрий 

в миокарде и скелетных мышцах при СН связано 

частично с нарушенной экспрессией гена митохон-

дриальных белков. Кроме того, увеличение актив-

ных форм кислорода и окислительного стресса, от-

мечающихся при СН, возможно, также опосредуют 

повреждение мито хондрий [65].

Большой проблемой остается и сигнальный ме-

ханизм, непосредственно обеспечивающий процесс 

снижения экспрессии PPAR-γ, и ассоциированная 

с ней редукция окислительного фосфорилирования 

в скелетных мышцах у пациентов с СН. В процес-

се прогрессии от компенсаторной гипертрофии к 

СН продемонстрирована генерализованная гипер-

активация компонентов ренин-ангиотензиновой 

системы (ангиотензина II, альдостерона), эндоте-

лина-1, катехоламинов, цитокинов (интерлейки-

нов и фактора некроза опухоли α — TNF-α), но 

многие системы (активирующиеся при гипертро-

фии) активируют, а не ингибируют экспрессию 

PGC-1α [2]. С другой стороны, некоторые сиг-

нальные пути, которые не активируются при ком-

пенсаторной гипертрофии, стимулируются после 

перехода в декомпенсированную стадию СН [66]. 

Так, экспрессия кардиоспецифичного конститу-

тивного активного мутанта Akt опосредует почти 

в трехкратное уменьшение регуляции экспрессии 

мРНК PGC-1α [67]. Уровни TNF-α, ангиотензина 

II и эндотелина-1, резко повышающиеся при СН, 

потенциально могут активировать Akt-пути [68]. 

Это обеспечивает возможную связь между нейро-

гуморальной активацией, снижением экспрессии 

PGC-1α, а также изменением функции митохонд-

рий миокарда и скелетных мышц при СН, однако 

нуждается в дальнейшем исследовании. Изменения 

экспрессии изоформ креатинфосфокиназы явля-

ются отличительным признаком СН, но сигналь-

ные пути и факторы транскрипции, участвующие 

в изменении креатинфосфокиназы еще не уста-

новлены. Кроме того, молекулярные регуляторы 

изменений транспортирования креатина при СН 

неизвестны. Имеются данные о том, что мутации 

генов, кодирующих синтез АМФ-активируемой 

протеинкиназы (activated protein kinase — AMP) 

могут играть определенную роль в индукции мета-

болической миопатии у больных с СН [69]. Однако 

потенциальную роль этого компонента при СН 

еще остается подтвердить. 

Причина изменений метаболизма миокар-

да остается предметом дискуссий на протяжении 

последних десятилетий и остается нерешенной. 

Перспективным является проведение исследований 

с генетическими манипуляциями у мышей с селек-

тивным отключением (уменьшением функции) ге-

нетических компонентов метаболического механиз-

ма или врожденной ошибкой генов метаболизма в 

организме человека [35]. Однако хроническая СН 

является мультифакториальным синдромом и кроме 

данных, получаемых в исследованиях с отключени-

ем одного гена, включает ряд других патогенетиче-

ских механизмов развития. Также неизвестно, воз-

никает ли и в какой степени адаптация в ответ на 

исключение важнейшего метаболического компо-

нента. 

Таким образом, нарушения метаболизма мио-

карда и скелетных мышц при СН все чаще рассма-

триваются в качестве важных факторов прогрес-

сии заболевания [70]. СН является полиорганным 

синд ромом, включающим различные типы клеток 

и обусловливающим многократную нейрогумораль-

ную активацию. В мышечных клетках эта патоло-

гия воздействует на большинство внутриклеточных 

органелл и путей. В миоцитах гомеостаз кальция 

и энергии неразрывно связаны таким образом, что 

изменение одного будет автоматически отражаться 

на другом. Снижение эффективности механотранс-

дукции и неадекватное поглощение кальция и сек-

реция приводят к несоответствию между образова-

нием и использованием энергии и могут оказывать 

влияние на гомеостаз кальция и контрактильность. 

Поэтому неудивительно, что улучшение гомеостаза 

кальция приводит к улучшению метаболизма сердца 

[71] и наоборот [18]. Постепенное накопление де-

фектов на различных этапах метаболизма миокарда 

наряду со скомпрометированными компенсаторны-

ми механизмами ускоряет прогрессирование недо-

статочности всей энергетической системы сердца, 

в конечном итоге способствуя дисфункции миокар-

да. Улучшение понимания биоэнергетики миокарда 

обеспечит новые перспективы для лечения пациен-

тов с СН.

Продолжение читайте в следующем номере.

Список литературы находится в редакции.
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В.Ю. Лишневская,
ГУ «Институт геронтологии НАМН Украины», г. Киев

Желудочковые аритмии 
при ишемической болезни сердца — 

алгоритм ведения пациентов

Введение
Наличие у пациента желудочковых аритмий тра-

диционно расценивается врачом как опасный 

симптом, требующий активного вмешательства, 

в частности немедленного назначения анти-

аритмических препаратов. Вместе с тем и сами 

желудочковые нарушения ритма, и причины их 

возникновения, и подходы к лечению существен-

но различаются в зависимости от конкретного 

этиологического фактора, обусловившего арит-

мию, и непосредственного влияния нарушения 

ритма на состояние пациента. Именно эти два 

момента — наличие органического поражения 

миокарда и негативное влияние на системную 

гемодинамику — определяют тактику ведения паци-

ентов с желудочковыми нарушениями сердечного 

ритма.

Безусловно, желудочковая аритмия может со-

провождать любое органическое заболевание ми-

окарда, однако ее самой частой причиной яв-

ляется ишемическая болезнь сердца (ИБС). По 

данным различных авторов, при холтеровском 

мониторировании электрокардиограммы (ЭКГ) 

в течение 24 ч те или иные желудочковые нару-

шения ритма выявляются у 90% пациентов с ИБС. 

Возникновению аритмий подвержены как боль-

ные с острыми коронарными синдромами, так и 

пациенты с хроническим течением заболевания, 

особенно перенесшие инфаркт миокарда (ИМ). 

Учитывая, что желудочковые нарушения ритма до-

казанно отягощают течение и ухудшают прогноз 

у пациентов с ИБС, а также то, что лица с ИБС 

являются одной из самых распространенных ка-

тегорий пациентов на приеме у врачей различных 

специальностей, остановимся на стандартах ле-

чения желудочковых нарушений ритма именно у 

данной категории больных. 

Следует напомнить, что наиболее клинически 

значимыми желудочковыми нарушениями ритма 

являются экстрасистолия, неустойчивая и устой-

чивая желудочковая тахикардия (ЖТ). 

Основными механизмами их развития при ИБС 

являются феномен re-entry (повторного входа волны 

возбуждения или возвратного возбуждения) и пост-

деполяризации, которые предусматривают фиксиро-

ванный интервал сцепления и устойчивый ритм та-

хикардий, однако не исключено развитие очаговых 

аритмий, которые чаще возникают в острый пери-

од ИМ и у больных с сердечной недостаточностью 

(СН) в результате электролитных нарушений. 

У пациентов с ИБС наиболее частым желудоч-

ковым нарушением ритма является экстрасисто-

лия. Согласно М.С. Кушаковскому (2003), харак-

терные для ИБС «органические» экстрасистолы 

отличают:

• амплитуда комплекса QRS ≤ 10 мм;

• отклонение электрической оси QRS вверх или 

вниз;

• ширина комплекса QRS > 12 мс;

• наличие «зазубренности»; 

• подчеркнуто симметричные зубцы Т;

• инверсия либо реверсия сегмента ST.

Одной из наиболее известных классификаций 

желудочковых аритмий является классификация 

B. Lown и M. Wolf (1971).

Классификация желудочковых аритмий 
(B. Lown и M. Wolf)

• Редкие одиночные мономорфные экстрасис-

толы (< 30 в 1 ч)

• Частые экстрасистолы (> 30 в 1 ч)

• Полиморфные экстрасистолы

• Повторные формы экстрасистол (4А — 

 парные, 4Б — групповые (включая 

 эпизоды ЖТ))

• Ранние желудочковые экстрасистолы 

(типа «R на Т»)
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Предполагалось, что высокие градации экстра-

систол (классы 3–5) являются наиболее опасными. 

Однако в дальнейших исследованиях было установ-

лено, что клиническое и прогностическое значение 

экстра систолии (и парасистолии) практически цели-

ком определяется характером основного заболевания, 

степенью органического поражения сердца и функци-

ональным состоянием миокарда. У лиц без признаков 

поражения миокарда с нормальной сократительной 

функцией левого желудочка (ЛЖ) (фракция выброса 

(ФВ) > 50%) экстрасистолия, включая эпизоды не-

устойчивой ЖТ и даже непрерывно- рецидивирующей 

тахикардии, не влияет на прогноз и не представ-

ляет опасности для жизни. У больных с органиче-

ским поражением миокарда наличие экстрасистолии 

считается дополнительным прогностически небла-

гоприятным признаком. Но даже в этих случаях экс-

трасистолы не имеют самостоятельного прогности-

ческого значения, а являются отражением степени 

поражения миокарда и дисфункции ЛЖ.

В связи с этим в 1983 г. J.T. Bigger предложил 

прогностическую классификацию желудочковых 

аритмий.

Прогностическая классификация 
желудочковых аритмий (J.T. Bigger)

• Безопасные аритмии — любые экстрасисто-

лы и эпизоды неустойчивой ЖТ, не вызыва-

ющие нарушений гемодинамики, у лиц без 

признаков органического поражения сердца

• Потенциально опасные аритмии — желудоч-

ковые аритмии, не вызывающие нарушений 

гемодинамики, у лиц с органическим пораже-

нием сердца

• Опасные для жизни аритмии («злокачествен-

ные аритмии») — эпизоды устойчивой ЖТ, 

желудочковые аритмии, сопровождающиеся 

нарушениями гемодинамики, или фибрил-

ляция желудочков. У больных с опасными 

для жизни желудочковыми аритмиями, как 

правило, имеется выраженное органическое 

поражение сердца

Для пациентов с ИБС наиболее неблагоприят-

ным для прогноза является наличие желудочко-

вых нарушений ритма у больных, перенесших ИМ, 

и у лиц с застойной СН (ЗСН) (ФВ ЛЖ < 40%). 

Так, выявление политопных желудочковых экс-

трасистол или коротких эпизодов ЖТ у пациен-

тов с хронической СН (ХСН) повышает риск раз-

вития внезапной кардиальной смерти на 33–47%, 

подавляющее большинство всех случаев которой 

у данной категории больных обусловлено фаталь-

ными желудочковыми тахиаритмиями. Из них 

62% составляет устойчивая ЖТ, 8% — первичная 

фибрилляция желудочков, 13% — приходится на 

долю torsades de pointes. Кроме того, при ЗСН (при 

которой компенсаторные возможности механизма 

Франка — Старлинга ограничены) частые и груп-

повые экстрасистолы могут вызывать снижение 

минутного объема крови, а у больных, перенесших 

инфаркт, нарушения внутрисердечной гемодина-

мики, вызываемые частой экстрасистолией, могут 

сопровождаться также существенным уменьшени-

ем коронарного кровотока и развитием ишемии 

миокарда. 

Еще более прогностически неблагоприятным на-

рушением ритма, чем желудочковые экстрасисто-

лы, является ЖТ. Ее результатом зачастую являются 

эпизоды потери сознания, коллапсы и ИМ.

По определению ЖТ — частый и в основном ре-

гулярный ритм, характеризующийся наличием на 

ЭКГ трех или более комплексов, исходящих из: 

а) сократительного миокарда желудочков; 

б) сети Пуркинье;

в) ножек пучка Гиса. 

Причиной развития ЖТ в 85% является ишеми-

ческое поражение миокарда.

Расширенные и деформированные комплексы 

QRS при ЖТ имеют вид, характерный для блокады 

одной из ножек пучка Гиса: комплексы, напомина-

ющие блокаду правой ножки, свидетельствуют о на-

личии эктопического очага в ЛЖ, ле вой — в правом 

желудочке.

Согласно современным представлениям по ЭКГ-

признакам, ЖТ подразделяют на: 

1) неустойчивые (от 3 комплексов до 30 с); 

устойчивые (> 30 с);

2) мономорфные (ЖТ со стабильной графикой 

комплекса QRS); полиморфные (ЖТ с различными 

или мультиформными комплексами QRS и длиной 

цикла в диапазоне 600–180 мс);

3) «bundle branch» реципрокная тахикардия (ЖТ 

по механизму re-entry с вовлечением системы во-

локон Гиса — Пуркинье, обычно имеющая графику 

блокады левой ножки пучка Гиса, чаще отмечается 

при кардиомиопатиях);

4) «двунаправленная» (ЖТ, имеющая графику из-

меняющих направленность вдоль фронтальной оси 

комплексов QRS, преимущественно ассоциируется 

с дигиталисной интоксикацией);

5) «torsades de pointes» («веретенообразная» ЖТ, 

развивающая при удлинении интервала Q–T, име-

ющая графику изменяющих полярность относи-

тельно изолинии комплексов QRS c неустойчивым 

интервалом сцепления);

6) трепетание желудочков (тахикардия с моно-

морфными желудочковыми комплексами, не име-

ющими изолинии между сокращениями, регуляр-

ная — колебания длительности R–R не превышают 

30 мс с частотой около 300 сокращений желудочков 

в 1 мин);

7) фибрилляция желудочков — ускоренный 

(> 300 в 1 мин) нерегулярный желудочковый ритм с 

комплексами различной формы, длины и амплитуды.

По механизму развития ЖТ бывают:

• реципрокные;

• очаговые автоматические;

• очаговые триггерные.
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Диагностика ЖТ у пациентов с ИБС основыва-

ется на использовании инструментальных мето-

дов, поскольку короткие пароксизмы ЖТ могут не 

иметь клинических признаков либо проявляться не 

типичными симптомами — одышкой, головокруже-

нием либо потерей сознания, болью за грудиной. 

Учитывая, что ЖТ при ИБС асоциирована с повы-

шенным риском внезапной смерти, одновременной 

с диагностикой ЖТ и определением ее характера, 

проводится стратификация риска внезапной карди-

альной смерти.

Основные диагностические методы для выявле-

ния желудочковых нарушений ритма:

• ЭКГ в покое (форма, ширина комплексов, длина 

интервалов);

• нагрузочные тесты (индукция желудочковых 

нарушений ритма либо ишемических изменений 

миокарда в ответ на нагрузку);

• суточное мониторирование ЭКГ (наличие и 

характер нарушений ритма, эпизодов ишемии, 

колебания интервала Q–T, альтернация зубца Т, 

изменение сегмента ST);

• изучение вариабельности сердечного ритма, ЭКГ 

высокого разрешения (наличие поздних потен-

циалов желудочков);

• эхокардиография или позитронная эмиссион-

ная компьютерная томография, в том числе с 

использованием фармакологических нагрузочных 

стресс-тестов (с целью выявления зон гипокине-

зии, гибернации, изучения размеров полостей, 

толщины стенок, сократимости миокарда);

• коронарная ангиография (с целью изучения 

характера поражения коронарных артерий);

• электрофизиологическое исследование:

 ♦ у пациентов, перенесших ИМ с клиническими 

симптомами, возможного наличия ЖТ;

 ♦ для диагностики механизма развития ЖТ;

 ♦ для стратификации риска кардиальной смерти 

у пациентов, перенесших ИМ с ФВ ЛЖ < 40%, 

имеющих эпизоды неустойчивой ЖТ.

Следует помнить, что регистрация поздних же-

лудочковых потенциалов у пациентов с пост-

инфарктным кардиосклерозом и ФВ < 40% ука-

зывает на 30–40% риск появления опасных 

желудочковых аритмий или внезапной смерти. 

В целом пациенты, перенесшие ИМ, относятся к 

наиболее прогностически неблагоприятной кате-

гории, риск развития внезапной смерти у которых 

при наличии желудочковых нарушений ритма по-

вышается в несколько раз. 

Дифференцировать ЖТ следует с наджелудоч-

ковой тахикардией (НЖТ) с аберрацией (необыч-

ным проведением импульса по желудочкам), так 

как оба этих нарушения ритма проявляются в виде 

тахикардии с регулярными широкими комплек-

сами QRS. Причинами аберрации являются бло-

када ветви пучка Гиса и проведение суправентри-

кулярного импульса по добавочному внеузловому 

предсердно-желудочковому пути. Клиническая 

значимость дифференциальной диагностики не 

вызывает сомнений из-за различий в прогнозе и 

наличии разных подходов к лечению НЖТ и ЖТ. 

Обычно она проводится на основании анализа по-

верхностной ЭКГ, но в сложных случаях приходит-

ся прибегать к внутрисердечному электрофизиоло-

гическому исследованию. 

Лечение желудочковых нарушений ритма 
Основной целью лечения желудочковых наруше-

ний ритма у пациентов с ИБС является увеличе-

ние продолжительности жизни больного. В связи с 

этим подходы к терапии данной категории пациен-

тов условно могут быть разделены на:

• лечение основного заболевания;

• стабилизацию гемодинамики;

• купирование проявлений желудочковой аритмии;

• профилактику развития повторных эпизодов 

нарушений ритма.

Средства для лечения желудочковых нарушений 

ритма в свою очередь подразделяются на:

• медикаментозные (антиаритмические препара-

ты);

• инструментальные (кардиовертеры-дефибрилля-

торы, искусственные водители ритма);

• хирургические (абляция, реваскуляризация).

Указанные методы в зависимости от клиниче-

ской ситуации используются как самостоятельно, 

так и сочетанно. 

Безусловно, первоочередным, наиболее доступ-

ным и широко используемым в практической ме-

дицине методом лечения желудочковых нарушений 

ритма является медикаментозный.

Следует отметить, что первоочередной задачей 

терапии пациентов с ИБС с желудочковыми на-

рушениями ритма любого характера является ле-

чение основного заболевания. Приступая к веде-

нию таких больных, в первую очередь необходимо 

произвести коррекцию основных факторов риска, 

отягощающих течение ИБС (артериальной гипер-

тензии, дислипидемии, курения, сахарного диабе-

та) и назначить препараты, доказанно улучшающие 

прогноз у пациентов с ИБС (антитромбоцитарные, 

β-адреноблокаторы, ингибиторы ангиотензинпрев-

ращающего фермента (иАПФ), статины) либо про-

гноз ХСН (β-адреноблокаторы, иАПФ, антагони-

сты альдостерона). 

Эффективность данных видов терапии у боль-

ных с желудочковыми нарушениями ритма доказа-

на результатами значительного количества крупных 

многоцентровых исследований. Так, показано, что у 

больных с дисфункцией ЛЖ после ИМ отмечается 

снижение риска внезапной смерти при уменьшении 

повышенной активности нейрогуморальных систем 

с помощью иАПФ трандалоприла, который также 

обладает антиаритмическим эффектом (исследо-

вание TRACE — TRAndolapril Cardiac Evaluation). 

В метаанализе 15 рандомизированных плацебо-

контролируемых исследований с применением 

иАПФ длительностью > 6 нед, в которых помимо 

других конечных точек регистрировались  случаи 
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 внезапной смерти, было показано, что иАПФ до-

стоверно (на 20%, p < 0,001) снижают риск внезап-

ной смерти у больных, перенесших ИМ.

Еще более убедительны данные, полученные 

относительно β-адреноблокаторов. В метаанали-

зе 31 клинического исследования с применением 

β-адреноблокаторов, в 13 из которых были данные 

о частоте внезапной сердечной смерти, показано, 

что использование β-блокаторов (n = 7219) при-

водило к снижению частоты внезапных сердеч-

ных смертей на 43–51% по сравнению с лицами 

(n = 6956), не получавшими β-адреноблокаторы. 

Согласно результатам 6 рандомизированных иссле-

дований, применение пропранолола, алпренолола, 

практолола и тимолола у больных, перенесших ин-

фаркт, приводило к снижению частоты внезапной 

смерти на 25–100%, в то время как окспренолол, 

возможно, благодаря внутренней симпатомимети-

ческой активности, не обладал таким эффектом 

(European Infarction Study). Доказана и способность 

этих препаратов значительно уменьшать количе-

ство сложных форм желудочковых экстрасистол 

(Lichstein Е. et al.).

Вторым этапом лечения пациентов с желудоч-

ковыми нарушениями ритма является назначение 

антиаритмических препаратов. 

Антиаритмические препараты 
Наиболее широко известна классификация 

анти аритмических препаратов, предложенная 

E.M. Vau ghan Williams (1969; 1984) и дополненная 

D. Harrison (1979):

• I класс — блокаторы натриевых каналов;

• II класс — блокаторы β-адренергических рецепто-

ров;

• III класс — препараты, увеличивающие продол-

жительность потенциала действия и рефрактер-

ность миокарда (блокаторы калиевых каналов);

• IV класс — блокаторы кальциевых каналов.

Подавляющее большинство антиаритмических 

препаратов относится к I классу. По предложению 

D. Harrison (1979), препараты I класса были допол-

нительно разделены на три подкласса: IА, IВ и IС.

Все препараты I класса замедляют скорость де-

поляризации и скорость проведения в миокарде 

предсердий и желудочков. Наиболее отчетливо это 

действие выражено у антиаритмических препа-

ратов класса IС. Препараты класса IВ оказывают 

минимальное влияние на скорость деполяризации, 

а антиаритмические препараты класса IА занима-

ют промежуточное положение. При этом препара-

ты класса IА замедляют реполяризацию — увели-

чивают продолжительность потенциала действия 

и эффективный рефрактерный период, препараты 

класса IВ могут слегка ускорить реполяризацию, 

а класса IС почти не оказывают влияния на про-

цесс реполяризации миокарда (хотя удлиняют эф-

фективный рефрактерный период предсердий при 

их высокой частоте сокращений, например при 

фиб рилляции предсердий). Таким образом, в зави-

симости от воздействия на скорость деполяризации 

и реполяризации препараты І класса подразделяют 

на:

• IА — умеренное замедление скорости деполяри-

зации и реполяризации;

• IВ — минимальное замедление скорости деполя-

ризации и ускорение реполяризации;

• IС — максимальное замедление скорости деполя-

ризации и минимальное влияние на реполяриза-

цию.

На ЭКГ замедление скорости деполяризации 

проявляется в виде расширения зубца Р и комплек-

са QRS. Замедление реполяризации желудочков на 

ЭКГ проявляется в виде удлинения интервала Q–T.

Классификация антиаритмических препаратов 

E.M. Vaughan Williams не является совершенной 

и имеет ряд существенных недостатков. Наиболее 

значимым из них является то, что их действие на 

организменном уровне нередко заметно отличает-

ся от воздействия на клеточном (кардиомиоциты), 

выявленного экспериментально: различные пато-

логические состояния значительно изменяют элек-

трофизиологические свойства миокарда и характер 

влияния антиаритмических препаратов, многие 

из них проявляют свойства нескольких или даже 

одновременно всех классов. Поэтому предпри-

нимались неоднократные попытки дополнения и 

пересмотра классификации антиаритмических пре-

паратов, создания новых классификаций на основе 

теоретических разработок, данных эксперименталь-

ных и клинических исследований, практического 

опыта лечения аритмий.

Одной из попыток создания более совершенной 

классификации антиаритмических препаратов яв-

ляется так называемый «Сицилианский гамбит». 

Ведущие специалисты по аритмиям собрались 

в Сицилии и предприняли попытку связать во-

едино данные теоретических, экспериментальных 

и клинических исследований, весь спектр знаний 

о механизмах возникновения аритмий и действии 

антиаритмических препаратов. Свой доклад они 

назвали «Сицилианский гамбит» (Сицилия, 1990) 

(по аналогии с «Королевским гамбитом» в шахма-

тах, использование которого предоставляет шах-

матисту «широкий выбор агрессивных действий»). 

В «Сицилианском гамбите» обобщены и система-

тизированы все собранные к настоящему времени 

сведения о действии антиаритмических препаратов 

(в том числе на клеточном и субклеточном уров-

нях). Каждый препарат имеет свое собственное 

место — с учетом всех особенностей его действия. 

К сожалению «Сицилианский гамбит» не полу-

чил широкого практического внедрения, так как 

его авторы только систематизировали термины и 

определения в уже известных схемах лечебных ме-

роприятий. Предложенный в  обсуждаемом докладе 

подход направлен скорее на повышение эффектив-

ности дальнейших научных исследований по про-

блеме нарушений ритма сердца и может способ-

ствовать пониманию различных аспектов проблемы 
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медикаментозного лечения аритмий. Известный 

аритмолог R.N. Fogoros (1997) так определил роль 

«Сицилианского гамбита»: «Нельзя сказать, что 

«Сицилианский гамбит» непригоден для практики. 

Когда механизмы аритмий будут определены более 

четко, знание конкретных свойств определенных 

препаратов может помочь в прогнозировании эф-

фективности фармакологической терапии (что и 

ставили своей целью авторы «Сицилианского гам-

бита»). К тому же такая табличная система опре-

деленно полезна для проведения исследований. 

Система Vaughan Williams (со всеми своими огра-

ничениями) все же остается наиболее полезным 

средством классификации антиаритмических пре-

паратов».

Приступая к назначению антиаритмических 

препаратов, необходимо помнить, что единичные 

мономорфные желудочковые экстрасистолы, не 

вызывающие нарушение гемодинамики и коро-

нарного кровообращения, лечения не требуют; для 

этих пациентов первоочередным является лечение 

основного заболевания. 

Относительно лиц с потенциально опасными 

либо клинически значимыми аритмиями (соглас-

но результатам значительного количества между-

народных исследований, объединенных в реко-

мендации Европейского общества кардиологов) 

выбор антиаритмических препаратов ограничен 

β-адреноблокаторами, амиодароном и соталолом. 

В целом последовательность подбора антиарит-

мических препаратов у больных с органическим за-

болеванием сердца при лечении рецидивирующих 

аритмий, включая экстрасистолию, можно предста-

вить в следующем виде:

• β-адреноблокатор; 

• амиодарон или соталол;

• амиодарон + β-адреноблокатор;

• комбинации препаратов:

 ♦ β-адреноблокатор + препарат класса I;

 ♦ амиодарон + препарат класса IС;

 ♦ соталол + препарат класса IС;

 ♦ амиодарон + β-адреноблокатор + препарат 

класса IС.

Первым препаратом выбора для лечения же-

лудочковых нарушений ритма при неэффектив-

ности β-адреноблокаторов у лиц с органическим 

поражением миокарда является амиодарон. Ряд 

контролируемых исследований показал безопас-

ность и эффективность амиодарона у больных с 

бессимп томными желудочковыми аритмиями вы-

сокого риска. Эффективно купируя желудочковую 

экстрасистолию, он не оказывал отрицательного 

влияния на общую летальность у больных, пере-

несших ИМ (ФВ 20–45%; с 3 и более желудочко-

выми экстрасис толами в 1 ч) (испанское исследо-

вание внезапной смерти — Spanish Study on Sudden 

Death (SSSD)). Как показали результаты канад-

ского исследования эффективности амиодарона 

при бессимптомных желудочковых аритмиях у па-

циентов, перенесших ИМ, (CAMIAT — Canadian 

Amiodarone Myocardial Infarction Arrhythmia Trial), 

прием препарата в течение 2 лет в поддержива-

ющей дозе 200 мг/сут у больных, имевших 10 и 

более желудочковых экстрасистол или 1 и более 

эпизодов нестойкой ЖТ за 1 ч, приводил к по-

давлению желудочковых аритмий к 4-му месяцу 

у 84%, в то время как эффект в группе плацебо 

составил 35%. Это сопровождалось лишь сниже-

нием частоты нефатальной фибрилляции желудоч-

ков и смертельных исходов от тахиаритмии (с 6 до 

3,3%, то есть на 45%, р < 0,03), преимуществен-

но за счет больных, принимавших одновременно 

β-адреноблокаторы. Подобные результаты — сни-

жение риска фатальных и потенциально фаталь-

ных желудочковых аритмий без существенных из-

менений общей летальности — были получены 

в EMIAT — Европейском исследовании амиодаро-

на у пациентов, перенесших ИМ с дисфункцией 

ЛЖ (European Myocardial Infarct Amiodarone Trial). 

Хотя ни в одном из исследований вследствие от-

носительно небольшого количества наблюдений 

не выявлено статистически достоверного влияния 

амиодарона на общую летальность, метаанализ их 

результатов у пациентов, перенесших ИМ (8 иссле-

дований), и у лиц с ЗСН (5 исследований), имев-

ших в среднем 18 желудочковых экстрасистол в 1 ч 

и ФВ 31%, продемонстрировал ее уменьшение на 

13% (р = 0,03) за счет снижения частоты внезапной 

смерти на 29% (р = 0,0003). При этом эффект ами-

одарона не зависел от частоты желудочковых экс-

трасистол, величины ФВ и класса ЗСН по класси-

фикации NYHA (АТМА).

В рандомизированном исследовании BASIS, вы-

полненном в г. Базеле, F. Burkhardt и соавторы 

(1990) показали большую эффективность амио-

дарона по сравнению с препаратами I класса (глав-

ным образом хинидином и мексилетином) у боль-

ных, перенесших ИМ, со сложными формами 

желудочковой экстрасистолии — III и IV классов 

по В. Lown. Амиодарон назначали эмпирически 

в дозе 200 мг/сут, а антиаритмические препараты 

I класса подбирали под контролем данных холте-

ровского мониторирования ЭКГ. Через 1 год от на-

чала лечения общая летальность у пациентов, полу-

чавших амиодарон, оказалась достоверно ниже, чем 

в контрольной группе больных, у которых специ-

альное антиаритмическое лечение не проводилось, 

и которые принимали индивидуализированную 

антиаритмическую терапию. В последней группе 

больных она была такой же, как и в контрольной.

Улучшение прогноза у больных с желудочко-

вой экстрасистолией высокого риска, получавших 

амиодарон, вероятно, связано с его минимальным 

проаритмическим действием, способностью ока-

зывать модулирующее влияние на такие триггеры 

аритмий, как ишемия миокарда и повышение ак-

тивности симпатико-адреналовой системы, а также 

с практически полным отсутствием кардиодепрес-

сивного эффекта. Так, в исследовании CHF-STAT 

(Massie В. et al., 1966) к концу 2 года от начала 
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лечения амиодароном больных с ЗСН уровень ФВ 

повысился в среднем на 42%.

В то же время из-за побочных эффектов (глав-

ным образом гипо- и гипертиреоза) лечение ами-

одароном прекращают почти 40% больных, что 

примерно на 30% больше, чем при приеме плацебо 

(EMIAT, 1997; CAMIAT, 1997).

Учитывая представленные результаты контроли-

рованных исследований, подавление желудочковой 

экстрасистолии как бессимптомной, так и сим-

птоматичной, включая желудочковую экстрасисто-

лию высокой степени у больных, перенесших ИМ, 

с помощью эмпирического назначения препаратов 

IA, IB и IС классов и d-соталола не рекомендуют. 

Препаратами выбора для лечения таких больных 

являются β-адреноблокаторы без внутренней сим-

патомиметической активности. Соблюдая меры 

предосторожности, именно с них целесообразно 

начинать антиаритмическую терапию даже у боль-

ных с низким уровнем ФВ.

С учетом результатов исследования ESVEM 

(Electrophysiologic Study Versus Electrocardiographic 

Monitoring), проведенного у больных, перенесших 

потенциально фатальные желудочковые аритмии, 

альтернативой амиодарону может служить соталол-

рацемат, отличающийся от d-соталола наличием 

дополнительных (β-адреноблокирующих) свойств. 

При неэффективности или невозможности приме-

нения этих препаратов у больных с плохой пере-

носимостью экстрасистолии дальнейшая тактика 

определяется индивидуально. 

Относительно препаратов I класса, как показали 

исследования, проведенные у больных, перенесших 

ИМ, эмпирическая антиаритмическая терапия пре-

паратами I класса, обеспечивающая купирование 

сложных форм и значительное уменьшение общего 

количества экстрасистол (по данным холтеровско-

го мониторирования ЭКГ), не только не снижает 

риск неблагоприятного исхода, но и способна су-

щественно ухудшать прогноз. Наиболее важным из 

этих исследований является многоцентровое кон-

тролируемое исследование эффективности подавле-

ния сердечных аритмий CAST (Cardiac Arrhythmia 

Suppression Trial), которое показало, что примене-

ние энкаинида (по 35–50 мг 3 раза в сутки) или 

флекаинида (по 100–150 мг 2 раза в сутки) в те-

чение в среднем 10 мес, несмотря на хороший не-

посредственный антиаритмический эффект, при-

водило к повышению частоты смерти от аритмии 

до 4,5% по сравнению с 1,2% в группе больных, 

получавших плацебо, и общей летальности — соот-

ветственно до 7,7 и 3% (Epstein A. et al.). По этой 

причине было преждевременно прекращено и ис-

следование CAST-II, в котором сравнивали эффек-

тивность морицизина (по 200 мг 3 раза в сутки) и 

плацебо (CAST-II Investigators). К сходному выводу 

пришли К. Тео и соавторы при метаанализе резуль-

татов 59 рандомизированных исследований эффек-

тивности препаратов IA класса (хинидина, новока-

инамида, дизопирамида и морицизина), IB класса 

(лидокаина, мексилетина, токаинида и фенитоина) 

и IС класса (энкаинида, флекаинида и апринди-

на). Применение этих препаратов по сравнению с 

использованием плацебо у 23 229 больных, пере-

несших ИМ с бессимптомными или малосимптом-

ными желудочковыми аритмиями, сопровождалось 

повышением общей летальности на 14% (р = 0,03). 

Отрицательные результаты эмпирического приме-

нения антиаритмических препаратов IA, IB и IС 

классов обусловлены, по-видимому, их проаритми-

ческим эффектом вследствие удлинения интервала 

Q–Т и увеличения амплитуды последеполяризаций, 

а также кардиодепрессивным действием.

Для повышения антиаритмической эффек-

тивности и снижения риска возникновения по-

бочных явлений возможны комбинации препа-

ратов IA и IB классов или препаратов I класса с 

β-адреноблокаторами. Для лечения пациентов с 

выраженной систолической дисфункцией миокарда 

препараты I класса не применяются. 

Лечение желудочковых тахикардий 
Терапия ЖТ у пациентов с ИБС включает приме-

нение антиаритмических препаратов (β-адренобло-

ка торов, амиодарона), постановку кардиовер тера-

дефибриллятора, проведение абляции, хирур гичес-

кого лечения и реваскуляризации. 

Выбор тактики и метода ведения пациента зави-

сит от особенностей клинического течения заболе-

вания, состояния гемодинамики и наличия призна-

ков острого повреждения миокарда. 

Безусловно, первоочередным методом лечения 

ЖТ у пациентов с ИБС является лечение основно-

го заболевания, стабилизация клинического тече-

ния ИБС, профилактика развития инфаркта и СН 

(GESICA и CHF-STAT). 

Препаратами первого выбора являются β-адрено-

блокаторы, которые при неэффективности при-

меняют сочетанно с амиодароном. Эффективность 

данной комбинации у больных, перенесших ИМ, 

была подтверждена результатами двух крупных ис-

следований EMIAT и CAMIAT, согласно которым 

частота сердечной смерти, а также аритмической 

смерти плюс частоты проведения реанимацион-

ных мероприятий в связи с остановкой сердца до-

стоверно реже отмечались у больных, получавших 

β-блокаторы и амиодарон, чем при применении 

только амиодарона или плацебо. Амиодарон также 

является препаратом выбора для лечения пациен-

тов с СН. 

Соталол целесообразно применять для снижения 

частоты развития ЖТ у пациентов с дисфункци-

ей ЛЖ, имеющих в анамнезе ИМ, в случае неэф-

фективности монотерапии β-адреноблокаторами и 

амиодароном. 

Более агрессивной является тактика веде-

ния пациентов с желудочковыми тахиаритмия-

ми и дисфункцией ЛЖ, имеющих в анамнезе ИМ. 

Проведение коронарной реваскуляризации достовер-

но снижает смертность пациентов этой  категории. 

©Практична ангіологія№ 1–2 (50–51) • 201224

ПРАКТИКУМ

PA01-02_2012.indb   24PA01-02_2012.indb   24 27.02.2012   15:48:3927.02.2012   15:48:39



Эффективность этого метода лечения показана у 

пациентов с хронической ИБС в исследовании хи-

рургического лечения коронарной болезни CASS 

(Coronary Artery Surgery Study, 1986). При этом наи-

более высокая эффективность хирургического лече-

ния отмечена у больных группы высокого риска с 

трехсосудистым поражением и ЗСН, среди которых 

частота внезапной смерти при 5-летнем наблюдении 

составила 9% (при применении только одной меди-

каментозной терапии — 31%). При наличии анев-

ризмы ЛЖ как морфологического субстрата аритмий 

типа re-entry для повышения электрической ста-

бильности миокарда и улучшения прогноза показано 

ее хирургическое иссечение.

Если проведение реваскуляризации невозможно, 

пациентам, перенесшим ИМ и имеющим выражен-

ную дисфункцию ЛЖ, а также получающим опти-

мальную медикаментозную терапию, показана им-

плантация кардиовертера-дефибриллятора в таких 

случаях:

• эпизод реанимации в анамнезе после пароксизма 

желудочковой тахиаритмии;

• пациентам, которые > 40 дней назад перенесли 

ИМ (ФВ ЛЖ < 30%) и имеют II–III функцио-

нальный класс СН по классификации NYHA;

• лицам, имеющим пароксизмы устойчивой ЖТ, 

приводящей к дестабилизации гемодинамики;

• пациентам, перенесшим ИМ с нормальной 

сократительной способностью миокарда, име-

ющих на фоне оптимальной медикаментозной 

терапии пароксизмы устойчивой ЖТ. 

Высокую эффективность в улучшении выжива-

емости больных с ЖТ при использовании кардио-

вертеров-дефибрилляторов показало исследование 

МАDIТ (Multicenter automatic defibrillator trial), в 

котором сравнивали эффективность имплантиро-

ванных кардиовертеров-дефибрилляторов и анти-

аритмических препаратов (80% больных получали 

амиодарон) в предотвращении смерти у пациентов 

с ИБС после ИМ с ФВ < 35% и неустойчивой ЖТ, 

у которых при электрофизиологическом исследо-

вании индуцировалась устойчивая ЖТ. Испытание 

было досрочно прекращено из-за более высокой 

выживаемости больных с имплантированными кар-

диовертерами-дефибрилляторами.

Важное значение для первичной профилактики 

смерти имеют результаты исследования MADIT II, 

в котором продемонстрировано снижение смертно-

сти на 31% у больных, перенесших ИМ и имевших 

ФВ ≤ 30% с имплантированными кардиовертерами-

дефибрилляторами, по сравнению с группой по-

добных больных, получавших традиционную меди-

каментозную терапию (β-блокаторы, иАПФ и др.).

В случае частых пароксизмов ЖТ у пациентов 

с установленным дефибриллятором рекомендует-

ся дополнительное лечение, включающее абляцию 

либо хирургическую резекцию возможных эктопи-

ческих очагов.

При невозможности имплантации кардиовертера 

и проведения хирургического лечения пациентам с 

дисфункцией ЛЖ, перенесшим ИМ, при наличии 

стабильной гемодинамики для длительного лечения 

назначают амиодарон. 

Лицам с выраженной СН (ФВ ЛЖ < 35%), III–IV 

функциональным классом СН по классификации 

NYHA, имеющим ширину комплекса QRS > 160 мс 

(или 120 мс при выраженных признаках желудоч-

ковой диссинхронии) в отсутствие дефибриллятора 

устанавливается бивентрикулярный электрокардио-

стимулятор. 

У больных, перенесших инфаркт, с сохраненной 

сократительной способностью миокарда вместо 

постановки кардиовертера-дефибриллятора может 

быть проведена катетерная абляция или назначен 

амиодарон. 

Профилактическая эффективность антиаритми-

ческих препаратов у пациентов с неустойчивой бес-

симптомной ЖТ не доказана. 

Антиаритмические препараты IC класса у паци-

ентов, перенесших ИМ, применять не следует. 

Лечение отдельных видов 
желудочковых тахикардий
Согласно рекомендациям Европейского общества 

кардиологов по лечению желудочковых аритмий, 

подходы к купированию отдельных видов ЖТ с до-

казанным отсутствием признаков острого коронар-

ного события следующие:

Мономорфная ЖТ:

• гемодинамически нестабильным пациентам пре-

имущественно рекомендована кардиоверсия; 

• при стабильной гемодинамике пароксизм моно-

морфной ЖТ может быть купирован внутривен-

ным введением новокаинамида;

• при неэффективности кардиоверсии, повторных 

пароксизмах тахикардии после введение новока-

инамида и нестабильной гемодинамике пациенту 

рекомендовано введение амиодарона;

• при тахикардии, рефрактерной к введению анти-

аритмических препаратов и кардиоверсии для 

купирования пароксизмов ЖТ может быть реко-

мендована трансвенозная катетерная установка 

дефибриллятора.

Применение лидокаина для купирования устой-

чивой моноформной ЖТ оправдано при развитии 

нарушения ритма на фоне острого коронарного со-

бытия (ишемии или инфаркта). 

Антагонисты кальция (верапамил, дилтиазем) не 

следует применять для купирования пароксизмов 

ЖТ с широкими комплексами, особенно у пациен-

тов, имеющих в анамнезе дисфункцию мио карда. 

Для профилактики рецидивирующей моно-

морфной ЖТ у пациентов с ИБС применяются 

β-адрено блокаторы, амиодарон, соталол. 

Полиморфная ЖТ. При нестабильной гемодина-

мике для купирования пароксизма полиморфной 

ЖТ показана кардиоверсия. 

Для купирования повторных пароксизмов ЖТ 

у пациентов с ИБС рекомендовано применение 

β-адреноблокаторов.
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Во время острой коронарной ишемии купиро-

вание пароксизма полиморфной ЖТ производится 

с помощью лидокаина, а также решается вопрос о 

проведении коронарографии и реваскуляризации. 

«Torsades de pointes» ЖТ. При данном типе тахи-

кардии отменяется любая сопутствующая терапия, 

способная потенцировать развитие тахикардии и 

проводится коррекция электролитных нарушений. 

Препаратом выбора для купирования тахикардии 

«torsades de pointes» является магния сульфат. 

В острых ситуациях при нестабильной гемоди-

намике, блокадах и брадикардии рассматривается 

вопрос о постановке временного или постоянного 

кардиовертера-дефибриллятора.

У пациентов с повторной «torsades de pointes» на 

фоне синусовой брадикардии может быть целесоо-

бразным сочетание β-адреноблокаторов и имплан-

тация электрокардиостимулятора.

При наличии повторных паузозависимых парок-

сизмов тахикардии «torsades de pointes» без удлине-

ния интервала Q–T для купирования пароксизмов 

может быть применен изопротеренол. При наличии 

удлиненного Q–T более целесообразно применение 

лидокаина или мексилетина.

Также для профилактики пароксизмов может 

быть полезным введение препаратов калия до до-

стижения уровня плазмы крови 4,5–5 ммоль/л. 

Непрерывная ЖТ. При развитии ЖТ на фоне 

острого ИМ показана немедленная реваскуляриза-

ция, применение β-адреноблокаторов, новокаина-

мида или амиодарона.

Для купирования повторных пароксизмов или 

непрекращающейся ЖТ следует применять амио-

дарон либо новокаинамид. При высокой частоте 

тахикардии целесообразно сочетанное назначение 

β-адреноблокатора и амиодарона. Некоторым па-

циентам с частыми повторными пароксизмами 

ЖТ либо не купирующейся непрерывной тахикар-

дии могут быть показаны сверхчастая стимуляция, 

общая либо спинальная анестезия. 

В заключении хотелось бы отметить, что в ра-

боте над статьей обобщены результаты большого 

количества международных исследований, данные 

Европейских рекомендаций по лечению больных 

с нарушениями сердечного ритма и профилактике 

внезапной кардиальной смерти, которые показыва-

ют, что лечение желудочковых нарушений ритма у 

пациентов с ИБС является сложной клинической 

проблемой, которая на сегодня не решена оконча-

тельно. Чаще всего тактика ведения таких больных 

избирается индивидуально, исходя из клинической 

картины заболевания, состояния пациента, опыта и 

знаний врача и главного принципа медицины — не 

навредить пациенту. 
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А.Н. Беловол, И.И. Князькова, Л.В. Шаповалова,
Харьковский национальный медицинский университет, 

Харьковская городская больница № 28

Гранулематоз Вегенера 
(гранулематоз с полиангиитом)

С
истемные васкулиты — группа заболеваний, 

для которых характерно развитие ишемии 

и некроза тканей вследствие воспаления 

кровеносных сосудов (первичного или вторичного 

по отношению к основному заболеванию) [1, 2]. 

Системные васкулиты относятся к числу относи-

тельно редких заболеваний, однако в последние 

годы отмечена тенденция к повышению их распро-

страненности [3]. На долю первичных системных 

некротизирующих васкулитов приходится от 0,4 до 

14 случаев и более на 100 тыс. населения [2]. 

Классификация системных васкулитов 
по калибру пораженных сосудов [4]

Преимущественное поражение сосудов 

мелкого калибра

• Пурпура Шенлейна — Геноха

• Эссенциальный криоглобулинемический 

васкулит

• Микроскопический полиангиит (полиартериит)*

• Преимущественное поражение сосудов мел-

кого и среднего калибра

• Гранулематоз Вегенера (ГВ)

• Синдром Черджа — Стросс

Преимущественное поражение сосудов 

среднего калибра

• Узелковый полиартериит

• Болезнь Кавасаки

Преимущественное поражение сосудов 

крупного калибра

• Гигантоклеточный (височный) артериит

• Артериит Такаясу

Смешанные состояния (поражение сосудов 

мелкого, среднего и крупного калибра)

• Болезнь Бехчета

• Облитерирующий тромбангиит

Согласно существующим классификациям 

[4, 5] и рекомендациям Международной согла-

сительной конференции в Chapel Hill (Северная 

Каролина, США, 1993) [6], системные васкулиты 

подразделяют в зависимости от калибра поражен-

ных сосудов.

Предпринимались попытки создания классифи-

кации васкулитов по патогенезу, но в связи с учас-

тием нескольких механизмов, часто сходных или 

сочетающихся, широкого распространения такая 

классификация не получила [7]. Тем не менее клас-

сификация, основанная на иммунных механизмах 

развития системных васкулитов [8], имеет большое 

клиническое значение.

Классификация васкулитов 
по патогенезу [8] 

Васкулиты, ассоциированные с иммунными 

комплексами

• Пурпура Шенлейна — Геноха

• Васкулит при системной красной волчанке 

и ревматоидном артрите

• Инфекционные васкулиты

• Болезнь Бехчета

• Криоглобулинемический васкулит

• Сывороточная болезнь

• Паранеопластический васкулит

Васкулиты, ассоциированные с орган-

специфи ческими антителами

• Синдром Гудпасчера

• Болезнь Кавасаки

АНЦА-ассоциированные васкулиты* 

• ГВ

• Микроскопический полиартериит

• Синдром Черджа — Стросс

• Узелковый периартериит

• Лекарственные васкулиты

Клеточно-опосредованные

• Болезнь Хортона

• Болезнь Такаясу

• ГВ

Примечание: * — АНЦА — антинейтро фильные 
цитоплазматические антитела.
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ГВ (гранулематозный васкулит, ассоциированный 

с антителами к цитоплазме нейтрофилов) — редкое 

заболевание неустановленной этиологии с поли-

органными поражениями, характеризующееся раз-

витием некротизирующего гранулематозного вос-

паления и признаками васкулита аутоиммунного 

генеза, поражающего преимущественно сосуды ма-

лого калибра. Первый случай заболевания отмечен 

в 1897 г. Питером Макбрайдом. В 1931 г. Клингер 

описал клинический случай у 70-летнего врача с ар-

тритом, экзофтальмом, воспалением верхних дыха-

тельных путей, седловидной деформацией носа, гло-

мерулонефритом и поражением легких. Однако сам 

Клингер рассматривал приведенное им клиническое 

наблюдение как форму узелкового пери артериита, а 

не как самостоятельную нозологическую единицу. 

В 1936 г. Фридрих Вегенер опубликовал резуль-

таты клинических и гистологических обследова-

ний трех пациентов с аналогичными симптомами 

и признаками с выделением самостоятельной но-

зологической и патоморфологической форм, благо-

даря чему заболевание стали называть его именем. 

В 1954 г. Гудман и Чарг выделили триаду патологи-

ческих признаков ГВ, характеризующих заболева-

ние и включающих: 

1) системный некротизирующий васкулит; 

2) некротизирующее гранулематозное воспаление 

дыхательных путей; 

3) некротизирующий гломерулонефрит. 

В последние годы Американская коллегия рев-

матологов, Европейская антиревматическая лига, а 

также Американское общество нефрологов рекомен-

дуют постепенное изменение названия заболевания 

в соответствии с его этиопатогенезом. В качестве 

альтернативы рекомендуется такое название — гра-

нулематоз с полиангиитом (сокращенно ГПА), кото-

рое уже используется в медицинской литературе. 

Эпидемиология
Точных данных о распространенности заболевания 

нет. В США распространенность ГВ в популяции 

оценивается на уровне 25–60 случаев на 1 млн на-

селения, заболеваемость — 3–12 случаев на 1 млн 

человек [5]. Первичные системные васкулиты де-

бютируют в различном возрасте, что зависит от 

многих факторов (пол, национальная принадлеж-

ность, наследственность и др.). ГВ отмечается в 

любом возрасте, но чаще в 40–65 лет. Очень редко 

заболевание выявляют в детском возрасте [9]. 

Считается, что заболевание одинаково часто на-

блюдается у мужчин и женщин. В то же время име-

ются данные о том, что в европейской популяции 

ГВ несколько чаще выявляется у мужчин в соотно-

шении мужчины/женщины 1,5 : 1 [10]. По данным 

российских исследователей [11], ГВ наблюдался в 

1,6 раза чаще у женщин, чем у мужчин.

Этиология и патогенез
ГВ характеризуется наличием васкулита малых 

и средних сосудов, «географическим» некрозом 

(см. ниже) и гранулематозным воспалением, осо-

бенно дыхательных путей. Начальные патологи-

ческие образования — гранулемы — образованы 

в основном клеточными элементами, формиру-

ющимися в результате иммунных процессов. По-

видимому, к формированию гранулемы причастны 

неблагоприятные экологические факторы, а также 

инфекции дыхательных путей. Вероятно, суще-

ствует сложное взаимодействие между фактора-

ми окружающей среды и организмом человека, 

включая наследственную предрасположенность. 

Повреждение тканей ассоциируется с активацией 

клеточных иммунных реакций и воспалительных 

процессов. 

Существенный шаг вперед в понимании патоге-

неза системных васкулитов с поражением сосудов 

мелкого калибра был сделан в 80-х годах XX века, 

когда J. Savige и соавторы сообщили о выявлении 

антител (АНЦА), связывавшихся с антигенами че-

ловеческих нейтрофилов у больных с некротизи-

рующими гломерулонефритами [12]. Методом не-

прямой иммунофлюоресценции при исследовании 

фиксированных спиртом человеческих нейтрофи-

лов были выявлены три типа свечения: цитоплаз-

матический (цАНЦА), перинуклеарный (пАНЦА) 

и гомогенный (аАНЦА). Первые антитела специ-

фично связывались с протеиназой 3 (ПР3), вто-

рые — с миелопероксидазой (МПО). Гомогенное 

свечение характеризует так называемые аАНЦА, 

значение которых остается неясным до настоящего 

времени [13].

Выявление антител к антигенам цитоплазмы 

нейтрофилов IgA (АНЦА) у большинства паци-

ентов с ГВ подтверждает значение гуморального 

ауто иммунного ответа. ГВ обычно ассоциируется 

с выявлением диффузного окрашивания цАНЦА. 

В качестве антигенов АНЦА при ГВ выступает 

сериновая протеиназа 3 (ПР3-цАНЦА). Также в 

группу АНЦА-ассоциированных васкулитов вхо-

дят микроскопический полиангиит (полиарте-

риит) и синдром Черджа — Стросс, при которых 

преимущественно выявляются пАНЦА или МПО-

АНЦА.

Патогенетическая роль ПР3-цАНЦА при ГВ под-

тверждается выявлением этих антител у 80–90% 

пациентов с ГВ в активной фазе заболевания [14]. 

Другим аргументом в пользу роли ПР3-цАНЦА 

в патогенезе ГВ являются данные о том, что ре-

цидиву заболевания предшествует нарастание 

титра ПР3-цАНЦА [15]. Кроме того, эффектив-

ность терапии ритуксимабом, вызывающим суще-

ственное истощение популяции β-клеток и таким 

образом ингибирующим продукцию антител, под-

тверждает значение АНЦА в патогенезе АНЦА-

ассоциированных системных васкулитов [16]. 

В эксперименте in vitro среди эффектов ПР3-

цАНЦА описана активация нейтрофилов, ведущая 

к образованию активных форм кислорода и се-

креции эластазы и ПР3, что способствует по-

вреждению тканей [17]. Данные исследования 
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in vitro подтвердили роль комплемента при АНЦА-

ассоциированных системных васкулитах; пред-

полагается вовлечение АНЦА в активацию ней-

трофилов и повреждение эндотелия. В целом 

указанные процессы ведут к развитию некротиче-

ского васкулита [18].

Экспериментальные исследования in vivo [19] по-

зволили установить, что МПО-АНЦА индуциру-

ют развитие некротического гломерулонефрита и 

геморрагического капиллярита. В формировании 

повреждения принимают участие нейтрофилы, а 

также система комплемента [18]. 

Для большинства аутоиммунных заболеваний 

характерна генетическая предрасположенность, на 

фоне которой действуют инициирующие факторы. 

Предполагается возможность связи начала болезни 

с воздействием инфекционного агента. Показано 

более тяжелое течение ГВ у пациентов-носителей 

золотистого стафилококка (Staphylococcus aureus) 

в полости носа, характеризующееся более частым 

развитием обострений [15]. Суперантигены — про-

изводные золотистого стафилококка — могут акти-

вировать популяции Т-клеток, включая аутореак-

тивные клоны. Кроме того, катионные протеины 

стафилококка, такие как кислая фосфатаза, могут 

действовать как имплантированные антигены на 

гломерулярном эпителии, индуцируя развитие гло-

мерулонефрита [20].

Кроме того, в эксперименте на модели у крыс 

продемонстрировано, что инфицирование грам-

отрицательными бактериями может стимулиро-

вать развитие АНЦА-ассоциированных системных 

васкулитов у чувствительных индивидуумов [21].

Замечено также, что ГВ чаще болеют люди, ро-

дившиеся в средних и северных широтах. Другие 

факторы, предрасполагающие к ГВ, включают 

[22, 23]: 

• интоксикацию химическими веществами, приме-

няемыми в сельском хозяйстве;

• длительный прием лекарственных средств, осо-

бенно антибиотиков;

• воздействие органических растворителей и др.

Клиническая картина
Начало болезни может быть подострым (с развити-

ем клинической симптоматики в течение несколь-

ких недель) или первично-хроническим. Поражение 

верхних дыхательных путей отмечается у 90% боль-

ных с ГВ и часто является первым и в течение дли-

тельного времени единственным признаком заболе-

вания наряду с общевоспалительными симптомами 

(лихорадкой, уменьшением массы тела, повышен-

ной скоростью оседания эрит роцитов (СОЭ)). Эти 

больные чаще обращаются к ЛОР-специалисту с 

жалобами на ощущение заложенности носа, про-

явления синусита, боль в ухе и ухудшение слуха 

(табл. 1). Данные симптомы обусловлены появле-

нием гранулематозных разрастаний со склонностью 

к изъязвлениям в носоглотке. Поражаются носовые 

перегородки, твердое небо, синусы. При поражении 

хрящей носа носовая перегородка подвергается де-

струкции с последующей седловидной деформацией 

носа (рис. 1). При длительном течении заболевания 

(месяцы) возможно развитие характерных для ГВ 

эрозий костей пазух носа.

При ГВ развивается кондуктивная и нейросен-

сорная формы тугоухости. Кондуктивная потеря 

слуха при ГВ свидетельствует о поражении средне-

го уха, часто сопровождающемся серозным сред-

ним отитом. Гранулематозное воспаление в области 

среднего уха может также сдавливать седьмой че-

репной нерв, проходящий рядом со слуховым нер-

вом (восьмой черепной нерв), с развитием пареза 

мимических мышц лица. Нейросенсорная (кохле-

арная) потеря слуха развивается вследствие пора-

жения внутреннего уха и может ассоциироваться с 

вестибулярной дисфункцией (проявляющейся тош-

нотой, головокружением, звоном в ушах). Часто 

при ГВ отмечается смешанная тугоухость, являю-

щаяся результатом кондуктивной и нейросенсор-

ной потери слуха.

Поражение органа зрения. При ГВ отмечают-

ся различные воспалительные поражения глаз 

(рис. 2). Гранулематоз орбиты (псевдотумор) 

может привести к экзофтальму и потере зрения 

вследствие ишемии зрительного нерва. При скле-

рите отмечается светобоязнь, болевые ощущения 

и покраснение склер. Прогрессирование заболе-

вания  обусловливает к развитию некротического 

склерита, может привести к хроническим язвам 

склеры и корнеальной оболочки с последующей 

потерей зрения. Периферический язвенный кера-

тит может приводить к «расплавлению роговицы». 

При ГВ часто отмечаются эписклерит и конъюн-

ктивит. Причем возникновение последних может 

быть не только симптомом заболевания, но и пер-

вым проявлением его рецидива. Возможно раз-

витие переднего увеита и обструкции назолакри-

мального тракта. При ГВ задний увеит выявляется 

реже.

Поражение полости рта. Классическими призна-

ками при ГВ являются воспаление десен и язвы 

языка. Особенностью воспаления десен при ГВ яв-

ляется то, что межзубные сосочки становятся по-

хожими на клубнику — отличительный признак за-

болевания. Указанные симптомы характеризуются 

выраженной болезненностью и быстрым улучше-

нием состояния после начала терапии глюкокорти-

коидами.

Поражение глотки, гортани и трахеи. У некоторых 

пациентов, чаще у женщин молодого возраста, раз-

вивается так называемый подскладочный ларингит 

с гранулематозным воспалением гортани и трахеи, 

длительно протекающий бессимптомно и мани-

фестирующий лишь незначительным нарушением 

фонации, а в последующем — развитием стеноза 

в подскладочном сегменте, способного привести к 

острой асфиксии.

Поражение легких является важным призна-

ком ГВ. Отмечается у 80% пациентов с ГВ и 
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может быть первым признаком заболевания. 

Клинические симп томы поражения легких вклю-

чают кашель, (иногда надсадный), кровохарканье, 

одышку,  иногда боль в грудной клетке. У некото-

рых больных заболевание протекает бессимптомно 

и выявляется лишь при рентгенографии грудной 

клетки.

Поражение почек является важным диагностиче-

ским признаком ГВ (см. ниже). Изменения со сто-

роны почек отмечаются примерно у 20% пациентов 

на момент установления диагноза ГВ, их частота 

существенно увеличивается (до 80%) при прогрес-

сировании заболевания.

Артериальная гипертензия в целом не характерна 

для ГВ и выявляется редко. 

Изменения со стороны других органов и систем. 

Неспецифические артралгии и выраженные арт-

риты часто отмечаются на ранних стадиях ГВ. 

При ГВ наблюдаются мигрирующие артралгии 

или поли артрит от крупных суставов нижних ко-

нечностей до мелких суставов верхних конечно-

стей без развития стойкой деформации. Иногда 

при ГВ выявляется ишемия и гангрена пальцев 

в результате воспаления средних пальцевых ар-

терий. 

Поражение кожных покровов наблюдается до-

вольно редко. Кожные проявления при ГВ включа-

ют признаки, характерные для кожных васкулитов: 

пальпируемая пурпура, папулы, язвы, везикулы и 

буллы. Осмотр кожных покровов должен включать 

тщательное обследование узлов. Так, гранулемы 

Черджа — Стросс (кожные внесосудистые некро-

тические гранулемы), как правило, локализуются 

на разгибательных поверхностях локтей и других 

Таблица 1. Клинические проявления ГВ

Локализация процесса Клинические симптомы

Поражение носа

Устойчивая ринорея, гнойно-кровянистые выделения из носа, носовые кровотечения, затруднение носового 

дыхания, сухие корки коричневого цвета в полости носа, ухудшение обоняния вплоть до его отсутствия, 

перфорация носовой перегородки, формирование седловидной деформации носа

Синусы (пазухи) носа Синусит с рентгенологическими признаками разрушения костей, в частности стенок верхнечелюстной пазухи

Поражение органа слуха

Снижение слуха вследствие гранулематозного воспаления среднего уха, возможно разрушение височных 

костей, в том числе сосцевидного отростка, с развитием тугоухости, снижение слуха вследствие 

облитерирующего и оссифицирующего лабиринтита

Полость рта Гиперпластический гингивит, язвы языка и полости рта, редко — повреждения неба

Орган зрения

Конъюнктивит, склерит (часто некротический), эписклерит, передний увеит, обструкция назолакримального 

тракта, гранулематоз орбиты (псевдотумор) проявляется экзофтальмом, ограничением подвижности глазного 

яблока, кератитом, хемозом (отек конъюнктивы) и отеком диска зрительного нерва, заканчиваясь его 

атрофией и слепотой

Вовлечение глотки, 

гортани и трахеи
Боль в горле, охриплость голоса, стридорозное дыхание, субглоточный стеноз

Легкие

Кашель (иногда надсадный), боль в грудной клетке, одышка, кровохарканье. У некоторых больных изменения 

выявляются только при рентгенографии грудной клетки. Возможно присоединение диффузного альвеолита 

с массивным легочным кровотечением. Поражение бронхиол приводит к нарушению бронхиальной 

проходимости и вторичной бронхиальной астме. Бронхиальная обструкция крупных стволов может быть 

причиной ателектаза сегмента или доли легкого

Сердце

Перикардит, миокардит, эндокардит. Редко поражение митрального или трехстворчатого клапана с 

формированием порока. При коронарите развивается болевой или безболевой инфаркт миокарда. Возможно 

формирование гранулемы с вовлечением образований проводящей системы сердца и развитием нарушений 

ритма (полная атриовентрикулярная блокада, пароксизмальная тахикардия, мерцание предсердий, 

суправентрикулярная тахиаритмия)

Желудочно-кишечный 

тракт

Редко — васкулит мезентериальных сосудов, возможны инфаркты селезенки (обычно определяются при 

секционном исследовании). Образование гранулемы в слизистой оболочке желудка может имитировать 

опухоль. Поражение поджелудочной железы проявляется острым или хроническим панкреатитом. 

Ишемический энтерит с возможным развитием желудочно-кишечного кровотечения, перфорации кишечной 

стенки

Почки
Гломерулонефрит (васкулит сосудов малого калибра почек). При биопсии почек иногда определяется 

васкулит сосудов среднего калибра

Поражение кожи Пальпируемая пурпура, подкожные узлы (гранулемы Черджа — Стросс), язвы, папулы, везикулы

Суставы Мигрирующие артралгии или полиартрит крупных и мелких суставов без развития стойкой деформации

Периферическая нервная 

система
Периферические мононевриты (имеющие смешанный сенсорный и моторный характер)

Центральная нервная 

система

Поражается редко. Наблюдается клиническая картина хронического менингита. Возможно интрацеребральное 

или субарахноидальное кровоизлияние
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участках. Геморрагические высыпания, возникаю-

щие при ГВ, затрудняют дифференциальную диа-

гностику с эндокардитом.

Изменение периферической нервной системы 

при ГВ проявляется в виде периферических нев-

ритов, напоминающих таковые при узелковом 

пери артериите. Однако невриты при ГВ протекают 

легче, чем при узелковом периартериите, и часто 

ограничиваются поражением одного нервного 

ствола. Центральная нервная система поражается 

редко, сообщалось о тромбозе сосудов головного 

мозга, интрацеребральном или субарахноидальном 

кровоизлиянии у больных с ГВ.

Лабораторная диагностика
Данные рутинных лабораторных тестов и специ-

фических исследований при ГВ представлены 

в таб лице 2. Все эти показатели необходимы на 

первом этапе диагностического поиска при подо-

зрении на ГВ. В то же время исключение заболева-

ния почек с помощью клинического анализа мочи 

имеет важное значение не только при первичном 

обследовании, но и при последующем наблюдении 

у всех пациентов с ГВ. 

Наряду с мочевым синдромом в виде протеину-

рии, гематурии повышается азотемия и прогрес-

сивно снижается скорость клубочковой фильтра-

ции (снижается клиренс эндогенного креатинина). 

У некоторых больных нефропатия может иметь 

более доброкачественное течение и сопровож-

даться протеинурией и гематурией без быстро-

го прогрессирования почечной недостаточности. 

Динамика нарастания почечной недостаточности 

может быть различной и составлять от 4–8 нед 

при быстропрогрессирующем течении нефрита до 

1,5–2 лет [24]. 

СОЭ и концентрация С-реактивного белка в сы-

воротке крови являются информативными (хотя и 

Таблица 2. Показатели лабораторных тестов при ГВ

Исследование Типичные результаты

Развернутый клинический 

анализ крови

Анемия нормохромная, нормоцитарная; при альвеолярном кровотечении возможна острая тяжелая анемия

Лейкоцитоз, обычно не превышающий 18 × 109/л

Тромбоцитоз от умеренного до резко выраженного (количество тромбоцитов — от 400 × 109/л, изредка до 

1000 × 109/л)

Электролиты Гиперкалиемия в случае выраженной дисфункции почек

Печеночные пробы
Поражение печени не характерно для ГВ, но при ее вовлечении повышается содержание 

аспартатаминотрансферазы и аланинаминотрансферазы в крови 

Развернутый клинический 

анализ мочи

Гематурия (от легкой до выраженной)

Эритроцитарные цилиндры

Протеинурия

СОЭ/С-реактивный белок Значительное увеличение в острой фазе, хорошая корреляция с активностью процесса

Антинуклеарные антитела Отрицательный

Ревматоидный фактор Положительный у 40–50% больных

С3, С4
Уровни комплемента от нормальных до повышенных при ГВ, в отличие от системной красной волчанки, 

криоглобулинемии и других заболеваний, при которых иммунные комплексы, по-видимому, играют важную роль

АНЦА
Положительный у 60–90% больных при ГВ. ПР3-цАНЦА выявляют у 90% больных с поражением дыхательных 

путей и почек и лишь у 70% больных без поражения почек

Антитела к гломерулярной 

базальной мембране
Выявляются у небольшого количества пациентов с ГВ

Рис. 1. Седло вид ная 

деформация носа 

у пациента Б. в воз-

рас те 26 лет с ГВ

Рис. 2. Поражение века и глаз при ГВ. Орбитальная гранулема верхнего века: A — до операции; 

B — гистология биоптата (участки некроза с эозинофильной инфильтрацией); C — после удаления 

гранулемы

A B C

www.angio.health-ua.com № 1–2 (50–51) • 2012

ОГЛЯД

31

PA01-02_2012.indb   31PA01-02_2012.indb   31 27.02.2012   15:48:4127.02.2012   15:48:41



неполными) биомаркерами в случае долговремен-

ного наблюдения для оценки активности процесса.

Методы визуализации
Следует еще раз подчеркнуть, что у одной трети 

пациентов с ГВ выявляется бессимптомное пора-

жение легких при рентгенографии грудной клетки. 

Гранулематозное воспаление альвеолярных капил-

ляров и артериол легких приводит к развитию тя-

желых легочных капилляритов. В легких появляют-

ся инфильтраты, которые способны подвергаться 

деструкции с образованием полостей, что приво-

дит к кровохарканью и легочному кровотечению. 

Причем инфильтраты, которые могут увеличи-

ваться и уменьшаться, часто вначале неправильно 

диагностируют как пневмонию. При рентгеноло-

гическом исследовании наряду с инфильтратами 

может определяться клиническая картина легочной 

диссеминации. Одностороннее выявление теней 

мелких узелков часто может ошибочно интерпре-

тироваться как рак легкого. Как правило, отмеча-

ются множественные узелки, расположенные била-

терально (часто с наличием полости). Кроме того, 

установлено, что венозный тромбоз (в частности 

тромбозы глубоких вен) и тромбоэмболии легоч-

ной артерии являются час тым осложнением ГВ. 

Поэтому у пациентов с ГВ, предъявляющих жало-

бы на одышку, боль в груди или другие характер-

ные симптомы, следует исключить тромбоэмболию 

легочной артерии. 

КТ обладает значительными преимуществами по 

сравнению с рентгенографией грудной клетки при 

определении степени поражения легких (рис. 3).

Следовательно, пациентам с подтвержденным 

ГВ или подозрением на него в числе основных ис-

следований необходимо проведение КТ грудной 

клетки. При КТ у пациентов с ГВ фактически воз-

можно выявление различных изменений, вклю-

чая плевральный выпот и неспецифические ин-

фильтраты. В легких, как правило, определяются 

множественные и двусторонние узелки и полости 

распада. Изменения в легких часто располагаются 

на их периферии и могут иметь клиновидную или 

округлую форму, что может быть ошибочно рас-

ценено как тромбоэмболия легочной артерии или 

злокачественное новообразование.

Биопсия
В связи с потенциально возможными многочис-

ленными состояниями, имитирующими ГВ и не-

совершенством используемых методов выявления 

АНЦА (см. следующий раздел — тестирование на 

АНЦА) для подтверждения диагноза ГВ требуется 

биопсия пораженного органа. Среди органов, по-

ражение которых обычно происходит при ГВ, наи-

более часто проводят биопсию следующих тканей 

(в порядке убывания): легких, почек и верхних ды-

хательных путей (носа или его пазух). При ГВ зоны 

некроза тканей часто настолько обширны, что их 

иногда называют «географическим некрозом». При 

этом даже при наличии всех трех патологических 

признаков (гранулематозного воспаления, васку-

лита и некроза) диагноз ГВ требует тщательной 

интеграции с клинической симптоматикой, лабора-

торными и радиологическими данными. Также не-

обходимо исключить кислотоустойчивые возбуди-

тели и патогенные грибы.

Далеко не во всех случаях достоверного ГВ ре-

зультаты биопсии положительны. Это зависит от 

стадии заболевания, предшествующей терапии и 

частого присоединения инфекции. Так, полная 

диагностическая триада при биопсии верхних ды-

хательных путей (носа, придаточных пазух носа и 

подсвязочной области) определяется лишь в 15% 

случаев. Однако биопсия верхних дыхательных 

путей, как правило, безопаснее, чем легких или 

почек. При типичной симптоматике ГВ отрица-

тельные результаты гистологического исследования 

не опровергают клинического диагноза. Но даже 

выявление нескольких признаков триады при био-

псии носа или синусов подтверждает диагноз ГВ 

только при условии наличия других признаков за-

болевания.

Следует отметить, что при биопсии легкого 

(рис. 4) у больных с ГВ патологический процесс 

представлен наиболее полно, что связано с забором 

большего количества ткани. 

При ГВ лейкоцитокластический васкулит ха-

рактеризуется возможным вовлечением артерий, 

вен и капилляров с наличием гранулемы или 

без нее. Некроз сосудов начинается со скопле-

ния нейтрофилов в стенке кровеносных сосудов 

Рис. 3. Данные компьютерной томографии (КТ) грудной 

клетки при гранулематозе с полиангиитом (Вегенера): А — 

множественные двусто ронние узелки и полости распада 

у пациентки (в возрасте 40 лет) с ГВ, подтвержденным 

биопсией и положительным тестом на ПР3-цАНЦА; В — 

томограмма пациента (22 года) с ГВ, подтвержденным 

результатами биопсии и положительным результатом теста 

на ПР3-цАНЦА и осложнившимся диффузным альвеоляр-

ным кровотечением 

Примечания: черные стрелки указывают на участки заполнения 

альвеолярных дефектов, соответствующие месту кровотечения, 

подтвержденному бронхоскопией с бронхоальвеолярным лава-

жом. Кроме того, определяются участки перибронхиального 

воспаления (указаны белыми стрелками).

A B

Рис. 4. Биоптат легочной 

ткани пациента с ГВ (опре-

деляются признаки воспа-

ления и васкулита)
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 (микроабсцессы), происходит перерождение тка-

ней стенки сосуда с палисадообразным окружени-

ем из гистиоцитов. Слияние таких нейтрофильных 

микроабсцессов приводит к «географическим нек-

розам». Однако результаты биопсии легкого дале-

ко не всегда диагностически значимы, а тяжесть 

состояния больных может не позволить провести 

торакотомию; поэтому, предпочтение следует отда-

вать трансбронхиальной биопсии с исследованием 

слизистой оболочки бронхов при их поражении.

Данные биопсии почки при ГВ являются 

неспеци фичными (результаты могут быть подоб-

ны другим формам аутоиммунного гломерулонеф-

рита). Однако быстро прогрессирующий нефрит 

является показанием к проведению биопсии почки. 

Обычно наблюдается некротизирующий гломеру-

лит или гломерулонефрит. Описаны случаи капил-

лярного некроза [25]. Пятилетняя выживаемость 

18 больных с ГВ с быстропрогрессирующим гломе-

рулонефритом составила 67% [26]. Таким образом, 

применение адекватной терапии даже у пациентов 

с быстро прогрессирующим нефритом при ГВ явля-

ется обнадеживающим.

Серологические методики выявления 
антинейтрофильных цитоплазматических 
антител 
АНЦА представляют собой неоднородную груп-

пу антител, которые связываются с различными 

протеинами цитоплазмы нейтрофилов и моно-

цитов. Продемонстрировано, что в качестве анти-

генов АНЦА выступает ряд ферментов, содержа-

щихся в азурофильных гранулах нейтрофилов. 

Известны две главные разновидности этих антител 

(преобладающие по частоте среди больных с ГВ): 

ПР3-АНЦА и реже выявляемые — МПО-АНЦА. 

Выявление положительных результатов при иссле-

довании на указанные АНЦА позволяет предполо-

жить диагноз. Однако титры этих антител зачастую 

слабо коррелируют с активностью заболевания 

и никогда не должны использоваться в качестве 

единственного метода оценки иммуносупрессив-

ной терапии.

В настоящее время для выявления АНЦА широ-

ко используются методы иммунофлюоресценции 

и иммуноферментного анализа. В диагностике ГВ 

оба исследования являются взаимодополняющими 

и их применение рекомендуется при подозрении 

на это заболевание. Отрицательные тесты АНЦА не 

исключают диагноз ГВ. Однако следует учитывать, 

что до 10% пациентов с активным нелеченным ге-

нерализованным ГВ при тестировании на АНЦА 

имеют отрицательные результаты, а при ограничен-

ном ГВ — в более чем 30% случаев АНЦА могут не 

определяться.

При флюоресцентной микроскопии для выяв-

ления АНЦА можно отметить несколько типов 

 свечения цитоплазмы клеток. Выделяют два ос-

новных типа свечения АНЦА — цАНЦА и пАНЦА 

(рис. 5). 

Вместе с тем следует иметь в виду, что при ГВ 

отмечена низкая специфичность и низкое поло-

жительное прогностическое значение метода им-

мунофлюоресценции. Поэтому в диагностике ГВ 

недостаточно только определения типа свечения 

цАНЦА или пАНЦА. У пациентов с васкулитом 

установление типа свечения цАНЦА обычно (до 

90%) соответствует выявлению (с помощью имму-

ноферментного анализа) ПР3-цАНЦА. Наличие 

как цАНЦА при иммунофлюоресцентном исследо-

вании, так и ПР3-цАНЦА с помощью иммунофер-

ментного анализа имеет высокое прогностическое 

значение при ГВ.

Большая часть сывороток, индуцирующих пе-

ринуклеарный тип иммунофлюоресценции, реа-

гирует с МПО — основным микробицидным фер-

ментом азурофильных гранул, генерирующим 

кислородные радикалы. МПО-АНЦА были впер-

вые описаны у больных с идиопатическим быстро-

прогрессирующим олигоиммунным гломеруло-

нефритом с полулуниями, который представляет 

собой клиническую разновидность микроскопиче-

ского полиангиита [27]. В отличие от ПР3-АНЦА, 

пАНЦА/МПО-АНЦА не обладают высокой специ-

фичностью в диагностике какого-либо конкрет-

ного васкулита и выявляются при всех АНЦА-

ассоциированных васкулитах и родственных им 

заболеваниях. МПО-АНЦА выявляют у большин-

ства больных с идиопатическим некротизирую-

щим васкулитом с полулуниями при микроскопи-

ческом полиангиите, а также при ГВ без антител к 

ПР3/цАНЦА.

Определение цАНЦА в качестве скринингового 

теста позволяет повысить выявляемость ГВ, осо-

бенно на ранней стадии, у пациентов с лимити-

рованной и атипичной формами заболевания или 

перекрестными ангиитными синдромами, а также 

верифицировать диагноз у некоторых больных 

с почечной недостаточностью, находящихся на 

 гемодиализе. При АНЦА-васкулитах  рекомендуется 

серийное исследование АНЦА. Персистенция 

цАНЦА в стадии ремиссии у больных с ГВ требует 

Рис. 5. Основным методом выявления АНЦА служит метод 

непрямой иммунофлюоресценции, с помощью которого 

обнаруживают два основных типа свечения АНЦА — цАНЦА 

и пАНЦА. ЦАНЦА получил название благодаря флюоресцен-

ции гранул, локализующихся в цитоплазме клетки между 

долями ядра лейкоцита. При выявлении пАНЦА свечение 

как бы очерчивает доли ядра лейкоцита, оставляя неокра-

шенным ядро клетки
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более длительного (до 5 лет) применения иммуно-

супрессивных препаратов.

Вместе с тем было бы ошибкой ставить знак ра-

венства между положительным тестом на АНЦА 

и диагнозом ГВ, не выполнив дальнейших се-

рологических и гистологических исследований 

[28]. АНЦA могут присутствовать не только при 

васкулитах. Их выявляли в сыворотке крови па-

циентов с язвенным колитом и болезнью Крона, 

а также у здоровых родственников этих больных 

[29] и в сыворотке крови пациентов с бактериаль-

ным эндокардитом [30], рецидивирующим поли-

хондритом, ревматоидным артритом и системной 

красной волчанкой [31]. Определенную роль в ин-

дукции образования АНЦА и патогенезе васкули-

тов могут играть лекарственные препараты: про-

пилтиоурацил и гидралазин. Имеются указания на 

возможное воздействие пеницилламина, аллопу-

ринола и сульфасалазина, антибиотиков, антикон-

вульсантов, наркотических препаратов и др. [32]. 

Описано несколько случаев выявления АНЦА при 

холестериновой эмболии [33], постстрептококко-

вом гломерулонефрите и тромбоэмболии легочной 

артерии [34].

Общепринято выделять три периода в течении ГВ:

• начало заболевания: локальные изменения верхних 

дыхательных путей, среднего уха или глаз;

• период генерализации: поражение внутренних орга-

нов, в первую очередь легких и почек (быстро-

прогрессирующий гломерулонефрит);

• терминальный: развитие почечной и/или легочно- 

сердечной недостаточности.

В США применяются классификационные кри-

терии диагностики ГВ, предложенные Амери кан-

ской коллегией ревматологов. Диагноз ГВ осно-

вывается на выявленных признаках васкулита при 

наличии хотя бы двух из четырех нижеперечислен-

ных критериев.

Важными диагностическими критериями ГВ явля-

ются [36]:

1) язвенно-некротический ринит, синусит 

(гнойно- кровянистые выделения из носа, сухие 

корки, носовые кровотечения);

2) разрушение хряща и костной ткани носовой 

перегородки, верхнечелюстной пазухи, орбиты, 

седловидная деформация носа;

3) инфильтраты с распадом в легких (кашель, 

одышка, боль в грудной клетке, кровохарканье, ле-

гочное кровотечение);

4) быстропрогрессирующий гломерулонефрит 

(протеинурия, микрогематурия, нарушение функ-

ции почек);

5) антитела к цитоплазме нейтрофилов в сыво-

ротке крови, прежде всего цАНЦА и ПР3/цАНЦА. 

В рекомендациях Европейской антиревмати-

ческой лиги по ведению больных с васкулитами 

подчеркивается, что исследование антител к цито-

плазме нейтрофилов (как с помощью реакции не-

прямой иммунофлюоресценции, так и посредством 

иммуноферментного анализа) следует проводить в 

соответствии с клинической ситуацией (класс ре-

комендаций — А, уровень доказательности — І). 

Положительные данные биопсии играют важную 

роль в подтверждении диагноза васкулита. В слу-

чае подозрения на васкулит данное исследование 

рекомендуется выполнять как для подтверждения 

диагноза, так и для последующей оценки больных 

с этим заболеванием (класс рекомендаций — С, 

уровень доказательности — ІІІ). При каждом ам-

булаторном осмотре больного с васкулитом кли-

ническое обследование следует выполнять в опре-

деленной последовательности, включая общий 

анализ мочи и другие основные лабораторные 

тесты (класс рекомендаций — С, уровень доказа-

тельности — ІІІ). Такой подход позволяет не только 

мониторировать течение заболевания, но и вносить 

корректировки в тактику лечения пациента, вклю-

чая раннее выявление побочных эффектов иммуно-

супрессивной терапии.

Критерии диагностики ГВ Американской 
коллегии ревматологов [35] 

1. Воспаление носа и ротовой полости

Развитие болезненных или безболезненных 

язв полости рта, гнойные или кровянистые 

выделения из носа

2. Патологические изменения на 

рентгенограмме легких

Наличие на рентгенограмме легких узелков, 

фиксированных инфильтратов или полостей 

распада

3. Изменение мочевого осадка

Микрогематурия (> 5 эритроцитов в поле 

зрения) или эритроцитарные цилиндры

4. Гранулематозное воспаление при 

биопсии

Гистологические изменения в виде 

гранулематозного воспаления в пределах 

сосудистой стенки артерии или в 

периваскулярной или экстравазальной 

области (артерий или артериол)

Требуемое количество критериев: 2

Чувствительность: 88,2%

Специфичность: 92%

Прогноз при ГВ не совсем благоприятный: в слу-

чае поздней диагностики больные умирают в тече-

ние первого года от легочно-сердечной и почечной 

недостаточности, инфекционных осложнений. При 

генерализованной форме смерть больных наступает 

в течение 5 мес [37]. Принято считать, что прогноз 

ГВ кардинально изменился после введения в прак-

тику терапии комбинации глюкокортикоидов и 

циклофосфана [24]. При лечении циклофосфаном 

и глюкокортикоидами 4-летняя выживаемость со-

ставляет 93% [38]. В исследовании С.В. Клименко 

[11] у 15% больных продолжительность жизни 

после установления диагноза ГВ составляет от 

15 до 26 лет. В отдельных испытаниях показано, 
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что продолжительность жизни больных с ГВ на 

сегодня может составлять до 20 лет и более [3]. 

Применяемое в настоящее время лечение не по-

зволяет достичь полного выздоровления больных. 

Осложнения, обусловленные длительным приме-

нением циклофосфана (в первую очередь тяжелые 

инфекции, геморрагический цистит и токсический 

гепатит), могут быть одной из возможных причин 

смерти больных с ГВ [11].

Клиническое наблюдение
Больная Ю., 37 лет, госпитализирована в рев-

матологическое отделение городской больни-

цы № 28 г. Харькова с жалобами на выраженную 

общую слабость, быструю утомляемость, перио-

дические ознобы с повышением температуры тела 

до 38 °С, одышку и учащенное сердцебиение при 

незначительной физической нагрузке, кровяни-

стые выделения из носа, повышенное образование 

корок в носу, головную боль, головокружение, пе-

риодически тупую боль в поясничной области.

Считает себя больной с апреля 2008 г., когда без 

видимых причин появилась заложенность носа, 

кровянистые выделения, повышенное образо-

вание корок в носу. Дважды в 2008 г. лечилась в 

стационаре по месту жительства по поводу под-

острого риносинусита, энцефалопатии, вегето-

сосудистой дистонии; затем в августе–сентябре 

2008 г. — в ЛОР-отделении; диагноз — острый 

риносинусит. 28 ноября 2008 г. при КТ органов 

грудной клетки выявлены полиморфные очагово-

инфильтративные и гранулематозные очаги, ме-

стами с распадом, участок поствоспалительно-

го фиброза, установлен диагноз — ГВ, назначен 

метилпреднизолон, азатиоприн. Состоит на «Д» 

учете, ежегодно — стационарное лечение в рев-

матологическом отделении городской больницы 

№ 28. Настоящее ухудшение — около 3 нед на 

фоне перемены погоды. Амбулаторное лечение 

неэффективно.

Анамнез жизни: острые респираторные забо-

левания, ангины, хронический пиелонефрит, мо-

чекаменный диатез (по данным ультразвукового 

исследования). Вредные привычки отрицает. При 

госпитализации: состояние средней тяжести, пи-

тание достаточное, «кушингоидная» конститу-

ция, стрии багрового цвета в области подмышек, 

кожные покровы и слизистые оболочки обычной 

окраски, сухость кожи. Периферические лим-

фатические узлы не пальпируются, щитовидная 

железа не увеличена. Молочные железы без осо-

бенностей. Аускультативно над легкими жесткое 

дыхание, хрипов нет. Частота дыхательных дви-

жений — 22 в мин. Границы относительной сер-

дечной тупости не расширены. Сердце — сокра-

щения ритмичны, ослаблен I тон на верхушке. 

Артериальное давление — 110/60 мм рт. ст. Частота 

сердечных сокращений равна пульсу (98 уд./мин). 

Язык влажный, при пальпации живот мягкий, без-

болезненный. Печень на 1 см выступает из-под 

края реберной дуги по правой среднеключичной 

линии. Пастозность лица, голеней, стоп. Стул и 

диурез в норме. 

Данные дополнительных методов исследования. 

В крови: эритроциты — 4,5 × 1012/л, гемоглобин — 

122 г/л, тромбоциты — 425,0 Г/л, лейкоциты — 

11,0 × 109/л, эозинофилы — 1%, палочкоядерные — 

2%, сегментоядерные — 65%, лимфоциты — 21%, 

моноциты — 11%, СОЭ — 29 мм/ч. Анализ мочи и 

биохимические показатели без патологических из-

менений. 

При КТ органов грудной клетки: по сравнению 

с данными за 2010 г. отмечается отрицательная ди-

намика в виде появления в S6 правого легкого на 

месте ранее описанных изменений образования 

мягкотканной плотности размерами до 42 × 34 мм 

с нечеткими лучистыми контурами с полостью рас-

пада до 24 × 10 мм, в прилежащих отделах также 

выявляются группы очаговых образований. Кроме 

того, отмечается отрицательная динамика в суб-

плевральном отделе S9 левого легкого в виде появ-

ления аналогичного образования размерами до 21 × 

20 мм и в S10 левого легкого — до 21 × 12 мм без 

полостей распада. В остальном данные прежние. 

Консультирована фтизиатром и ЛОРом. 

Функция внешнего дыхания: нарушений венти-

ляции легких нет. Объем форсированного выдоха за 

1 с (ОФВ
1
) — 85,73%; ОФВ

1%
 — 87,04%. Жизненная 

емкость легких на вдохе — 92,08%.

Реовазография: интенсивность пульсового крове-

наполнения нижних конечностей снижена, тонус 

сосудов снижен, венозный отток не нарушен. 

Интенсивность пульсового кровенаполнения верх-

них конечностей снижена, тонус сосудов: круп-

ных — повышен, мелких — в норме, венозный 

отток — в норме. 

С учетом перечисленных данных был установ-

лен клинический диагноз — гранулематозный 

системный васкулит (болезнь Вегенера), хрони-

ческое течение, активность II ст., с поражением 

кожи (трофические изменения), легких (прогрес-

сирующие инфильтраты с полостями распада), 

почек (нефропатия, хроническая почечная не-

достаточность 0 ст.). Медикаментозный синдром 

Иценко — Кушинга. 

В стационаре назначено: метилпреднизолон в 

дозе 12 мг/сут, азатиоприн — 50 мг 2 раза в сутки, 

препарат кальция — 1 таблетка 2 раза в сутки, 

омепразол — 20 мг, дипиридамол — 25 мг 4 раза в 

сутки, пентоксифиллин. На фоне проводимой тера-

пии уменьшилась общая слабость и головная боль.

Таким образом, ранняя диагностика ГВ и бы-

строе начало лечения, направленное на предупреж-

дение необратимых изменений органов, имеют 

важное значение. Так, одновременное выявление 

у одного пациента признаков патологии легких и 

почек требует исключения ГВ или микроскопиче-

ского полиангиита, а рецидив синусита или сред-

него отита у взрослых пациентов среднего возрас-

та, особенно резистентных к  антибактериальной 
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 терапии, должен вызывать подозрение на ГВ. 

Знание направлений диагностического поиска 

крайне важно для врачей различного профиля, по-

скольку ранняя диагностика ГВ и дальнейшее пра-

вильное ведение пациентов с этим заболеванием 

оказывают существенное влияние на его прогноз.
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Тактика ведения больных 
с имплантированными 

внутрисердечными и внутрисосудистыми 
устройствами при внесердечных 

хирургических вмешательствах

П
о данным экспертов Европейских ассоциа-

ций кардиологов и анестезиологов, при про-

ведении внесердечных хирургических вме-

шательств у 2—3,5% больных развиваются различные 

сердечно-сосудистые катастрофы, которые нередко 

приводят к летальному исходу [19, 26]. Особенно 

часто такие события наблюдаются у пациентов, име-

ющих различные имплантированные внутрисердеч-

ные или внутрисосудистые устройства [5, 24].

В данной статье будут рассматриваться некоторые 

аспекты тактики ведения таких больных при подго-

товке и проведении подобных хирургических вме-

шательств, которая позволяет снизить риск тяжелых 

периоперационных осложнений.

Пациенты с коронарными стентами
Благодаря широкому использованию интервенцион-

ных чрескожных коронарных вмешательств (ЧКВ) 

при лечении острых и хронических форм ишемиче-

ской болезни сердца (ИБС), в общей популяции по-

стоянно увеличивается количество лиц, имеющих ко-

ронарные стенты. Есть данные [7], что в течение года 

после стентирования около 5% из них проводятся раз-

личные внесердечные хирургические вмешательства. 

Так как эти пациенты на момент такого вмеша-

тельства могут получать двойную антитромбоцитар-

ную терапию (ацетилсалициловую кислоту с клопи-

догрелом или другим блокатором P2Y12-рецепторов 

тромбоцитов), у них имеется повышенный риск 

пери операционных кровотечений. С одной сторо-

ны, это требует отмены такой терапии перед опера-

тивным вмешательством, а с другой — отмена связа-

на с высоким риском тромбоза стента и развитием 

острой коронарной катастрофы в периоперацион-

ный период или непосредственно после него [18].

Установлено [21], что особенно высокий риск та-

кого тромбоза наблюдается у пациентов, имеющих:

• пожилой возраст (старше 70 лет);

• низкую (< 35%) фракцию выброса левого желу-

дочка;

• сахарный диабет;

• бифуркационный стент;

• остиальный (в устье коронарной артерии) стент;

• длинный (> 18 мм) стент;

• два и более стентов;

• наслаивающийся (стент в стенте) стент;

• стент, имплантированный ургентно (во время 

острого коронарного синдрома);

• остаточный (после имплантации стента) коронар-

ный стеноз.

В связи с этим хирург должен иметь максималь-

но полную информацию о пациенте с имплантиро-

ванным стентом, а вопрос предстоящей коррекции 

двойной антитромбоцитарной терапии перед опера-

тивным вмешательством должен быть обязательно 

обсужден с компетентным кардиологом. При этом 

следует помнить, что минимальная длительность 

двойной антитромбоцитарной терапии после им-

плантации металлического, непокрытого (без спе-

циального лекарственного покрытия) стента долж-

на быть не менее 2 мес, а покрытого — не менее 

12 мес [15, 17]. В ряде случаев, например, при на-

личии у больного с коронарным стентом фибрил-

ляции предсердий, такая терапия может сочетаться 

и с постоянным приемом антикоагулянтов [16], что 

еще больше осложняет ситуацию. 

Естественно, периоперационный риск кровотече-

ний зависит и от характера предстоящей операции. 

Операции с малой кровопотерей (дерматологические, 

стоматологические, некоторые офтальмологические 
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и ряд инвазивных диагностических процедур) могут 

проводиться на фоне двойной антитромбоцитарной 

терапии. Разумеется, если у пациента нет дополни-

тельных факторов риска тяжелой кровопотери [10]. 

Перед плановой операцией с высоким риском 

кровотечения (особенно нейрохирургической, 

в частности, спинальной, в области заднего сегмен-

та глаза и др.) прием клопидогрела или другого бло-

катора рецепторов P2Y12 должен быть прекращен 

за 5—7 дней до вмешательства и возобновлен после 

его окончания как можно раньше. При этом терапия 

ацетилсалициловой кислотой может продолжаться 

непрерывно [6, 20, 25]. После проведения оператив-

ного вмешательства прерванная двойная антитром-

боцитарная терапия должна быть возобновлена как 

можно раньше (в идеале — в первые 24 ч) [10].

В период подготовки, проведения и после хирур-

гического вмешательства следует обеспечить тща-

тельный и непрерывный мониторинг состояния 

коронарного кровотока у больного, имеющего ко-

ронарный стент, а при его ухудшении — провести 

все необходимые в таких случаях лечебные меро-

приятия. В этом процессе должен также всегда уча-

ствовать опытный врач-кардиолог. 

Экстренные хирургические вмешательства у боль-

ных с коронарными стентами, несмотря на повы-

шенный риск кровотечений, могут проводиться на 

фоне двойной антитромбоцитарной терапии [2, 10].

При плановом проведении ЧКВ следует обяза-

тельно учитывать вероятность внесердечного опе-

ративного вмешательства у данного больного в 

недалеком будущем. Если такое вмешательство 

предстоит в ближайшие 12 мес, то в этом случае 

пациенту с ИБС следует имплантировать голоме-

таллические стенты (при наличии которых длитель-

ность двойной антитромбоцитарной терапии значи-

тельно короче) или осуществлять аортокоронарное 

шунтирование, при котором такая терапия обычно 

не проводится [13, 15]. 

Пациенты с некоронарными стентами
Несмотря на то, что общепринятых рекомендаций 

по ведению больных с сосудистыми стентами дру-

гой локализации (сонные, почечные, феморальные 

или другие артерии) до настоящего времени нет, то, 

по-видимому, при проведении некардиальных хи-

рургических вмешательств у таких пациентов следу-

ет использовать ту же тактику, что и у лиц с коро-

нарными стентами.

Пациенты с механическими 
клапанными протезами
Само по себе наличие у больного механического 

клапанного протеза любой модификации суще-

ственно не повышает риск некардиального хирур-

гического вмешательства [14]. Вместе с тем у таких 

пациентов в периоперационный период следует 

предпринять меры по профилактике инфекционно-

го эндокардита (ИЭ) и провести временную коррек-

цию антикоагулянтной терапии [19].

1. Согласно последним рекомендациям Евро пей-

ского общества кардиологов [27], пациенты, имею-

щие любые клапанные протезы или перенесшие пла-

стику кардиального клапана с использованием любых 

протезных материалов, относятся к группе высокого 

риска развития ИЭ и нуждаются в обязательной его 

антибактериальной профилактике при проведении 

ряда внесердечных хирургических вмешательств.

В частности, при операциях и манипуляциях в 

полости рта, сопровождающихся разрезом слизи-

стой, повреждением парадонта, лечением корневых 

каналов, удалением зуба или зубных отложений, 

интралигаментной анестезией, травматизацией зу-

бодесневых соединений, за 30—60 мин до вмеша-

тельства больному назначают амоксициллин или 

ампицилин (2,0 г внутрь или внутривенно). При ал-

лергии на указанные препараты их заменяют клин-

дамицином (600 мг внутрь или внутривенно).

При вмешательствах и манипуляциях на ды-

хательных путях (ларингоскопия, бронхоскопия, 

био псия, трансназальная или эндотрахеальная ин-

тубация и т. д.) обычно эмпирически применяют 

пенициллины или цефалоспорины, а при их непе-

реносимости — ванкомицин, а у лиц с установлен-

ной бактериальной флорой назначают антибиотики 

в зависимости от ее чувствительности.

Операции на сосудах у больных с механическими 

сердечными клапанами, особенно сопровож дающие-

ся имплантацией сосудистых протезов, связаны с по-

вышенным риском развития ИЭ. Есть данные [2], что 

возбудителем ИЭ в этих случаях чаще всего являет-

ся золотистый и коагулазонегативный стафилококк. 

В связи с этим соответствующую профилактическую 

антибактериальную терапию следует начинать непо-

средственно перед таким сосудистым вмешательством 

и продолжать не менее 48 ч после него. Считается 

также полезным предварительная (за 2 нед до имплан-

тации протеза) санация полости рта у таких пациентов. 

Во многих случаях манипуляций на желудочно- 

кишечном и мочеполовом тракте (эндоскопия, 

цисто скопия, транспищеводная эхокардиография) 

профилактическое применение антибиотиков не реко-

мендуется. Вместе с тем при ряде таких вмешательств 

все же следует профилактически назначать такие 

анти биотики, как ампициллин, амоксициллин или 

ванкомицин, активные относительно энтерококков.

И, наконец, в большинстве случаев хирургиче-

ских вмешательств на коже и мягких тканях анти-

бактериальная профилактика ИЭ, согласно по-

следним рекомендациям Европейского общества 

кардиологов [27], может не проводиться.

2. В связи с высоким риском внутрисердеч-

ного тромбообразования и тромбоэмболических 

осложнений все пациенты, имеющие механиче-

ские  клапанные протезы, вынуждены постоянно 

принимать непрямые антикоагулянты (как пра-

вило, это варфарин или другой антагонист вита-

мина К). С одной стороны, в связи с большой 

угрозой операционных кровотечений необходима 

отмена таких антикоагулянтов перед оперативным 
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 вмешательством, а с другой — такая отмена связана 

с определенным риском внутрисердечного тромбооб-

разования и тромбоза в периоперационный период.

Особенно высокий риск тромбоэмболических ката-

строф наблюдается у больных с механическими про-

тезами митрального клапана (любых модификаций), 

шариковыми или дисковыми (старых конструкций) 

протезами аортального клапана, а также перенесших 

в предшествующие полгода транзиторные ишемиче-

ские атаки или ишемические инсульты [2].

К группе пациентов с умеренным (средним) рис-

ком таких осложнений относят лиц, имеющих со-

временные двустворчатые протезы аортального 

клапана в сочетании хотя бы с одним фактором 

риска —  фибрилляцией предсердий, артериальной ги-

пертензией, сахарным диабетом, хронической сердеч-

ной недостаточностью или возрастом старше 75 лет.

И, наконец, пациентов с двустворчатыми протеза-

ми аортального клапана последних модификаций без 

названных факторов риска относят к категории лиц 

с низким риском тромбоэмболических осложнений.

Наиболее оптимальная тактика ведения таких па-

циентов в периоперационный период выглядит сле-

дующим образом [2]: 

1. Отмену варфарина следует осуществлять не 

менее чем за 5 сут до проведения оперативного вме-

шательства.

2. Такое вмешательство безопасно проводить 

при уровне международного нормализованного от-

ношения (МНО) не < 1,5, а терапию непрямыми 

антикоа гулянтами возобновляют только после до-

стижения адекватного гемостаза.

3. При временной отмене варфарина у лиц с кла-

панными протезами, имеющих высокий риск тромбо-

эмболических осложнений, обязательно необходима 

переходная терапия прямыми антикоагулянтами — 

низкомолекулярным (НМГ) или нефракциониро-

ванным гепарином (НФГ). Для этого применяют 

подкожные инъекции лечебной дозы НМГ или 

внут ри венную инфузию лечебной дозы НФГ.

Гепарины начинают вводить примерно спу-

стя 48 ч после приема последней дозы варфарина. 

Последнее подкожное введение НМГ в половинной 

дозе осуществляют за сутки до оперативного вмеша-

тельства, а внутривенную инфузию НФГ прекраща-

ют за 4 ч до него.

Прерванная терапия гепаринами в прежней дозе 

возобновляется спустя сутки (двое) после опе-

рации (ориентируются на состояние гемостаза). 

Одновременно с началом прерванной гепаринотера-

пии возобновляется и лечение непрямыми антикоа-

гулянтами (варфарином). Такая комбинированная 

антикоагулянтная терапия продолжается до дости-

жения целевого уровня МНО, после чего введение 

гепаринов прекращают.

4. Подобную тактику антикоагулянтной терапии в 

периоперационный период следует осуществлять и 

у пациентов с механическими клапанными протеза-

ми, имеющих средний риск развития тромбообразо-

вания и тромбоэмболических осложнений.

5. При наличии у такого больного низкого риска 

внутрисердечного тромбоза и тромбоэмболической 

катастрофы следует применять только профилакти-

ческие дозы НМГ либо вообще отказаться от тера-

пии гепарином. При этом последняя половинная доза 

НМГ вводится за сутки до операции, а продолжение 

терапии осуществляется спустя сутки после операции. 

6. После крупного оперативного вмешательства, 

операций с повышенным риском кровотечений воз-

обновление терапии у таких больных гепарином 

и варфарином может быть отложено на 2—3 сут и 

более (до осуществления адекватного гемостаза). 

При этом введение гепарина необходимо прекра-

щать после достижения исходного уровня МНО. 

7. Проведение малых хирургических вмеша-

тельств (например стоматологических, дерматоло-

гических), когда возможно местное применение 

гемостатических средств, может осуществляться 

и без отмены непрямых антикоагулянтов. Однако 

для большей безопасности их все же отменяют за 

2—3 дня до такой операции, а возобновляют прием 

сразу же после ее проведения.

8. В ургентных ситуациях оперативные вмеша-

тельства у больных с механическими клапанными 

протезами любого тромбоэмболического риска осу-

ществляются без предварительной отмены непря-

мых антикоагулянтов на фоне введения свежезамо-

роженной плазмы и/или антагонистов витамина К 

(викасола) [2].

Пациенты с биологическими 
клапанными протезами
Большинству пациентов с биологическими клапанны-

ми протезами антикоагулянты обычно не назначают. 

В тех же случаях, когда они по каким-то причинам 

принимают такие препараты (наличие фибрилляции 

предсердий, хронической сердечной недостаточно-

сти, рецидивирующего тромбофлебита, недавно пере-

несенного ишемического инсульта и т. д.), периопе-

рационная тактика их ведения аналогична ведению 

больных с механическими клапанными протезами.

Пациенты с электронными устройствами
Чаще всего — это пациенты с искусственным води-
телем ритма (ИВР).

Перед плановым хирургическим вмешательством 

у таких больных необходимо определить [8, 22, 24]:

• модель имплантированного устройства;

• заболевание, по поводу которого оно импланти-

ровано;

• установленный режим стимуляции;

• базовую частоту стимуляции;

• полярность стимуляции;

• импеданс электродов и амплитуду стимуляции;

• степень зависимости пациента от данного устрой-

ства;

• срок службы его источника питания.

Это осуществляется с помощью специально-

го устройства — программатора (а при его от-

сутствии — по данным фирменного паспорта 
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 имплантированного пейсмекера) или медицинских 

документов, выданных больному в кардиохирурги-

ческом отделении после его имплантации.

В последующем, непосредственно перед самой 

операцией, необходимо [2, 3] (при обязательном 

участии опытного кардиолога-аритмолога) отклю-

чить функцию частотной адаптации ИВР, повысить 

его чувствительность и амплитуду стимуляции до 

заводских установок, а также увеличить длитель-

ность стимулирующего импульса (до 1,0 мс).

Если во время предстоящего оперативного вмеша-

тельства предполагается использование электрохи-

рургической техники, ИВР следует также перевести 

в асинхронный режим [3, 22], что снижает риск сбоя 

в его работе. При этом также необходимо помнить, 

что монополярная электрокоагуляция повышает 

чувствительность ИВР к электрическим сигналам, 

что может подавить или изменить характер стиму-

ляции сердца, нарушить установленные алгоритмы 

стимуляции и перевести работу кардио стимулятора 

с запрограммированных на базовые (стандартные, 

установленные фирмой-производителем) параметры. 

Кроме того, необходимо знать, что использование 

вблизи корпуса имплантированного устройства даже 

монополярной электрокоагуляции может привести к 

повреждению его корпуса или коннектора.

Естественно, в процессе проведения самой опера-

ции пациент должен быть под постоянным электро-

кардиографическим (ЭКГ) мониторным наблюде-

нием, а восстановление всех ранее установленных 

функций ИВР следует осуществлять непосредствен-

но перед переводом больного в отделение реанима-

ции и интенсивной терапии. 

Помимо больных с электрокардиостимулятора-

ми, в последние годы оперативное лечение все чаще 

проводят пациентам с другими имплантированными 

электронными устройствами — кардиовертерами- 
дефибрилляторами (КВД) [11] и аппаратами для 

сердечной рессинхронизирующей терапии (СРТ) [3]. 
Тактика ведения пациентов с такими электронными 

устройствами в периоперационный период практи-

чески соответствует ведению больных с ИВР.

Следует также помнить [2], что чрескожная 

элект рическая стимуляция нервов, лучевая терапия, 

различные виды пластических операций могут вы-

звать нарушения в работе таких устройств. Поэтому 

проведение вышеназванных вмешательств следует 

осуществлять с особой осторожностью, прерыви-

стым способом, в щадящем (биполярном) режиме 

работы электроаппаратов при постоянном ЭКГ-

контроле. В случае необходимости (например, при 

проведении радиотерапии) осуществляют защитное 

экранирование корпуса электронного устройства.

Больным с имплантированными электронными 

устройствами (ИВР, КВД и СРТ) также противопо-

казаны некоторые виды лечебных и диагностиче-

ских процедур, сопровождающихся магнитным или 

электромагнитным излучением (многие электро-

физиотерапевтические методы, магнитотерапия, 

магнитно-резонансная томография).

Эндоскопические диагностические методы 

(гастро скопия, колоноскопия, бронхоскопия), фо-

тодинамическая терапия, как правило, не влияют 

на работу таких электронных устройств, однако 

при их проведении также необходим постоянный 

ЭКГ-мониторинг. Осторожность необходима и при 

проведении литотрипсии — расстояние от фоку-

са ультразвукового луча до корпуса электронного 

устройства должно быть не менее 15 см. 

В неотложных ситуациях, когда возникает не-

обходимость срочного отключения установленных 

функций электронного устройства, достаточно про-

сто поместить сильный магнит над его корпусом 

(функция водителя ритма у электронного устрой-

ства при этом, как правило, сохраняется). Так как 

некоторые аппараты отключаются только при по-

стоянном воздействии магнитного поля, то для про-

лонгации такого отключения необходимо прибин-

товать или приклеить магнит над его корпусом.

В случае возникновения в периоперационный пе-

риод фибрилляции желудочков или других угрожа-

ющих жизни аритмий у больных с имплантирован-

ными электронными устройствами (в том числе и 

КВД) необходимо немедленно осуществлять наруж-

ную кардиоверсию-дефибрилляцию. При этом элек-

троды наружного аппарата должны накладываться 

как можно дальше от корпуса имплантированно-

го устройства (описаны случаи его повреждения). 

Кроме того, по тем же соображениям, не рекоменду-

ется передне-заднее расположение таких электродов.

Следует также помнить, что пациенты с имплан-

тированными КВД ранних модификаций с нало-

женными эпикардиальными заплатами при устра-

нении жизнеопасных аритмий нуждаются в более 

мощном разряде наружного дефибриллятора. 

Пациенты с кава-фильтром 
На сегодня вопрос о необходимости установления 

кава-фильтров для профилактики рецидивов тром-

боэмболии легочной артерии (ТЭЛА) окончательно 

не решен [1]. Хотя постоянные кава-фильтры спо-

собны обеспечить пожизненную защиту от рециди-

ва ТЭЛА [4] из вен нижних конечностей или малого 

таза, следует помнить, что вне зависимости от ха-

рактера и длительности антикоагулянтной терапии 

у 10% пациентов с такими фильтрами  развиваются 

ранние, а у 22—33% поздние осложнения (в основ-

ном тромбоз кава-фильтра с развитием синдрома 

нижней полой вены) [9]. В связи с этим в последнем 

руководстве Eвропейского общества кардиологов 

указывается, что кава-фильтры могут использовать-

ся только в тех случаях, когда у пациента с высоким 

риском рецидива ТЭЛА отмечаются абсолютные 

противопоказания к антикоагулянтной терапии. 

Интересно, что в недавних рекомендациях Аме-

ри канского института торакальных врачей (Ame-

ri can College of Chest Physicians, 2008) большое 

зна чение в предупреждении легочных тромбоэмболи-

ческих осложнений придается неспецифической ме-

ханической профилактике венозного застоя в нижних 

www.angio.health-ua.com № 1–2 (50–51) • 2012 41

ПРАКТИКУМ

PA01-02_2012.indb   41PA01-02_2012.indb   41 27.02.2012   15:48:4527.02.2012   15:48:45



 конечностях [12]. Механическая компрессия не толь-

ко уменьшает флебостаз за счет облегчения и ускоре-

ния кровотока по венам, но и способствует фибрино-

лизу.

Данный метод профилактики осуществляют с 

помощью эластичных бинтов, компрессионных 

гольфов, чулок или специальных пневматических 

устройств. Бинтование выполняют от основания 

пальцев до коленного сустава (бедро бинтовать не-

обязательно). Бинт накладывается пациенту, нахо-

дящемуся в положении лежа, перебинтование осу-

ществляется как минимум 1 раз в сутки. 

Американские эксперты считают, что во время 

оперативных вмешательств, в ближайший после-

операционный период, а также у пациентов отделе-

ний интенсивной терапии, находящихся в критиче-

ском состоянии, лучше использовать бинтование с 

более высоким давлением. Оно обеспечивает суще-

ственное уменьшение диаметра вен (что особенно 

важно при недостаточности клапанного аппарата), 

сдавление межмышечных венозных сплетений и 

перфорантных вен с соответствующим уменьшени-

ем венозной «емкости» нижних конечностей и по-

вышением скорости венозного возврата. 

Важно также помнить, что результаты применения 

эластичных бинтов непосредственно зависят от ме-

тодики бинтования — при более сильной компрес-

сии проксимальных сегментов вен или неправильной 

фиксации бинты не ускоряют кровоток, а усилива-

ют венозный застой, что повышает риск тромбозов. 

Поэтому в настоящее время для этих целей считается 

все более предпочтительным использование специ-

ального эластического трикотажа [23]. 

Так, эластические компрессионные гольфы и 

чулки в отличие от бинтов создают максимальное 

давление на уровне лодыжек с последующим его 

постепенным снижением в проксимальном направ-

лении, что исключает угрозу ятрогенного венозного 

застоя. Есть данные, что применение компресси-

онного трикотажа в 3—4 раза повышает эффектив-

ность антикоагулянтной профилактики ТЭЛА [12].

Такая неспецифическая механическая профи-

лактика венозного застоя, тромбообразования и 

тромбоэмболий может с успехом применяться в 

периоперационный период и у пациентов с кава-

фильтрами, которые не переносят антикоагулянты. 

Если же такие больные находятся на постоянной 

терапии варфарином (как правило, это лица с высо-

ким риском тромбообразования и тромбоэмболий), 

то тактика ведения таких пациентов в периопераци-

онный период выглядит следующим образом [2]:

1. Варфарин отменяется не менее чем за 5 сут до 

проведения оперативного вмешательства.

2. Как уже упоминалось, такое вмешательство 

безопасно при уровне МНО < 1,5, а терапию не-

прямыми антикоагулянтами возобновляют только 

после достижения адекватного гемостаза.

При временной отмене варфарина у лиц с кава- 

фильтрами обязательно необходима переходная тера-

пия прямыми антикоагулянтами. Для этого приме-

няют подкожные инъекции НМГ или внут ривенную 

инфузию НФГ по методике, описанной выше 

для больных с механическими клапанными про-

тезами, имеющих высокий риск развития тромбо-

образования и тромбоэмболических осложнений.

Естественно, в ургентных случаях оперативные 

вмешательства у больных с кава-фильтрами, нахо-

дящихся на постоянной терапии непрямыми анти-

коагулянтами, осуществляются без предварительной 

их отмены на фоне введения свежезамороженной 

плазмы и/или антагонистов витамина К (викасола).

Таким образом, большинство факторов риска ос-

ложнений у больных с имплантированными внутри-

сердечными или внутрисосудистыми устройствами 

при проведении хирургических вмешательств явля-

ются потенциально устранимыми, в связи с чем их 

прогнозирование и профилактика являются вполне 

выполнимыми задачами.
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ГУ «Луганский государственный медицинский университет» 

Синдром вегетативной дисфункции 
в клинической картине 

мозгового инфаркта

Ц
ереброваскулярные заболевания (ЦВЗ) яв-

ляются актуальной проблемой современной 

ангионеврологии. Это связано с тенденцией 

к увеличению частоты сосудистых заболеваний го-

ловного мозга как в Украине, так и за ее пределами. 

Распространенность ЦВЗ в нашей стране составляет 

8219,3 на 100 тыс. населения, а заболеваемость — 

984,8 на 100 тыс. населения.

В структуре ЦВЗ ведущее место занимают ин-

сульты, которые представляют серьезную угрозу 

для жизни пациентов. Так, каждые 4,5 мин у од-

ного жителя Украины случается инфаркт головно-

го мозга, причем в 29% наблюдений — повторный. 

Каждые 16 мин один житель Украины умирает в 

результате инсульта, причем в нашей стране смерт-

ность от этого заболевания превышает аналогичный 

показатель в России; у женщин он выше в 2 раза, 

а у мужчин — в 1,5 раза [1, 16, 18, 25].

Таким образом, распространенность инсультов 

сегодня имеет характер глобальной эпидемии, что 

значительно снижает уровень здоровья и ухудшает 

качество жизни населения [26, 42].

В структуре инсультов превалируют ишемические 

нарушения мозгового кровообращения. 

Клиническая картина ишемического инсульта 

(ИИ) четко очерчена и определяется локализацией 

пораженного сосудистого бассейна. Вместе с тем 

существуют отдельные неврологические нарушения, 

которые являются облигатным признаком ИИ и со-

провождают последний как в острый, так и в отда-

ленный период. К числу подобных расстройств от-

носят вегетативную дисфункцию.

Вегетативные расстройства могут быть симпто-

мом ИИ, показателями прогрессирования отека 

мозга, и наконец, причиной смерти как осложне-

ния со стороны кардиоваскулярной системы.

Кардиальная летальность в острый период ИИ 

имеет сложный генез. Она связана прежде всего с 

нарушением вегетативной регуляции сердца со сто-

роны центральных, в частности стволовых и под-

корковых структур.

При острой цереброваскулярной патологии резко 

повышается активность симпатической нервной 

сис темы, что сопровождается повышением уровня 

катехоламинов в крови.

Вегетативные расстройства отмечаются при ИИ 

любой локализации. Их развитие при инсультах 

в стволовых отделах мозга связано, в частности, 

с ишемией ретикулярной формации, поражением 

locus coeruleus, вегетативных ядер блуждающих нер-

вов и других структур.

При ИИ, преимущественно полушарной локали-

зации, поражаются корково-подкорковые вегета-

тивные центры лимбико-ретикулярного комплекса 

и также формируется вегетативная недостаточность. 

В связи с этим можно предположить, что вследствие 

ИИ возникают нарушения регуляции вегетативного 

гомеостаза, которые приводят к усугублению гемо-

динамических, метаболических, энергетических из-

менений и могут быть признаками неблагоприят-

ного течения постинсультных осложнений. К числу 

последних отнесены повышенная концентрация в 

крови катехоламинов, в частности, норадренали-

на, стрессовая гипергликемия, возникающие чаще 

всего при локализации инфарктов в островковой 

зоне [2, 20].

Hakan Ag и Murat Arsava (2008) показали, что 

авто номная дисрегуляция в сочетании с такими фак-

торами, как лихорадка, лейкоцитоз, полицитемия, 

асептическое воспаление в зоне некроза и повыше-

ние проницаемости гематоэнцефалического барьера, 

могут привести к прогрессированию ишемических 

изменений в головном мозге. По мнению авторов, 

даже артериальная гипертензия (АГ) может быть 

включена в этот список как фактор, прогностически 

неблагоприятный в отношении исходов ИИ.

Согласно данным литературы, основной при-

чиной смерти в острейший период ИИ является 
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 непосредственно неврологическое поражение (отек 

головного мозга, дислокационный синдром), а в 

острый и восстановительный периоды снижение 

двигательной активности пациентов нередко приво-

дит к смерти от вторичных осложнений — пневмо-

ний, пищеводных, желудочно-кишечных кровотече-

ний, сепсиса, инфаркта миокарда (ИМ) и др. 

Следует отметить, что кардиоваскулярные рас-

стройства наблюдаются в течение  острейшего, 

острого, восстановительного и резидуального перио -

дов ИИ. Об этом красноречиво свидетельствуют 

приведенные ниже данные.

В первый месяц после ИИ в 51% случаев летальных 

исходов их причиной становятся непосредственно 

неврологические осложнения, в 22% — респиратор-

ные инфекции, в 12% наблюдений — осложнения 

со стороны кардиоваскулярной системы, частота 

которых в течение года увеличивается в 2–3 раза 

[5, 20]. Возникает ситуация, когда пациенты, пере-

несшие ИИ, чаще умирают от кардиальных причин, 

чем непосредственно от  самого ИИ [24].

С одной стороны, причиной смертности этих 

больных от кардиальной патологии является чрез-

вычайно высокая распространенность заболеваний 

кардиоваскулярной системы в данной популяции. 

Так, у большинства пациентов с ИИ (75–80%) вы-

является следующая сопутствующая кардиальная 

патология — ишемическая болезнь сердца, нару-

шение сердечного ритма, пороки сердца различной 

этиологии, миокардиты, перенесенный ранее ИМ, 

а также операции на сердце (протезирование клапа-

нов, аортокоронарное шунтирование, имплантация 

водителя ритма и др.) в анамнезе. Следует отметить 

и тот факт, что у 80% больных с ИИ отмечают АГ, 

которая сопровождается формированием гипер-

трофии левого желудочка [34, 37, 49, 51]. В связи с 

этим вполне логичным является декомпенсация и 

прогрессирование уже имеющейся кардиальной па-

тологии в острый период ИИ.

С другой стороны, нарушения работы сердца 

могут изначально быть связаны непосредственно 

с патологией головного мозга. Многими исследо-

вателями описано появление ЭКГ-феноменов в 

острейший период ИИ в виде изменения сегмента 

SТ, инверсии зубца Т, периодического появления 

волны Q, напоминающих изменения при ИМ, на-

рушения сердечного ритма [27].

Полученные данные свидетельствуют не только 

о существовании тесных кардиоцеребральных свя-

зей, но и об их активации при ИИ. Можно предпо-

ложить сложное и многостороннее влияние пораже-

ния головного мозга на функцию органов и систем, 

нарушение деятельности которых в свою очередь 

способно привести к срыву витальных функций и 

внезапной смерти [15]. Внезапная смерть больных 

при ИИ наступает вследствие ряда причин: некото-

рые из них определяются при аутопсии (отек голов-

ного мозга с дислокацией, тромбоэмболия легочной 

артерии, ИМ), другие причины остаются неизвест-

ными. Большинство исследователей полагают, что в 

последнем случае вероятно отмечается развитие фа-

тальных сердечных аритмий [16, 55].

Сдвиги центральной вегетативной регуляции, 

возникающие при ИИ, являются отражением не 

только патологии регулирующих структур вегета-

тивной нервной системы (ВНС), но и существова-

ния саногенетических процессов в организме паци-

ентов.

По мнению ряда исследователей [21], фатальны-

ми являются эффекты, вызванные активацией сим-

патического отдела ВНС. Как известно, стволовой 

уровень вегетативной иннервации сердца наиболее 

значим. Он включает в себя синее пятно (норадрен-

ергический центр), ядра шва (серотонинергический 

центр), ядра одиночного тракта, парасимпатические 

ядра IХ и Х пар черепных нервов. Именно в про-

долговатом мозге афферентные вегетативные во-

локна от ангиорецепторов и рецепторов миокарда, 

идущие в составе блуждающих нервов или симпати-

ческих волокон, заканчиваются в ядре одиночного 

пучка, дорсальном ядре блуждающего нерва и веге-

тативных нейронах бульбарного сосудодвигательно-

го центра (СДЦ). 

Согласно традиционному представлению о СДЦ, 

замыкание большинства кардиальных рефлектор-

ных дуг происходит на этом уровне, однако в на-

стоящее время установлено, что афферентные 

проекции достигают гипоталамуса, лимбической 

коры и коры полушарий головного мозга. Поэтому 

СДЦ можно охарактеризовать как диффузную сеть 

функционально связанных нейронов, расположен-

ных на различных уровнях центральной нервной 

системы.

Известно, что в стволе головного мозга существу-

ет две функциональные группы вегетативных ядер, 

которые обеспечивают парасимпатическую и сим-

патическую эфферентную иннервацию внутренних 

органов. Поэтому стволовая локализация ИИ всег-

да манифестирует срывом вегетативной иннервации 

внутренних органов и развитием в них функцио-

нальных либо органических расстройств.

Внутриорганная иннервация сердца имеет свои 

особенности. К ним относится наличие интраму-

ральных сердечных ганглиев, которые осуществля-

ют регуляцию работы сердца, посылая импульсы 

по собственным интракардиальным дугам (рис. 1). 

Второй особенностью вегетативного иннерваци-

онного аппарата сердца является наличие в нем 

хемо- и барорецепторов, которые реагируют на ко-

лебания парциального давления кислорода и угле-

кислого газа в крови, исполняя роль первого звена 

обратной связи сердца с центральной нервной сис-

темой [19, 56].

Лимбическая кора комплекса является высшим 

регуляторным центром интегративной деятель-

ности, активируя не только вегетативные центры, 

но и когнитивные (мезолимбические) и моторные 

(ретикуло- спинальный тракт) проводящие пути.

Осуществление функций  лимбико-ретикулярного 

 комплекса трактуется и с точки зрения теории 
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 функциональной межполушарной асимметрии [32], 

при этом учитывается преимущественно правополу-

шарное обеспечение вегетативной регуляции ритма 

сердца [45].

Данные экспериментальных и клинических ис-

следований свидетельствуют о функциональной 

межполушарной асимметрии мозга. Так, нарушения 

сердечного ритма наиболее часто отмечаются при 

правополушарных ИИ [50]. Считается, что более 

существенное влияние на состояние сердечно- 

сосудистой автономной регуляции оказывают кора 

островка, область амигдалы, группа латеральных 

ядер гипоталамуса [57, 60].

При углубленном изучении характера вегетатив-

ной дисфункции в зависимости от локализации 

очага инфарцирования установлено, что у паци-

ентов с пораженным правым полушарием (86%) 

развиваются вегетативные расстройства по пара-

симпатико-тоническому типу со снижением со-

судистого тонуса вен, артериол и активацией струк-

тур лимбико- ретикулярного комплекса.

При локализации очага в левой гемисфере мозга, 

напротив, наблюдаемые вегетативные расстройства 

имеют симпатико-тоническую направленность, ко-

торая проявляется повышением периферического со-

судистого сопротивления и соответственно — сосуди-

стого тонуса, а также затруднением венозного оттока.

Подобной точки зрения придерживается С.М. Куз-

нецова и соавторы (2010), считая, что существует 

четкая клиническая градация между право- и ле-

вополушарными ИИ, сопровождающаяся асим-

метричными гемодинамическими изменениями и 

разнонаправленными сдвигами биоэлектрической 

активности головного мозга. В связи с этим авто-

ры патогенетически обосновывают дифференциро-

ванные подходы в нейропротективной терапии при 

право- и левополушарных ИИ.

Следует отметить и такие особенности вегета-

тивной регуляции системы «мозг — сердце», как 

непосредственное участие в этом процессе премо-

торной и островковой зоны коры головного мозга. 

Островок — lobus insularis (insula), локализующий-

ся в глубине височных долей больших полушарий, 

является связующим звеном в цепи интегративных 

вегетативных путей, объединяющих кору больших 

полушарий, лимбическую систему, подкорково-

стволовые вегетативные центры (рис. 2).

Имеются указания на то, что патологические из-

менения на электрокардиограмме более характер-

ны для поражения (ишемии) именно островковой 

зоны [6, 53].

Результаты многочисленных исследований, по-

священных изучению нарушений иннервации мио-

карда при внезапной смерти, и сопоставление 

полученных данных с морфобиохимическими из-

менениями гипоталамуса, продолговатого мозга, об-

разований экстрапирамидной системы подтвердили 

их связь с нейрорегуляторными метаболическими 

расстройствами.

Установлено, что после значительного истоще-

ния содержания норадреналина во внутрисердечных 

сплетениях, то есть после нарастающей десимпати-

зации миокарда, возникает предрасположенность 

к развитию фибрилляции желудочков вследствие 

развивающейся повышенной чувствительности 

кардиомиоцитов к медиаторам, усиленный выброс 

которых, возможно, связан с повышением функ-

циональной активности гипоталамо-гипофизарной 

нейротрансмиттерной системы [14, 52].

Патогенез кардиальных расстройств в острый 

период ИИ изучен сравнительно хорошо, выде-

лены нейрогуморальные (повышение концентра-

ции адреналина, норадреналина, провоспалитель-

ных простагландинов, сывороточных ферментов 

в плазме крови) механизмы. При этом отмечено 

влияние активации внутрисосудистого тромбооб-

разования, нарушений электролитного обмена, 

повышения внутричерепного давления на форми-

рование постинсультной кардиальной дисфункции 

[13, 35].

Рис. 1. Иннервация сердца

Рис. 2. Островковая зона в глубине височной доли (макро-

препарат) 
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Достоверным и высокочувствительным биохи-

мическим маркером повреждения миокарда при 

ИИ является появление в плазме крови тропони-

на. В ряде исследований при определении уров-

ня тропонина-І у пациентов в острый период ИИ 

получены следующие результаты. Повышение 

тропонина-І выше нормы определяется в 67% слу-

чаев при ИИ, однако его концентрация была не-

высокой (0,4–1,1 нг/мл). Наибольшие колебания 

тропонина-І регистрировались в первые 3 сут от 

развития ИИ, а к концу острого периода заболе-

вания этот показатель значительно снижался (при 

благоприятном течении).

Повышение сывороточного уровня маркеров не-

кроза миокарда у пациентов в острый период ИИ 

связано с центральной вегетативной дисрегуляцией, 

активацией ее симпатического звена и ассоциирует-

ся с неблагоприятным прогнозом при ИИ [17, 22].

Изменения деятельности сердечно-сосудистой 

системы, в том числе сердечного ритма, являются 

наиболее выраженными индикаторами изменений, 

возникающих в регуляторных процессах при ИИ. 

Эти изменения предшествуют гемодинамическим, 

метаболическим, энергетическим нарушениям в 

мозге и могут быть признаками церебральной недо-

статочности.

Благодаря определенным эпидемиологическим 

исследованиям установлена взаимосвязь между про-

филем частоты сердечных сокращений до и после 

физической нагрузки (вегетативное обеспечение де-

ятельности) и показателем летальности от кардио-

васкулярной патологии при ИИ [33, 59].

В последнее время широко используется анализ 

вариабельности сердечного ритма для возможно-

го прогнозирования неблагоприятных сердечных 

осложнений при ИИ. Он представляет собой вре-

менные колебания интервалов между последова-

тельными сокращениями сердца (интервалов R–R) 

и рассматривается как маркер активности ВНС 

[31, 38].

Наряду с кардиоваскулярными нарушениями 

при ИИ часто отмечаются и другие вегетативные 

расстройства, такие как изменение терморегуля-

ции, асимметричный гипергидроз, чувство холода 

в паретичных конечностях наряду с кожно-трофи-

ческими нарушениями в них, изменение показа-

телей углеводного, белкового метаболизма. В ряде 

исследований показана значительная асимметрия 

кожной температуры парализованных как верх-

них, так и нижних конечностей по сравнению со 

здоровыми. Наиболее заметные различия кожной 

температуры регистрировались при проведении 

кожной термометрии нижних конечностей, где 

термоасимметрия достигала 6,8 °С. При этом более 

выраженная гипотермия была отмечена у пациен-

тов с грубыми моторными расстройствами, спа-

стичностью по сравнению с больными без мотор-

ного дефицита [40, 47, 48].

Представляют интерес проведенные исследо-

вания другой группы авторов, изучающих типы 

различных местных вегетативных реакций (окра-

ска кожных покровов, кожная температура, влаж-

ность, наличие боли или кожно-трофических рас-

стройств), возникающих в контралатеральных 

(относительно очага поражения) конечностях у 

пациентов в острый период ИИ. Ими проведен 

сис темный анализ корреляции между острой ве-

гетативной дисфункцией (ОВД) и локализацией 

очага инфаркта (кора пред- и/или постцентральной 

извилины, лучистый венец, базальные ганглии, 

внутренняя капсула, таламус, стволовые отделы), 

а также возрастом, полом пациентов, характером 

неврологического дефицита.

Различная степень ОВД была установлена у 

71% пациентов, кроме того, определена позитив-

ная корреляция ее выраженности с поражением 

корково- подкорковых отделов мозга и отрицатель-

ная корреляция при локализации патологического 

процесса в стволе головного мозга. Отсутствовала 

корреляционная связь между выраженностью ОВД 

и возрастом, полом больных с ИИ, установлено су-

щественное влияние на развитие ОВД таких невро-

логических нарушений, как сенсорный дефицит и 

гиперкинетический синдром [46].

ИИ, развиваясь в различные периоды цикла 

«сон — бодрствование», — классический пример 

того, как вегетативная дисфункция влияет на тече-

ние неврологического заболевания и как развитие 

заболевания провоцируется теми физиологическими 

изменениями, которые характерны для различных 

фаз сна [3, 4]. Медицинская статистика свидетель-

ствует о том, что в течение суток ИИ развивается 

наиболее часто в период с 6:00 до 12:00 — у 46% 

больных, в 20% случаев — с 12:00 до 18:00, в 17% 

наблюдений — с 00:00 до 6:00 и с 18:00 до 24:00.

По данным различных авторов, от 25 до 45% 

случаев ИИ случаются в ночное время. При этом 

ряд исследователей особое внимание уделяют вре-

менному переходу «конец ночного сна — начало 

утра». Первые несколько часов после пробуждения 

являются особенно опасными в плане развития 

ИИ [10, 11].

Для всех форм и стадий ИИ характерны грубые 

нарушения механизмов как генерации сна и его 

стадий, так и их поддержания, проявляющиеся в 

сокращении длительности сна, частых пробуждени-

ях, продолжительных включениях бодрствования и 

дремоты среди ночи, дисбалансе между отдельны-

ми стадиями. Причиной этого являются не только 

гибель и повреждение мозговой ткани локально-

го характера, но и расстройства общей и местной 

гемодинамики, возникновение отека и смещения 

вещества головного мозга, попадание крови в лик-

ворные пути и, как следствие, — раздражение раз-

личных структур, находящихся в пределах ствола 

мозга [44].

Доказано, что факторами, оказывающими наи-

большее влияние на качество ночного сна, являют-

ся характер, размер, локализация патологического 

процесса, стадия развития заболевания [36, 43].
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Острый период ИИ характеризуется целым рядом 

клинических и полисомнографических особен-

ностей. Клиническими особенностями являет-

ся наличие выраженных, трудно контролируемых 

гемодинамических, общемозговых и очаговых нев-

рологических процессов.

Грубые нарушения сознания (сопор, кома), как 

правило, сопровождаются медленноволновой ак-

тивностью, исключающей возможность выделения 

отдельных стадий сна, а в большинстве случаев — 

вследствие отсутствия таковых [9, 17]. Вместе с тем 

появление отдельных стадий и феноменов сна на 

фоне диффузной общемозговой электрической ак-

тивности является прогностически благоприятным 

признаком [7, 12]. 

При сохраненном сознании в острейший пери-

од ИИ достаточно часто отмечается как полифаз-

ность, так и инверсия цикла «сон — бодрствова-

ние» вследствие циркадных расстройств. Если в 

первом случае больные засыпают несколько раз 

в течение суток, то во втором отмечается смеще-

ние цикла «сон — бодрствование»: дневной сон и 

ночное бодрствование. Характерными признака-

ми острейшего периода ИИ, сопровождающегося 

обще мозговой симптоматикой, являются наруше-

ние инициации, поддержания сна и изменение 

его целостной картины, увеличение времени по-

верхностного сна, бодрствования во сне с частыми 

пробуждениями и отсутствие фазы быстрого сна 

(ФБС), то есть наличие дисфункции систем мозга, 

отвечающих за сон [28].

Более выраженные диссомнии наблюдаются при 

правополушарных ИИ, что поясняется дисфункци-

ей глубинных механизмов взаимосвязи правого по-

лушария головного мозга и гипногенных структур 

мозга.

Кроме нарушений ночного сна, у пациентов с ИИ 

наблюдаются и другие выраженные вегетативные 

расстройства — сердечные аритмии, АГ, абдоминал-

гии, симпатоадреналовые пароксизмы, кардиалгии.

Левое полушарие головного мозга более тесно свя-

зано с активирующими системами мозга. Сущест вует 

точка зрения, что именно последнее обстоятельство 

служит причиной частого нарушения сознания при 

левополушарных ИИ, при этом отмечается связь 

между степенью сохранности речевой функции и 

ФБС, что свидетельствует о благоприятном прогно-

зе заболевания.

Степень диссомнии оказывается более выражен-

ной при стволовой локализации ИИ. Так, при ло-

кализации очага ишемии в продолговатом мозге 

наблюдается реакция дельта-сна в связи с увеличе-

нием активирующего влияния ретикулярной фор-

мации и бульбарными расстройствами дыхания.

При поражении варолиева моста уменьшает-

ся длительность ФБС, увеличивается ее латентный 

 период. 

Локализация ИИ в мезэнцефальных структурах 

приводит к уменьшению активационных сдвигов во 

сне [30].

Чем больше нарушена структура сна в остром 

периоде ИИ, тем хуже прогноз в дальнейшем вос-

становительном периоде. Также отмечено, что 

пациенты, преморбидно имевшие определенные 

проблемы со сном (долгое засыпание, частые про-

буждения, раннее пробуждение, неудовлетворен-

ность ночным сном), независимо от других фак-

торов имели и худшие показатели качества сна в 

остром периоде ИИ [29].

Характерным для ИИ, развившегося во время 

ночного сна, является высокая представленность 

ФБС, что с учетом сопровождающей эту фазу «ве-

гетативной бури» (тахикардия, АГ, тахипноэ, ги-

пертермия, коагулопатия) может быть одной из 

причин развития ИИ в это время суток. По на-

блюдениям отдельных авторов, у пациентов, у ко-

торых ИИ случился утром, по сравнению с теми, 

у которых ИИ развился днем или вечером, отмеча-

ется наименьшая продолжительность быстрого сна. 

Важным является также и тот факт, что к проблеме 

нарушений сна во время инсульта у этих больных 

присоединяется и проблема нарушений дыхания во 

сне. От 20 до 40% пациентов с ИИ имеют патоло-

гическое нарушение дыхания в виде апноэ/гипо-

апноэ во сне [39].

Известно, что каждый эпизод апноэ сопрово-

ждается повышением артериального давления. АГ, 

связанная с избыточным влиянием симпатико- 

адреналовой системы (САС), характеризуется пре-

имущественным повышением диастолического 

артериального давления, также наблюдается цик-

лическое колебание давления в легочной арте-

рии. Клинически значимая правополушарная не-

достаточность развивается у 12–13% пациентов с 

симпатикотонией. Для пациентов с повышенной 

активностью САС во время ИИ характерны ноч-

ные нарушения сердечного ритма. Практически 

у всех пациентов во время эпизода апноэ наблю-

дают синусовую аритмию с выраженной бради-

кардией, вплоть до короткого периода асистолии, 

которая резко сменяется тахикардией после его 

 окончания.

У пациентов с гиперфункцией САС возможна вы-

раженная предсердная и желудочковая экстрасис-

толия, преходящая атриовентрикулярная блокада 

разной степени, суправентрикулярная и желудоч-

ковая тахикардия. Не исключено, что фибрилля-

ция желудочков у пациентов с гиперфункцией САС 

при ИИ может стать причиной внезапной смерти 

во сне. Можно предположить, что указанные изме-

нения возникают на фоне значительного снижения 

сатурации кислорода у пациентов с сопутствующей 

сердечно-легочной патологией, особенно на фоне 

ИИ [58].

У пациентов с чрезмерной активностью САС вос-

становительный период ИИ протекает медленнее, 

так как важную роль при этом играет дополнитель-

ная гипоксия на фоне симпатикотонии [41].

Проведенный аналитический обзор литера-

туры о характере изменений деятельности ВНС 
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у  пациентов, перенесших ИИ преимущественно в 

острый период, позволяет сделать следующие вы-

воды:

1. ВНС, обеспечивая адаптационно-трофические 

функции в организме, непосредственно участвует в 

комплексе нейрогенных и гуморальных изменений, 

запускаемых ИИ. Поэтому изменения центральной 

вегетативной регуляции, происходящие при ИИ, 

являются отражением не только патологии управ-

ляющих структур нервной системы, но и форми-

рования саногенетических процессов в организме 

больных.

2. Исследование состояния ВНС при острой 

церебральной ишемии продемонстрировало, что 

высокая активность симпатической нервной систе-

мы нередко проявляется кардиальной дисфункци-

ей. Одним из возможных механизмов реализации 

повреждения головного мозга, которое сопровож-

дается повышением кардиальной летальности в 

острый период ИИ, может считаться расстройство 

автономной регуляции сердца. Активация симпа-

тического звена ВНС, сопровождающаяся повы-

шением уровня катехоламинов, приводит к при-

ступам аритмий, изменениям на электрокардио-

грамме и ишемическим поражениям миокарда, 

влияющим на исход заболевания и повышающим 

риск внезапной смерти. Состояние симпатико-

тонии расценивается как усиление функциональ-

ной активности гипоталамо-гипофизарной систе-

мы в ответ на острую церебральную ишемию. 

Кардиоваскулярные расстройства сохраняются в 

течение всего острого периода ИИ и занимают 

доминирующее положение в структуре смертности 

у пациентов с умеренным неврологическим дефи-

цитом.

3. Теория функциональной межполушарной асим-

метрии мозга объясняет дифференциацию харак тера 

наблюдаемых вегетативных расстройств в зависимо-

сти от локализации очага ИИ. Правополушарные 

ИИ вызывают вегетативную дисфункцию парасим-

патотонической направленности, которая сопро-

вождается снижением тонуса вен, артериол, акти-

вацией структур лимбико-ретикулярного комплек-

са. Левополушарные ИИ сопровождаются вегета-

тивными расстройствами симпатико-тонической 

направленности с повышением периферического 

сосудистого сопротивления, сосудистого тонуса, 

затруднением венозного оттока. На выраженность 

вегетативных расстройств, наблюдаемых при ИИ, 

существенное влияние оказывают преимуществен-

но корково-подкорковая локализация очага пора-

жения, превалирование у больных сенсорных и 

экстрапирамидных расстройств.

4. В остром периоде ИИ часто отмечаются и дру-

гие вегетативные расстройства — терморегуляторные, 

диссомнии, апноэ во сне, дисритмии, выраженность 

которых связана с существующей меж полушарной 

асимметрией.
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В.А. Ануфриев, А.В. Ярославцев, Н.Ю. Векслер, Т.В. Ануфриева, М.А. Прокофьева,
Московская городская клиническая больница № 79

Нарушение спинального кровообращения 
как клиническая маска расслаивающей 

аневризмы аорты у больного 
с синдромом Марфана

Р
асслаивающая аневризма аорты (РАА) — вне-

запное образование дефекта во внутренней 

оболочке стенки аорты с последующим про-

никновением потока крови в ее дегенеративно из-

мененный средний слой. Заболевание наблюдает-

ся у 1 из 10 тыс. госпитализированных больных. 

Разви тие РАА связано с дегенерацией медии вслед-

ствие атеросклеротического процесса на фоне дли-

тельно существующей артериальной гипертензии, 

реже оно становится результатом прямой травмы 

или ятро гении.

Особое место занимает развитие РАА при синдро-

ме Марфана, который определяется в 6–9% случаев 

РАА. Синдром Марфана — дегенеративное забо-

левание соединительной ткани с аутосомно-доми-

нантным типом наследования, при котором нару-

шен синтез фибриллина и эластина. При синдроме 

Марфана отмечают такие признаки внешнего вида 

больного: высокий рост, астеническое телосложение, 

длинные конечности, арахнодактилия, деформация 

грудной клетки. У 80% больных отме чают поражения 

органа зрения: отслойка сетчатки, подвывих и вывих 

хрусталика, близорукость высокой степени из-за уве-

личения аксиального размера глазного яблока.

Фатальным для больных с синдромом Марфана 

может стать поражение сердечно-сосудистой систе-

мы: нарушение эластинового каркаса медии аорты 

приводит к расширению корня аорты с развитием 

недостаточности аортального клапана, аневризме и 

РАА. Сердечно-сосудистые осложнения при отсут-

ствии своевременной диагностики и хирургической 

коррекции служат наиболее частой причиной смер-

ти больных с синдромом Марфана в достаточно 

раннем возрасте (на 3–4-м десятилетии жизни).

РАА возникает остро и ассоциируется с очень 

высокой летальностью: без лечения 25% пациен-

тов умирает в течение 24 ч, 50% — в течение 48 ч. 

Единственный метод радикальной помощи — хирур-

гическое вмешательство в условиях специализиро-

ванного отделения. При этом эффективность лечения 

напрямую зависит от качества и скорости диагности-

ки этого заболевания. Однако полиморфизм клини-

ческих проявлений и масок РАА часто приводит к 

диагностическим ошибкам и низкому проценту при-

жизненной диагностики. Наиболее часто отмечают-

ся коронарные и желудочно-кишечные клинические 

маски РАА, реже — легочные, почечные и церебраль-

ные. Больных доставляют в стационар с диагнозами: 

инфаркт миокарда, острый панкреатит, мезентери-

альный тромбоз, нарушение спинального и мозгово-

го кровообращения. В связи с этим представляет ин-

терес следующее клиническое наблю дение.

Больной С. в возрасте 43 лет 25.09.2009 в 11 ч 

46 мин был госпитализирован в экстренном поряд-

ке в приемное отделение Московской городской 

клинической больницы № 79 с жалобами на боль в 

верхних отделах живота, иррадиирующию в спину, 

слабость в ногах. Примерно в 10 ч у пациента внезап-

но возникла интенсивная боль в эпигастрии, через 

10–15 мин — ослабли нижние конечности, появилось 

онемение нижней половины тела от уровня пупка. 

Зафиксиро вано повышение артериального давления 

(АД) до 210/120 мм рт. ст. Госпитализирован с диа-

гнозом: нарушение спинального кровообращения.

В анамнезе гипертоническая болезнь с 20 лет, в те-

чение последних 10 лет регулярно принимал гипо-

тензивные препараты. В 1991 г. перенес отслойку сет-

чатки, вследствие чего является инвалидом I группы 

по зрению. В 1996 г. отмечался спонтанный пневмо-

торакс. У больного клинически установлен диагноз: 

синд ром Марфана (медико-генетическое исследование 

не проводилось). Кроме того, пациент страдает моче-

каменной болезнью и язвенной болезнью желудка.

При госпитализации состояние тяжелое. Тело-

сло жение астеническое, килевидная деформация 

грудной клетки. Кожные покровы обычной влаж-

ности, лицо гиперемировано. Атрофические стрии 

на бед рах. Гипер мобильность, рекурвация в крупных 
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сус тавах. Пупочная грыжа. Готическое нёбо. В лег-

ких — ды хание везикулярное, хрипов нет. Частота 

дыхания — 22 в 1 мин. Тоны сердца приглушены, 

частота сер дечных сокращений — 98 уд./мин, АД — 

180/90 мм рт. ст. Жи вот мягкий, перитонеальных 

симптомов не выявлено.

Неврологический статус: сознание ясное, речь 

не нарушена. Менингеальных знаков нет. Черепно-

мозговая иннервация в норме. Амавроз вследствие 

перенесенной в 1991 г. отслойки сетчатки. Нижняя 

параплегия с низким мышечным тонусом, сухожиль-

ные рефлексы ног низкие, торпидны. Патологических 

стопных знаков нет. Анестезия с сегмента D
9
. Нару-

шение мочеис пускания по типу недержания.

В приемном отделении больного осмотрели тера-

певт, хирург и невролог. Заключение терапевта: на 

момент осмотра диагноз окончательно не установлен 

(острый панкреатит? обострение язвенной болезни 

желудка?). Заключение хирурга: данных в пользу 

острой хирургической патологии нет. Заключение 

нев ролога: острое нарушение спинального крово-

обращения, вероятно в артерии Адамкевича; ниж-

няя вялая параплегия. В связи с тяжелым состояни-

ем больного госпитализировали в блок интенсивной 

терапии I нев рологического отделения.

Клинический анализ крови при поступлении: 

лейкоцитоз — 17,5 × 109/л со сдвигом формулы 

влево (миелоциты — 3%, палочкоядерные — 16%, 

сегментоядерные — 61%, моноциты — 2%, лимфо-

циты — 18%), гемоглобин — 130 г/л, эритроциты — 

4,48 × 1012/л, тромбоциты — 254 × 109/л, скорость 

оседания эритроцитов — 10 мм/ч.

ЭКГ: синусовый ритм, нормальное положение 

элект рической оси сердца, диффузные изменения 

миокарда.

Ультразвуковое исследование органов брюшной 

 полости: признаки диффузных изменений поджелу-

дочной железы.

Биохимический анализ крови: глюкоза — 

19,3 ммоль/л, печеночные ферменты, билирубин 

общий и прямой, креатинин и мочевина в пределах 

нормы. Гипергликемия была расценена как про-

явление стрессового синдрома гиперметаболизма-

гиперкатаболизма.

Рентгенография черепа: травматические измене-

ния костей не определяются; турецкое седло и со-

судистый рисунок свода черепа без патологии.

Рентгенография грудной клетки: легочные поля 

без патологических теней; корни структурные; серд-

це нормальной конфигурации.

Пациент был осмотрен офтальмологом, проведена 

консультация выездного нейрохирурга. Заключение: 

спинальный инсульт. Рекомендовано: рентгеногра-

фия грудного отдела позвоночника (прямая и боко-

вая проекция), магнитно-резонансная томография 

грудного отдела позвоночника. В экстренном ней-

рохирургическом вмешательстве не нуждается.

Назначено лечение: вазоактивные препараты, ней-

ротрофики, витамины, антибиотики, противоотеч-

ная терапия, инфузионная терапия (2200 мл/сут), 

β-блокаторы, седативные препараты. На фоне тера-

пии сохранялся прежний неврологический дефицит 

и жалобы на умеренную боль в животе.

С 6 ч следующего дня отмечалось прогрессиру-

ющее снижение АД без реакции на инотропную 

поддержку. В 7 ч 10 мин на фоне снижения АД до 

85/60 мм рт. ст. развилась кома, диффузная мышеч-

ная гипотония, арефлексия, зрачки узкие, без реак-

ции на свет. В 8 ч 20 мин зафиксированы признаки 

клинической смерти, цианоз лица и верхней полови-

ны туловища. Реа ни мационные мероприятия в пол-

ном объеме не привели к положительному эффекту.

Клинический диагноз: спинальный инсульт по 

ишемическому типу, вероятнее в артерии Адам-

кевича. Осложнения: отек мозга, дислокационный 

синдром; тромбоэмболический синдром; отек лег-

ких. Сопут ствующие заболевания: расслаивающая 

аневризма грудного отдела аорты? атеросклероз 

аорты и коронарных артерий; гипертоническая бо-

лезнь II стадии; язвенная болезнь желудка вне обо-

стрения; синдром Марфана; мочекаменная болезнь.

При патологоанатомическом исследовании уста-

новлено: смерть наступила вследствие РАА с по-

ражением восходящей части, дуги, нисходящей 

части, грудного и брюшного отделов до бифурка-

ции брюшной аорты с поражением магистральных 

ветвей (чревного ствола, верхней и нижней бры-

жеечных артерий, правой и левой  почечных ар-

терий). Образование массивной внутри сосудистой 

гематомы осложнилось развитием острой ишемии 

органов брюшной полости, почек и нижних конеч-

ностей (некроз желудка, поджелудочной железы, 

множественные некрозы печени, селезенки, сегмен-

тарные некрозы тонкой и толстой кишки, очаговые 

не крозы правой и левой почки). Гиповолеми ческий 

шок (выраженная бледность кожных покровов и 

видимых слизистых, запустевание камер сердца и 

магистральных сосудов, острое общее малокровие).

Приведенный клинический пример демонстриру-

ет, что диагностика РАА представляет существенные 

трудности. Сложность данного случая состояла в 

том, что обычные методы исследования (рентгено-

графия, ультразвуковое исследование органов брюш-

ной полости) не выявили изменений, которые могли 

бы помочь в установлении правильного диагноза. 

Кратковременность пребывания больного в стацио-

наре не позволила использовать более информатив-

ные диагностические методы (трансторакальная или 

чреспищеводная эхокардиография, аортография, 

магнитно-резонансная томография органов грудной 

клетки). Несмотря на это, клинико-анамнестические 

данные (синдром Марфана в анам незе, острое на-

чало с интенсивного болевого при ступа, фатальные 

некорригируемые гемодинамические нарушения) 

позволили предположить наличие у больного РАА.

Список литературы находится в редакции.

Статья печатается в сокращении.
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АНОНСАНОНСАНОНС

Національна академія медичних наук України

Міністерство охорони здоров’я України

Національний науковий центр «Інститут кардіології 

імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України

Асоціація кардіологів України

Наукова підсумкова сесія 

Національного наукового центру 

«Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» 

з координаційною нарадою головних обласних 

спеціалістів — кардіологів, кардіохірургів, терапевтів 

та інтервенційних кардіологів 

з питань удосконалення надання медичної допомоги 

хворим на серцево-судинні захворювання в Україні

1–2 березня 2012 року, м. Київ

На науковій підсумковій сесії будуть викладені основні результати роботи з різних 

напрямів кардіології, що проводилася в Центрі у 2011 р., обговорені сучасні стандарти 

лікування найбільш поширених серцево-судинних захворювань. Будуть проведені 

наукові засідання, лекції, майстер-клас «Інтернет-комунікації в забезпеченні 

спеціалізованої консультативної допомоги» та відбудеться конференція молодих 

учених.

Буде проведена Координаційна нарада головних спеціалістів (кардіологів, 

кардіохірургів, терапевтів) МОЗ та НАМН України з питань надання медичної 

допомоги пацієнтам із серцево-судинними захворюваннями в Україні, на якій будуть 

підведені підсумки і розроблені основні напрями подальшої координації діяльності 

кардіологів, кардіохірургів та терапевтів.

Місце проведення — Національний науковий центр «Інститут кардіології 
імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України, вул. Народного ополчення, 5, м. Київ.

Реєстрація учасників — 1 березня 2012 р. з 8 год 30 хв у вестибюлі ННЦ «Інститут 
кардіології імені академіка М.Д. Стражеска».

Початок роботи — 1 березня 2012 р. о 9 год. 30 хв у конференц-залі 
ННЦ «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска». 

Проїзд — тролейбусами № 8, 21, 22, 40 до зупинки вул. Смілянська.
Адреса Оргкомітету: 03680, Київ-151, вул. Народного ополчення, 5, 

ННЦ «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска»,
тел./факс: (044) 249-70-03, 275-66-22;

е-mail: stragh@bigmir.net
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Л.А. Шевченко, 
Запорожский государственный медицинский университет 

Сочетание хирургических и консервативных 
методов лечения с целью повышения 

терапевтической эффективности у пациентов 
с церебральными артериовенозными 
мальформациями больших размеров

Р
азрыв церебральных артериовенозных маль-

формаций (АВМ), относящихся к группе со-

судистых мальформаций и обусловленных 

преимущественно нарушениями морфогенеза це-

ребральной сосудистой системы, является одной из 

значимых причин геморрагического инсульта [1—4]. 

Их подразделяют на врожденные и приобретенные. 

Формирование приобретенных мальформаций наи-

более часто обусловлено последствиями перенесенных 

черепно-мозговых травм, особенно при наличии пере-

ломов в проекции синусов (сигмовидного, попереч-

ного). АВМ, вовлекающие сигмовидный синус, явля-

ются наиболее частыми их формами [1, 2]. Помимо 

указанной выше причины, приобретенные АВМ могут 

быть обусловлены перенесенным микозом, сифили-

сом, а также атеросклерозом, опухолями и генетиче-

скими факторами (в связи с экспрессией генов, конт-

ролирующих морфогенез сосудистой системы) [5].

Лечение сосудистых мальформаций — непростая 

задача, которая чаще всего решается хирургическим 

путем. Вместе с тем данные литературы свидетельству-

ют о недостаточной эффективности хирургических 

воздействий, что, на наш взгляд, обусловлено множе-

ством причин, таких как размеры, структура, локали-

зация АВМ, степень вовлечения венозных синусов, 

врожденные пороки развития мозговых оболочек, до-

вольно часто сочетающиеся с мальформациями.

В литературных источниках имеются указания и на 

то, что оперативное лечение АВМ с использованием 

современных эндоваскулярных методик может стать 

причиной летального исхода или развития невроло-

гического дефицита в послеоперационный период 

[1, 2, 6]. В то же время необходимо отметить, что в 

комплекс современных хирургических методов вхо-

дят такие высокоэффективные методики, как эндо-

васкулярные (эмболизация функционирующих аффе-

рентов, субтотальная эндоваскулярная эмболизация, 

трансвенозная эмболизация), а также прямые хирур-

гические вмешательства, направленные на устранение 

шунтирования, которые создается в АВМ, либо его 

создание при некоторых вариантах мальформаций.

Консервативные методы лечения включают комп-

рессионную терапию, назначаемую при наличии 

противопоказаний к проведению эмболизации. С не-

которой осторожностью могут быть назначены анги-

опротективные средства с целью уменьшения гипок-

сии, всегда возникающей у лиц с АВМ. Вместе с тем 

их применение, несомненно, инициирует вазоактив-

ные эффекты, которые в свою очередь способству-

ют усилению коллатерального кровообращения, что 

может оказывать негативное влияние на клиническое 

течение АВМ (если образование проявляет себя кли-

нически). 

В связи с вышесказанным вполне обоснованно 

следует рассматривать варианты применения ангио-

протективных средств, не реализующих вазоактивные 

эффекты, а также препаратов, обеспечивающих опре-

деленные полимодальные воздействия, и, в том числе, 

нормализацию регенерационно-репаративных про-

цессов, определенные антиоксидантные и ангиопро-

тективные эффекты. Указанные воздействия, на наш 

взгляд, инициируя полифакторные эффекты, и, преж-

де всего, ангиотрофопротективные, антигипоксеми-

ческие и антиоксидантные (последние обеспечивают 

сохранность клеточных и митохондриальных мембран 

клеток сосудистой стенки), а также возможно и опре-

деленные позитивные воздействия на синтез коллаге-

на III типа, способны нормализовать метаболизм во 

внутреннем и среднем слоях измененных сосудов [4, 

7, 8]. Препараты, обладающие описанными эффекта-

ми, на наш взгляд, возможно способны  благоприятно 

воздействовать и на течение АВМ, замедляя их 

прогрессиро вание.

Среди указанной группы лекарственных средств, на 

наш взгляд, препаратом выбора является мексидол, 

который был разработан научными учреждениями 
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Российской Федерации и прошел клинические ис-

пытания в 25 лечебных заведениях России и Украины, 

получив позитивную оценку и соответствующие сер-

тификаты.

Мексидол, обладая выраженным антиоксидантным 

и антигипоксическим эффектом, оказывает также и 

ноотропное действие. Этот препарат, улучшая энер-

гетический обмен клетки, значительно активизи-

рует энергосинтетические функции мито хондрий, 

повышает синтез биогенных аминов, обусловливая 

повышение интенсивности синаптической переда-

чи. Сукцинат, входящий в состав мексидола, значи-

тельно улучшает электрон-транспортную функцию 

митохондрий нейронов. Мексидол также ингибирует 

перекисное окисление липидов, что приводит к сни-

жению концент рации свободных радикалов, повыше-

нию активности антиоксидантных ферментов, прежде 

всего супероксиддисмутазы. Данные терапевтические 

эффекты обеспечивают сохранность клеточных и ми-

тохондриальных мембран, ингибируют синтез тром-

боксана А и одновременно способствуют повышению 

синтеза простациклина, обладающего антиконстрик-

торным эффектом, что в целом оказывает антиатеро-

генное действие. Гиполипидемические эффекты мек-

сидола обеспечиваются посредством снижения уровня 

общего холестерина и липопротеидов низкой плотно-

сти. Подтверждена роль мексидола в модуляции ре-

цепторных комплексов клеточных мембран, а также 

его способность обеспечивать ГАМК- и ацетилхолин-

протективные эффекты. Последнее реализуется вслед-

ствие воздействий мексидола на соответствующие 

рецепторы, что инициирует нормализацию функции 

биологических мемб ран митохондрий и нейронов.

Таким образом, описанные эффекты мексидол 

обеспечивает на нейрональном, сосудистом и мета-

болическом уровнях, а также имеет противосудо-

рожную активность, которая реализуется его по-

ложительным воздействием на ГАМК-эргическую 

трансмиссию.

Все вышеизложенное стало основанием для при-

менения мексидола в сочетании с препаратами кле-

точной терапии (биообъектами) у пациентов с АВМ 

больших размеров, у которых неоднократные опера-

тивные вмешательства с использованием современных 

эндоваскулярных методик не привели к ожидаемому 

терапевтическому эффекту, а консервативная терапия 

сопровождалась экзацербацией течения АВМ.

В связи с этим было проведено лечение пациентов 

с инкурабельными АВМ с помощью описанных выше 

средств, которые обеспечили выраженный терапевти-

ческий эффект и привели к торможению прогресси-

рующего течения мальформаций.

Целесообразность применения биообъектов была 

обусловлена их высокой васкулопротективной и ней-

ропротективной эффективностью, вследствие на-

личия в них ростовых факторов, нейропептидов, 

эмбриональных стволовых клеток [7—10]. Все выше-

изложенное стало основанием проведения лечения 

биообъек тами в сочетании с антиоксидантной терапи-

ей (мексидолом) [11]. 

Клиническое наблюдение
В качестве примера было проведено наблюдение за 

пациентом М., у которого была выявлена АВМ боль-

ших размеров, исходящая из системы наружной сон-

ной артерии (в виде многочисленной сети со судов, 

дренированных в венозную систему околоушной 

области). У данного пациента было применено со-

четанное лечение в виде трех последовательных хи-

рургических вмешательств, а затем — консервативная 

терапия. 

Пациент М. в возрасте 53 лет начал отмечать повы-

шение артериального давления (АД) в течение 5 лет, 

в связи с чем нерегулярно принимал гипотензивные 

средства. В течение последних 3 лет появился непо-

стоянный шум в голове, преимущественно в правой 

околоушно-затылочной области, спустя 1 год он стал 

постоянным и периодически сопровож дался пульса-

цией, иррадиирующей в правую затылочную область. 

В связи с указанными жалобами пациент был гос-

питализирован в отделение сосудистой хирургии 

Запорожской областной клинической больницы осе-

нью 2004 г.; при проведении ангиографического ис-

следования было выявлено исходящую из системы 

правой наружной сонной артерии сеть сосудов, дре-

нирующихся в венозную систему, расположенную в 

затылочной области (рис. 1). Для проведения опе-

ративного лечения — эмболизации артериовеноз-

ного соустья — пациент был направлен в отделение 

сосудистой нейрохирургии клинической больницы 

(Украина). В отделении сосудистой нейрохирургии 

было проведено два оперативных вмешательства с 

предварительным повторным ангиографическим ис-

следованием. Первое оперативное вмешательство 

было выполнено с целью устранения артериовеноз-

ного шунтирования из бассейна правой наружной 

сонной артерии; спустя неделю проведено второе — 

с целью эмболизации невыключенных афферентов 

микронизированными эмболами. После операций со-

стояние пациента улучшилось, патологический шум 

регрессировал. Пациент был выписан с диагнозом 

«артериовенозные фистулы правой заушной области».

Вместе с тем через 1,5 мес состояние пациента вновь 

ухудшилось. На фоне повышенного АД появился шум 

в околоушной области, ощущение пульсации, голово-

кружение, общая слабость, нарушение сна. При по-

вторной церебральной ангиографии (17 марта 2005 г.) 

было выявлено АВМ в правой заушной области с мно-

жеством афферентных сосудов, исходящих из бассей-

на правой наружной  сонной артерии, и мелким аф-

ферентом, исходящим из бассейна правой внутренней 

сонной артерии (от ее менингогипофизарного ствола), 

а также мелким афферентом, исходящим от левой по-

звоночной артерии. Проведено третье оперативное 

вмешательство с целью субтотальной  эндоваскулярной 

 эмболизации АВМ правой заушной области (17 марта 

2005 г.). В результате лечебных мероприятий состо-

яние пациента улучшилось. Выписан с диагнозом 

«артерио венозная мальформация правой заушной об-

ласти. Послеоперационная ишемическая нейропатия 

правого лицевого нерва». На рисунке 2 представлена 
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 положительная динамика ангиографической картины 

после проведенного оперативного лечения.

С сентября 2005 г. состояние пациента вновь стало 

ухудшаться, что проявилось резко выраженным пуль-

сирующим шумом с иррадиацией в правое ухо. При 

проведении ангиографического исследования (октябрь 

2005 г.) были выявлены артерио венозные фистулы 

правой заушной области с множеством мелких аффе-

рентных артерий из бассейна правой наружной сонной 

артерии (верхнечелюстной и затылочной) и менинго-

гипофизарного ствола (из бассейна правой внутрен-

ней сонной артерии) со сбросом в сигмовидный синус 

(рис. 3). На проведенном консилиуме было принято 

решение о нежелательности четвертого оперативного 

вмешательства и целесообразности проведения консер-

вативного лечения под наблюдением невропатолога.

Проводимые в дальнейшем терапевтические ме-

роприятия не привели к улучшению, сохранялась 

головная боль, наблюдалось усиление пульсирующе-

го шума, появились атаксия, панастения, депрессия. 

В этот же период пациент продолжал консервативное 

лечение у невропатолога. Назначенные лекарствен-

ные средства, значительно улучшающие микроцир-

куляцию (актовегин, солкосерил) в терапевтических 

дозах, привели к временному улучшению, но спустя 

1,5 мес состояние пациента вновь значительно ухуд-

шилось. Применение других эффективных ангиопро-

тективных препаратов (сермиона, инстенона, гинкго 

билобы в терапевтических дозах) также не привело 

к улучшению, что, по-видимому, было связано с ин-

тенсификацией микроциркуляции и увеличением 

количества афферентов мальформации. 

На очередной консультации в отделении сосуди-

стой хирургии было выявлено усиление кровотока 

по мелким афферентным артериям из бассейна пра-

вой наружной сонной артерии, повышение интен-

сивности гемоциркуляции по менингогипофизарно-

му стволу (из правой внутренней сонной артерии) 

с дальнейшим сбросом крови в сигмовидный синус, 

что и обусловило отсутствие терапевтического эф-

фекта от проводимых воздействий, о чем свидетель-

ствуют и представленные ангиограммы (см. рис. 3). 

По данным магнитно-резонансной томографии го-

ловного мозга, в правом полушарии мозжечка опре-

делялась мелкая сосудистая мальформация, дрени-

рующаяся в сигмовидный синус, что дало основание 

сделать вывод о наличии артериовенозной фистулы 

между наружной сонной артерией и сигмовидным 

Рис. 1. Ангиограмма пациента М., свидетельствующая о нали-

чии АВМ между правой наружной сонной артерией и экстра-

церебральной венозной сетью правой затылочной области

Рис. 2. Ангиограмма пациента М., проведенная после опера-

тивного вмешательства — субтотальной эндоваскулярной 

эмболизации АВМ

Рис. 3. Данные ангиографии пациента М., проведенной в сентябре 2005 г., свидетельствующие о появлении артериове-

нозных фистул с множеством мелких афферентных артерий из бассейна правой наружной сонной артерии и менинго-

гипофизарного ствола из бассейна правой внутренней сонной артерии, которые связаны с сигмовидным синусом
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 синусом. Последнее свидетельствовало об экзацербации 

заболевания в виде увеличения размеров мальформа-

ции и ее распространения на церебральные структуры.

Все вышеизложенное, свидетельствующее об опре-

деленном прогрессировании заболевания у данного 

пациента, позволило высказать мнение о возникшей 

опасности как для здоровья, так и для жизни пациен-

та. Последняя была обусловлена смешиванием артери-

альной и венозной крови вследствие прогрессирова-

ния АВМ, приводяшей к развитию гипоксии мозговой 

ткани и повышающей риск разрыва мальформации. 

Определенную сложность в лечении данной АВМ, не-

сомненно, представляла и невозможность применения 

традиционных эффективных сосудистых препара-

тов, так как последнее приводило к интенсификации 

кровотока по афферентам, что могло способствовать 

дальнейшему прогрессированию заболевания. 

В связи с вышеизложенным пациенту был на-

значен мексидол и щадящая гипотензивная тера-

пия (позволившая поддерживать АД в пределах 

130/80 мм рт. ст.). Повторяющиеся курсы терапии 

мексидолом, обладающим полимодальными эф-

фектами (антигипоксемическим, антиоксидантным, 

нейро- и ангиопротективным) проводились по сле-

дующей схеме: ежедневные внутривенные капель-

ные инфузии препарата в дозе 800 мг до № 10, затем 

в дозе 600 мг в виде внутривенных капельных инфу-

зий до № 10; затем применение мексидола продол-

жалось в виде внутримышечных инъекций (400 мг) 

до № 10. Дальнейшее применение препарата про-

водили внутрь в дозе 250 мг 1 раз в сутки в течение 

нескольких месяцев с последующим повторением 

пролонгированного курса терапии (данная схема 

применения препарата предложена разработчиками).

Помимо описанной выше антиоксидантной тера-

пии, пациенту были проведены две трансплантации 

биообъекта (криоцелл-гемоклетки) с интервалом 

в 6 мес, сочетавшихся с применением криоцелл- 

криокорда. 

Проведение двух курсов лечения биообъектами на 

фоне пролонгированной антиоксидантной терапии 

привело к значительно выраженному субъек тивному и 

объективному улучшению состояния пациента: прак-

тически полностью регрессировали шум, цефалгия, 

атаксия, депрессия, повысилась работоспособность. 

Данные компьютерного анализа реоэнцефалографии 

каротидного и вертебробазилярного бассейна также 

подтверждали позитивную динамику. На рисунках 5 и 

6 изображено улучшение крово обращения в бассейне 

сонных и позвоночных артерий (на рис. 5 представле-

на реоэнцефалограмма до лечения, на рис. 6 — после 

лечения). Представленные реоэнцефалограммы под-

тверждают увеличение объе ма интрацеребральной ге-

моциркуляции преимущественно в бассейне сонных 

артерий, о чем свидетельствует и значительное увели-

чение амплитуды реоэнцефалографической кривой. 

Отмечается также определенная нормализация верх-

них показателей реоэнцефалограммы (уменьшение 

признаков горбовидного плато), изменение положе-

ния дикротического зубца с определенной тенденцией 

к его нормальному положению. Вместе с тем позитив-

ные изменения в бассейне позвоночных артерий были 

выражены более слабо. Проведенная в июне 2007 г. 

магнитно-резонансная ангиография экстра- и интра-

церебральной сосудистой системы мозга также свиде-

тельствовала об определенном регрессе АВМ (на серии 

магнитно-резонансных ангиограмм (протокол МРТ + 

МРА № 163833, ID 111388 от 20.06.2007) в проекции 

сигмовидного синуса справа отмечался сигнал от АВМ 

размерами 0,5 × 1,8 × 0,56 см, питаемой из наружной 

сонной артерии с фрагментарно визуализируемыми 

сосудами в заушной области справа) в виде значитель-

ного уменьшения афферентов АВМ и отсутствии при-

знаков ее интрацеребральной локализации.

Комментарий. Вследствие проведенной консерватив-

ной терапии был достигнут выраженный терапевтиче-

ский эффект, который полностью стабилен в течение 

всего последующего времени на фоне продолжающейся 

терапии антиоксидантом Мексидол (в виде ее корот-

ких курсов) гипотензивной терапии (в связи с повышен-

ным уровнем АД) и гиполипидемическими средствами 

(статинами). Результаты стабильно высокой эффек-

тивности в лечении АВМ описанными препаратами по-

зволяет высказать мнение об определенной обратимо-

сти течения АВМ и ее благоприятном прогнозе.

Таким образом, сосудистые мальформации в бас-

сейне церебральных, а иногда и церебрально-

экстрацеребральных сосудов, АВМ, имеющие иден-

тичную локализацию, всегда представляют значи-

тельные трудности в обосновании правильной такти-

ки и проведении адекватных лечебных воздействий. 

Современные методики хирургического лечения яв-

ляются высокоэффективными. Используется шунти-

рование либо выключение шунтов (что  отмечалось 

у нашего пациента); весьма эффективными являются 

эндоваскулярные вмешательства, в том числе и эндо-

васкулярная эмболизация и ряд других методик [6]. 

Вместе с тем при крупных АВМ эффективность 

хирургических вмешательств носит весьма неодно-

значный характер, не всегда удается достигнуть 

значительно выраженного эффекта, что и обуслов-

ливает поиски терапевтических мероприятий, в том 

числе и консервативных, при указанных патологи-

ческих изменениях сосудов головы.

Данная группа заболеваний относится к трудно-

курабельным или инкурабельным нозологическим 

формам, что может быть обусловлено структурой, 

большими размерами и локализацией описанных 

АВМ, особенностями возникшего патологического 

шунтирования в церебральном, а иногда и в цереб-

рально-экстрацеребральном сосудистых бассейнах, 

состоянием общей и церебральной гемодинамики, 

различными вариантами течения мальформаций, 

степенью и особенностями формирующейся деком-

пенсации церебрального кровообращения вслед-

ствие ее прогрессирующего течения, что может быть 

чревато неблагоприятным исходом заболевания.

Следовательно, высказанное мнение об опреде-

ленной целесообразности применения сочетанного 

лечения (хирургического и консервативного) АВМ 
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вполне обосновано. Применение высокоэффектив-

ного препарата, каким является представленный 

анти оксидантный препарат Мексидол, в сочетании с 

препаратами клеточной терапии может способство-

вать определенной стабилизации течения мальфор-

мации и торможению ее прогрессирования.

Описанные принципы лечения АВМ могут 

быть использованы клиницистами по согласова-

Рис. 5. Реоэнцефалограмма пациента М., свидетельствую-

щая о выраженном нарушении гемоциркуляции в бассейне 

сонных и резко выраженном нарушении в бассейне позво-

ночных артерий, проведенная после оперативного вмеша-

тельства в октябре 2005 г.

Рис. 6. Реоэнцефалограмма пациента М., проведенного 

после консервативного лечения, свидетельствующая 

об определенной положительной динамике в течение забо-

левания, сделанная в мае 2006 г. 

нию с сосудистыми хирургами, нейрохирургами. 

Консервативное лечение, несомненно, улучшит ка-

чество жизни пациентов, будет способствовать за-

медлению развития неврологического дефицита, 

а также увеличению продолжительности жизни па-

циентов.

Список литературы находится в редакции.
***
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Emeka Kesieme1, Chinenye Kesieme1, Nze Jebbin2, Eshiobo Irekpita1, Andrew Dongo1

Тромбоз глубоких вен: 
клинический обзор

Обзор литературы в отношении проблемы тромбоза глубоких вен охватил 

данные, начиная с 1970 г. и до настоящего времени, с использованием поиска 

в библиотеках, журнальных публикациях на эту тему и данных Medline. Были 

собраны и изучены полные тексты материалов, в том числе релевантные ссылки. 

Из всех материалов была извлечена информация, касающаяся эпидемиологии, 

патогенеза, клинических проявлений, исследований, профилактики, лечения и 

осложнений тромбоза глубоких вен.

Введение
Тромбоз представляет собой процесс образования 

патологической массы из компонентов крови в пре-

делах сосудистой системы живого организма. Когда 

этот процесс происходит в глубоких венах, то речь 

идет о тромбозе глубоких вен (ТГВ). 

Установление точного диагноза ТГВ чрезвы-

чайно важно для предотвращения возможного 

смертельного осложнения — эмболии легочной 

артерии (ЛЭ) и отсроченных осложнений в виде 

посттромбо тического синдрома и легочной гипер-

тензии. Важно также избегать неоправданного на-

значения антикоагулянтов пациентам с высоким 

риском развития кровотечений, даже если это со-

стояние не уточнено [1].

Клинические признаки ТГВ неспецифичны, по-

этому постоянно развиваются новые подходы к диа-

гностике этого состояния. Цель этой публикации — 

критически рассмотреть современное состояние 

знаний по данной теме с целью совершенствования 

методов профилактически и лечения для практику-

ющих врачей.

Классификация тромбоза глубоких вен
ТГВ нижних конечностей классифицируется как: 

1) проксимальный (патологический процесс лока-

лизован в подколенной или бедренной вене);

2) дистальный (при вовлечении в процесс икронож-

ных вен). 

В клиническом отношении проксимальный тром-

боз вен имеет большее значение и связан с тяже-

лыми хроническими заболеваниями (активный 

рак, застойная сердечная и дыхательная недоста-

точность) или с возрастом старше 75 лет; тогда как 

дистальный тромбоз чаще связан с такими фактора-

ми риска, как недавно перенесенные оперативные 

вмешательства и длительный постельный режим. 

Смертельная ЛЭ, как правило, является следстви-

ем проксимального ТГВ [19]. Посттромботический 

синдром — хроническое, потенциально инвалиди-

зирующее состояние, характеризующееся отеками 

ног, болью, венозными эктазиями и индурацией 

кожи. Через 1 год после ТГВ этот диагноз устанав-

ливают в 17–50% случаев [20].

Редкие проявления венозной тромбоэмболии 

(ВТЭ) являются формами острого массивного ве-

нозного тромбоза с нарушением венозного отто-

ка из сосудов конечностей. К ним относятся белая 

и синяя болевые флегмазии и венозная гангрена. 

При белой болевой флегмазии тромбоз происходит 

только в основных глубоких венозных коллекторах 

конечности, обходя при этом коллатеральные вены. 

Однако при синей болевой флегмазии тромбоз рас-

пространяется по коллатеральным венам, что при-

водит к массивной секвестрации жидкости и еще 

более значительному отеку.

Клинические признаки
Анамнез и клиническое обследование не являют-

ся надежными методами диагностики ТГВ [21]. 

ТГВ нижних конечностей может протекать как с 

наличием симптомов, так и без них. ТГВ нижних 
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 конечностей обычно протекает без эритемы, боли, 

локального повышения температуры, отека или 

болезненности при пальпации. Пациенты с клини-

ческими симптомами с проксимальным ТГВ могут 

предъявлять жалобы на боль и отеки нижних ко-

нечностей, а также на болезненность при пальпа-

ции задней части голени [22, 23]. При ТГВ может 

наблюдаться симптом Хоманса. Большинство из 

этих признаков не являются специфичными, поэто-

му обычно требуется более детальное клиническое 

обследование. При остром венозном тромбозе и 

беременности венозные тромбы чаще всего локали-

зуются в левой нижней конечности [11]. Это может 

наблюдаться вследствие сдавления левой подвздош-

ной вены правой подвздошной артерией (синдром 

Мея — Тернера) [24].

Белая болевая флегмазия характеризуется такими 

симптомами, как отек, боль и побледнение без циа-

ноза, в то время как при синей болевой флегмазии 

ко всем этим симптомам добавляется цианоз, ко-

торый характерно распространяется проксимально 

вплоть до образования волдырей/булл.

Факторы риска
R. Virchow описал три состояния, которые предрас-

полагают к развитию тромбоза — так называемая 

триада Вирхова. Эта триада включает повреждение 

эндотелия, стаз крови или ее турбулентный ток и 

гиперкоагуляцию. Стаз и эндотелиальное повреж-

дение играют важную роль в формировании ТГВ 

после травмы или хирургического вмешательства, 

в то время как повышенная свертываемость крови  

является причиной большинства случаев спонтан-

ного ТГВ. По крайней мере у 96% пациентов с ВТЭ 

отмечается хотя бы один фактор риска [25].

Риск возникновения заболевания может быть 

разделен на приобретенный или  наследственный. 

При сочетании генетических дефектов с одним или 

несколькими приобретенными факторами риска 

или при комбинации генетических дефектов или 

сочетании двух приобретенных факторов возникает 

риск развития ВТЭ, который превышает значение 

одного фактора в отдельности [26]. 

У взрослых можно выделить следующие состо-

яния, которые предрасполагают к развитию ВТЭ: 

старение, карциномы и ассоциированное лечение, 

длительная неподвижность, инсульт или паралич, 

ранее перенесенные эпизоды ВТЭ, застойная сер-

дечная недостаточность, острые инфекции, бере-

менность или послеродовой период, обезвожива-

ние, гормональная терапия, варикозное расширение 

вен, длительные перелеты, острые воспалительные 

заболевания кишечника, заболевания соединитель-

ной ткани и нефротический синдром. Другими при-

обретенными факторами, с которыми связан по-

вышенный риск развития ВТЭ, в последнее время 

считают стойкое повышение уровня D-димера и 

атеросклероз [27].

Оральные контрацептивы, особенно те, которые 

содержат прогестины третьего поколения, повы-

шают риск развития ВТЭ [28]. Риск возникновения 

ТГВ, связанный с длительными перелетами, назы-

вается синдромом эконом-класса [29]. При переле-

тах на большие расстояния он составляет 3–12% и 

связан с такими патофизиологическими изменения-

ми, как стаз крови, гипоксия и обезвоживание [30]. 

V. Aken и соавторы показали, что лица с повышен-

ным уровнем интерлейкина-8 имеют больший риск 

развития венозного тромбоза, тем самым поддержи-

вая теорию о важной роли воспаления в этиопато-

генезе венозного тромбоза [31].

Среди детей наиболее важными пусковыми фак-

торами развития тромбоэмболии являются нали-

чие центральных катетеров для проведения ин-

фузий, рак и химиотерапия. Тяжелая инфекция, 

серповидно- клеточная анемия, травмы и антифос-

фолипидный синдром являются примерами клини-

ческих состояний, которые связаны с повышенной 

свертываемостью крови [33].

Генетические факторы риска можно разделить на 

сильные, средние и слабые [34]. К сильным факто-

рам относят дефицит антитромбина, протеинов С 

и S. Умеренно сильные факторы риска включают 

в себя наличие фактора V Лейдена, протромбина 

20210A и фибриногена 10034T, а также любой груп-

пы крови, кроме первой. К слабым генетическим 

факторам риска относят недостаток фибриногена, 

факторов XIII и XI. 

С целью прогнозирования чаще всего рекомен-

дуют использовать модель, разработанную Wells и 

коллегами. На основании клинических симптомов и 

факторов риска пациентов распределяют на 3 груп-

пы: с низкой, умеренной и высокой вероятностью 

развития ТГВ. В группе с высокой вероятностью 

развития патологии риск возникновения ТГВ со-

ставляет 85%, с умеренной вероятностью — 33% 

и с низкой — 5% [36]. Тем не менее в более позд-

нем исследовании Wells и коллеги оптимизировали 

диагностический процесс путем стратификации па-

циентов на две категории риска: «маловероятный 

ТГВ», если клиническая оценка ≤ 1, и «вероятный 

ТГВ» — при суме баллов > 1 (табл. 1) [37].

Определение уровня D-димера 
D-димер является продуктом распада сетчатого 

фиб рина, который образуется сразу после разложе-

ния тромбин-генерируемых фибриновых сгустков 

под действием плазмина. Он отражает глобальную 

активацию системы свертывания крови и фибрино-

лиза [38]. D-димер признан лучшим биомаркером 

для ранней диагностики ВТЭ. Сочетание клиниче-

ской стратификации риска и определения уровня 

D-димера в крови может исключить ВТЭ у более 

чем 25% пациентов с симптомами, указывающими 

на ВТЭ без необходимости в дополнительных мето-

дах исследования [39]. Даже у пациентов с клиниче-

скими признаками периодически повторяющегося 

ТГВ комбинация клинической оценки и определе-

ния уровня D-димера оказалась достаточно полез-

ной для исключения ТГВ [40]. 
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Уровень D-димера определяют с помощью:

• иммуноферментного анализа (ИФА); 

• реакции латекс-агглютинации; 

• реакции агглютинации эритроцитов в общем ана-

лизе крови (Red blood cell whole blood agglutination 

assay — SimpliRED).

Эти анализы различаются по чувствительности, 

специфичности, вероятностям определения и вари-

абельности среди пациентов с подозрением на ВТЭ. 

Среди методов определения содержания D-димера 

ИФА является более чувствительным и позволяет с 

большей вероятностью определить отрицательные 

результаты исследования.

Тесты, определяющие уровень D-димера, об-

ладают высокой чувствительностью (до 95%), но 

низкой специфичностью для того, чтобы доказать 

ВТЭ. Отрицательная прогностическая ценность 

для пациентов с негативными результатами анали-

зов содержания D-димера в крови достигает 100%. 

Таким образом, отрицательный тест на D-димер по-

зволяет с уверенностью исключить как ТГВ, так и 

ЛЭ. Ложноположительные результаты тестирования 

на предмет наличия D-димера были отмечены при 

воспалительном процессе [41], беременности [42], 

злокачественных образованиях [43] и у лиц пожи-

лого возраста [44]. Было также показано, что кли-

ническая значимость измерения уровня D-димера 

уменьшается с возрастом [45]. Использование 

в диагностике возрастных пороговых значений 

D-димера до сих пор является предметом дискус-

сий. Несколько исследований показали, что уро-

вень D-димера повышается с гестационным возрас-

том и при осложненных беременностях (например, 

при преждевременных родах, отслойке плаценты и 

гестационной гипертензии) [46–48]. Повышенный 

уровень D-димера оказался предиктором небла-

гоприятного исхода (стойкие тромбозы, реци-

див или посттромботический синдром) у детей с 

острыми тромботическими заболеваниями [49]. 

Ложноотрицательные результаты теста были от-

мечены после применения гепарина, поэтому ре-

комендуется проводить тест на предмет наличия 

D-димера до назначения пациенту этого препарата 

[43]. Другие причины ложноотрицательных резуль-

татов — позднее выявления заболевания (симптомы 

длились более 2 нед) и небольшие ТГВ ниже колена.

Ультрасонография вен
Венозная ультрасонография является методом вы-

бора у пациентов с вероятным ТГВ [50]. Это не-

инвазивный, безопасный, доступный и относитель-

но недорогой метод исследования. Существует три 

типа венозной ультрасонографии: компрессион-

ное ультразвуковое исследование — УЗИ (только в 

B-режиме), дуплексное сканирование (В-режим и 

допплеровский сигнал) и отдельно – цветная доп-

плерография. При дуплексной ультрасонографии 

кровоток в нормальных венах спонтанный и за-

висит от фаз дыхания. В цветном УЗИ кровотока 

импульсный допплеровский сигнал используется 

для получения изображений [51]. Компрессионное 

УЗИ, как правило, проводится на проксимальных 

глубоких венах, в частности общей бедренной, бед-

ренной, подколенной, в то время как сочетание 

дуплексного УЗИ и цветного дуплексного иссле-

дования чаще применяют для исследования под-

вздошной вены и глубоких вен голени [52].

Основным ультразвуковым критерием выявления 

венозного тромбоза является неспособность сжатия 

просвета вены при легком давлении зондом. К дру-

гим критериям ультразвуковой диагностики веноз-

ного тромбоза относятся утрата фазовой структуры, 

при которой кровоток определяется как непрерыв-

ный; положительный ответ на пробы Вальсальвы 

или сжатия (дуплексное УЗИ) и полное отсутствие 

спектральных или цветовых допплеровских сигна-

лов из венозного просвета [53].

Другими преимуществами УЗИ вен является 

способность диагностировать иные патологиче-

ские состояния (кисты Беккера, поверхностные 

или внутримышечные гематомы, лимфаденопа-

тии, бедренная аневризма, поверхностный тром-

бофлебит и абсцесс), а также полное отсутствие 

облучения. Основные ограничения заключаются 

в сниженной способности диагностики дисталь-

ных тромбов [22]. Сжимаемость вен может быть 

ограничена такими особенностями пациента, как 

ожирение, отеки и боль при пальпации, а также 

наличие шины или другого устройства для иммо-

билизации, которые ограничивают доступ к конеч-

ности. Чувствительность и специфичность метода 

компрессионного УЗИ в В-режиме с/без  цветного 

Таблица 1. Тест оценки вероятного прогноза (по Wells)

Признак Баллы

Активный рак (текущее лечение / терапия 

проводилась в течение последних 6 мес / 

паллиативное лечение)

1

Паралич, парез или недавняя гипсовая 

иммобилизация нижних конечностей
1

Больной находился в постели 3 дня или ему 

проводилось серьезное оперативное 

вмешательство под общей или регионарной 

анестезией в течение предшествующих 12 нед

1

Локализованная болезненность при пальпации по 

ходу глубоких вен
1

Отек всей ноги 1

Отек в области задней части голени 

3 см > бессимптомной стороны (измеряется на 10 см 

ниже бугристости большеберцовой кости)

1

Пастозность поврежденной ноги 1

Коллатеральные поверхностные вены 

(неварикозные)
1

Эпизоды ТГВ в анамнезе 1

Альтернативный диагноз также или более вероятен, 

чем ТГВ
–2

Примечания: маловероятный ТГВ ≤ 1; вероятный ТГВ ≥ 2.
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дуплекса для диагностики симптоматического, 

проксимального ТГВ составляет соответственно 

95 и 96% [54]. Для тромбоза глубоких вен голени 

чувствительность венозного УЗИ составляет только 

73% [55].

Повторное или серийное венозное УЗИ показано 

при отрицательных результатах  первичного обсле-

дования у пациентов с клиническими симптомами, 

у которых с высокой вероятностью подозревают 

ТГВ, когда альтернативные методы диагностики 

противопоказаны или недоступны. Было выявле-

но, что серийное тестирование не показано лицам, 

у которых ТГВ маловероятно по оценке Wells при 

отрицательных результатах исследования уровня 

D-димера в крови.

Контрастная флебография
Флебография является эффективной диагностиче-

ской процедурой для выявления ТГВ, однако про-

водится редко, потому что неинвазивные исследова-

ния (уровень D-димера и венозное УЗИ) являются 

более точными и целесообразными при острых эпи-

зодах ТГВ. Данный метод включает катетеризацию 

вены стопы с введением контрастного вещества, 

как правило, не содержащего йод, например омни-

пака. Большой объем омнипака разбавляют изото-

ническим раствором хлорида натрия, что приводит 

к лучшему наполнению глубоких вен и улучшению 

качества визуализации [56].

Основной достоверный диагностический при-

знак венозного тромбоза при проведении флебо-

графии — постоянный внутрипросветный дефект 

наполнения, наблюдаемый в двух или нескольких 

проекциях [56]. Другим достоверным критерием 

является симптом «ампутации» вен — признак, ко-

торый трудно интерпретировать у пациентов с эпи-

зодами ТГВ в анамнезе [57]. Этот признак является 

высокочувствительным, особенно при выявлении 

локализации, протяженности и места прикрепления 

тромба, а также весьма специфичным.

Самые существенные недостатки данного мето-

да — это инвазивность и болезненность процедуры. 

Пациент подвергается облучению, и существует до-

полнительный риск развития аллергических реак-

ций и почечной дисфункции. Иногда первичный 

ТГВ может быть вызван проведением флебографии 

[58], вероятно, из-за раздражения венозной стенки 

и повреждения эндотелия. Применение неионного 

контрастного вещества существенно снижает риск 

анафилактических реакций и возможность образо-

вания тромбов или, возможно, даже устраняет их 

[59, 60].

Импедансная плетизмография
Методика основана на определении изменения им-

педанса между двумя электродами, расположенны-

ми на голени, когда манжетка аппарата раздувается 

и тем самым вызывает окклюзию вен. Свободный 

отток венозной крови приводит к быстрому изме-

нению сопротивления, в то время как при задерж-

ке оттока (при наличии ТГВ) происходит более 

постепенное изменение [61]. Это портативный, без-

опасный и неинвазивный метод, но его главным 

недостатком остается очевидное отсутствие чувстви-

тельности к тромбозу вен голени и малым необ-

структивным тромбозам проксимальных вен.

Магнитно-резонансная томография 
Данный метод диагностической визуализации об-

ладает высокой чувствительностью к выявлению 

тромбозов глубоких вен голени и тазовых вен [62], 

а также вен верхних конечностей [63]. Магнитно-

резонансная томография (МРТ) также помогает 

проводить дифференциальную диагностику у паци-

ентов с подозрением на ТГВ. МРТ является диа-

гностическим методом выбора при подозрении на 

тромбоз подвздошной или нижней полой вены, 

когда компьютерная томография (флебография) 

противопоказана или невыполнима по техническим 

причинам. Метод не связан с риском ионизирую-

щего излучения, однако данная процедура является 

достаточно дорогостоящей.

Алгоритм диагностики тромбоза 
глубоких вен
Первым шагом является предварительное опреде-

ление вероятности заболевания с использованием 

установленной модели, как например, оценка по 

Wells (рисунок). Если оценка является ≤ 1 (мало-

вероятный ТГВ), проводится исследование уровня 

D-димера. Если анализ отрицательный, ТГВ ис-

ключается и пациент может быть выписан без даль-

нейшего обследования. Если результат положитель-

ный, проводят ультрасонографию вен. Негативный 

результат венозного УЗИ исключает диагноз ТГВ. 

Диагноз ТГВ устанавливают при положительном 

результате УЗИ вен.

Клиническая вероятность

Отрица-

тельный

Отрица-

тельный

Положи-

тельный

Положи-

тельный

Отрица-

тельный

Отрица-

тельный

Положи-

тельный

Положи-

тельный

Диагноз ТГВ 

исключен

Уровень 

D-димера

Венозное 

УЗИ

Диагноз ТГВ 

подтвержден

Диагноз ТГВ 

подтвержден

Дальнейшее 

обследование

Диагноз ТГВ 

исключен

Диагноз ТГВ 

исключен

Уровень D-димера Венозное УЗИ

Маловероятный 

ТГВ (оценка ≤ 1)

Вероятный ТГВ 

(оценка ≥ 2)

Рисунок. Алгоритм диагностики ТГВ

©Практична ангіологія№ 1–2 (50–51) • 201262

ОГЛЯД

PA01-02_2012.indb   62PA01-02_2012.indb   62 27.02.2012   15:48:5827.02.2012   15:48:58



Если вероятность ТГВ высокая (оценка вероят-

ности ≥ 2), показано венозное УЗИ. При положи-

тельном результате венозного УЗИ устанавливают 

диагноз ТГВ и начинают лечение. Если результат 

отрицательный, проводят анализ уровня D-димера. 

Отрицательный тест на D-димер исключает диа-

гноз ТГВ, в то время как положительный результат 

является показанием для проведения последующих 

исследований — повторное УЗИ через 6–8 дней 

или флебография. Этот алгоритм не применяют во 

время беременности, поскольку уровень D-димера 

при этом состоянии ложно повышен.

Профилактика
Механическая профилактика
Механические методы профилактики ТГВ вклю-

чают применение устройств для прерывистой 

пневматической компрессии (ППК), компрес-

сионных чулков (КЧ) разной степени плотно-

сти, а также венозного педального насоса. ППК 

повышает приток крови в глубоких венах ног, 

предотвращая тем самым венозный застой и, 

следовательно, венозный тромбоз [64]. Agu и со-

авторы считают, что эти механические методы 

снижают вероятность развития послеоперацион-

ных венозных тромбозов [65]. В Кокрановском 

обзоре отмечено снижение ВТЭ примерно на 50% 

при использовании КЧ [66]. Было показано, что 

применение ППК в дополнение к предотвраще-

нию венозного тромбоза позволяло снизить уро-

вень ингибитора активатора плазминогена-1, тем 

самым повышая эндогенную фибринолитическую 

активность [67].

По сравнению с простой компрессией комбини-

рованные профилактические способы воздействия 

существенно снижают частоту развития ВТЭ. Если 

сравнить фармакологическую профилактику саму 

по себе и в сочетании с комбинированными ме-

тодами, последние значительно снижают заболе-

ваемость ТГВ, однако воздействие на ЛЭ остается 

неизвестным. Эти методы в особенности рекомен-

дуются пациентам с высоким риском возникнове-

ния ТГВ [68].

Механический метод профилактики ТГВ пока-

зан пациентам с высоким риском развития крово-

течений в сочетании с антикоагулянтной профи-

лактикой. В эту группу больных входят пациенты 

с активным или недавним желудочно-кишечным 

кровотечением, геморрагическим инсультом и де-

фектами системы свертывания, такими как тяже-

лая тромбоцитопения [69]. Данный метод проти-

вопоказан пациентам с признаками ишемии ног, 

связанной с заболеваниями периферических со-

судов. Существует теоретический риск фибриноли-

за и смещения тромба [70]. Манжеты и чулки для 

ног без градиента давления не являются эффектив-

ными в предотвращении ТГВ [71]. Hilleren-Listerud 

показал, что устройство ППК и КЧ длиной до ко-

лена также эффективны, как и аналогичные при-

способления до бедра. Они также являются более 

удобными, недорогими и практичными для паци-

ента [72].

P.L. Chin и соавторы сравнили эффективность и 

безопасность различных режимов профилактики 

тромбоэмболии (ППК, КЧ и эноксапарин) после 

плановой тотальной артропластики коленного сус-

тава у пациентов из Азии и рекомендовали устрой-

ство ППК в качестве предпочтительного метода 

тромбопрофилактики после тотальной артропласти-

ки коленного сустава [73]. Однако учеными Morris 

и Woodcock не было продемонстрировано никаких 

значимых изменений в результате профилактики 

между ППК и КЧ [74].

Ежедневное использование эластичных КЧ при 

проксимальном ТГВ снижает возможность развития 

посттромботического синдрома на 50% [20].

Другие механические средства для больных после 

как консервативного, так и хирургического лече-

ния включают ходьбу и упражнения с разгибани-

ем ног. Они настоятельно рекомендуются, так как 

улучшают венозный кровоток.

Медикаментозная профилактика
Нефракционированный гепарин (НФГ), низко-

молекулярные гепарины (НМГ), фондапаринукс 

и новые пероральные прямые селективные инги-

биторы тромбина и фактора Ха являются эффек-

тивными препаратами для профилактики ТГВ. 

Исследования показали, что заболеваемость всеми 

ТГВ и ЛЭ, в том числе и смертельной ЛЭ, была 

снижена с помощью НФГ в низких дозах [75, 76].

НМГ имеют дополнительные преимущества по 

сравнению с НФГ (табл. 2). Их можно вводить 

1 или 2 раза в сутки без лабораторного контроля. 

Другими преимуществами являются предсказуе-

мость, зависимость уровня препаратов в плазме 

крови от дозы, длительный период полувыведения, 

меньшая вероятность развития кровотечения для 

данного антитромботического эффекта и более низ-

кий уровень гепарин-индуцированной тромбоцито-

пении по сравнению с НФГ [77].

Риск развития гепарин-индуцированного остео-

пороза при применении НМГ ниже, чем при на-

значении НФГ, поскольку НМГ не увеличивает ко-

личество и активность остеокластов [78]. Он имеет 

гораздо большее влияние на подавление факто-

ра Ха и меньшее — на подавление антитромбина 

III путем ингибирования тромбина в меньшей сте-

пени, чем НФГ [79]. Текущими противопоказания-

ми к ранней тромбопрофилактике с помощью НМГ 

являются наличие внутричерепного кровотечения, 

постоянного и неконтролируемого кровотечения 

в другом месте и неполное повреждение спинного 

мозга, связанное с подозреваемой или доказанной 

спинальной гематомой.

Фондапаринукс представляет собой синтетиче-

ский пентасахарид, который был одобрен для про-

филактики ТГВ. Он является непрямым селектив-

ным ингибитором фактора Ха, который проявляет 

высокую аффинность к антитромбину и обратимо 
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с ним связывается. Отсутствуют данные о развитии 

гепарин-индуцированной тромбоцитопении после 

применения фондапаринукса, так как он не влия-

ет на функцию и агрегацию тромбоцитов и имеет 

предсказуемый ответ на терапию [80]. Также не тре-

буется проводить мониторинг протромбинового или 

частичного тромбопластинового времени. Таким об-

разом, фондапаринукс имеет такую же или лучшую 

эффективность, чем препараты, применяющиеся 

в настоящее время, а также низкий риск развития 

кровотечения, и нет необходимости проводить еже-

дневный лабораторный мониторинг.

Дабигатран — новый пероральный прямой одно-

валентный ингибитор тромбина. Дабигатрана этек-

силат является предшественником (пролекарством) 

дабигатрана. Он быстро всасывается из желудочно-

кишечного тракта и обладает низкой биодоступ-

ностью (5–6%). Период полувыведения составляет 

8 ч после однократного приема и до 17 ч – после 

нескольких доз, пиковая концентрация в плазме 

крови наблюдается через 2 ч [81]. Препарат выде-

ляется почками, в основном в неизмененном виде. 

Он обладает низкой биодоступностью (6%), оказы-

вает предсказуемый антикоагулянтный эффект и не 

требует мониторинга параметров коагуляции [81]. 

Дабигатран одобрен в Канаде и Европе для предот-

вращения ВТЭ после ортопедических операций.

В исследовании RE-COVER сравнивали даби-

гатрана этексилат с варфарином в течение 6 мес 

у пациентов с острой ВТЭ; дабигатран был так же 

эффективен, как варфарин в профилактике рециди-

вов ВТЭ с сопоставимой вероятностью массивных 

кровотечений, однако общие показатели кровоте-

чения были существенно ниже [82, 83]. В другом 

исследовании (RE-NOVATE II) сравнивали эффек-

тивность и безопасность перорального применения 

дабигатрана с подкожным введением эноксапарина 

при длительной тромбопрофилактике у пациентов, 

перенесших тотальное эндопротезирование тазобед-

ренного сустава [82]. Расширенная профилактика 

посредством перорального применения дабигатрана 

в дозе 220 мг 1 раз в сутки была так же эффективна, 

как подкожное введение эноксапарина в дозе 40 мг 

1 раз в сутки для снижения риска развития ВТЭ 

после тотального эндопротезирования тазобедрен-

ного сустава, и превосходила эноксапарин в предот-

вращении тяжелой ВТЭ. Риск кровотечения и про-

фили безопасности были подобными [84].

Прием пероральных антикоагулянтов с антаго-

нистами витамина К, такими как варфарин, можно 

начинать в преоперационный период, во время 

операции или после нее с целью профилактики 

развития ВТЭ [87]. Варфарин противопоказан при 

предродовой профилактике тромбозов, так как он 

проникает через плаценту и может быть нежела-

тельным тератогенным фактором и привести к кро-

вотечению плода [88]. Однако препарат безопасен 

во время периода лактации, поскольку он в зна-

чительном количестве не накапливается в грудном 

молоке [89]. В отличие от варфарина гепарин без-

опасен и рекомендуется как во время беременности, 

так и в период кормления грудью [90].

Монотерапия ацетилсалициловой кислотой с 

целью профилактики тромбозов и ВТЭ у всех ко-

горт пациентов не рекомендуется. Некоторые ис-

следования, в которых изучали применение аце-

тилсалициловой кислоты в качестве средства 

профилактики ТГВ, показали некоторую степень 

защиты от ВТЭ у госпитализированных пациентов 

[91, 92], тогда как другие исследования не показа-

ли какой-либо пользы или [93, 94] меньшую эф-

фективность, чем для других средств профилактики 

[95, 96].

Продолжительность тромбопрофилактики зави-

сит от уровня риска развития ВТЭ. Для пациентов, 

перенесших тотальное эндопротезирование тазобед-

ренного сустава или операцию по поводу перелома 

бедренной кости, показана длительная профилакти-

ка тромбозов от 10 до 35 дней, особенно для паци-

ентов с высоким риском развития ВТЭ, в то время 

как у пациентов, поступивших с острыми состоя-

ниями, тромбопрофилактику следует продолжать до 

выписки пациентов из стационара [87].

Лечение
Цель терапии ТГВ — предотвращение увеличения 

тромба, острой ЛЭ, рецидивов тромбоза и развития 

поздних осложнений, таких как легочная гипер-

тензия и посттромботический синдром. Начальная 

терапия обычно включает достижение терапевтиче-

ской дозы НФГ или НМГ, можно в комбинации с 

фондапаринуксом.

Так как НМГ имеет ряд преимуществ над НФГ, 

именно его и рекомендуют для лечения острого 

ТГВ. Однако НФГ более предпочтителен у пациен-

тов с тяжелой почечной недостаточностью, так как 

НМГ в основном выделяется почками. Гепарин из-

начально назначается с варфарином и их переста-

ют принимать минимум через 4–5 дней, после чего 

международное нормализованное отношение долж-

но быть в пределах от 2,0 до 3,0 (терапевтический 

диапазон). Эта связь с варфарином очень важна, 

потому что воздействие на факторы II, IX, X будет 

наблюдаться только после 5-го дня терапии, сле-

довательно, механизм внутреннего свертывания до 

этого времени поврежден не будет. 

Варфарин остается препаратом выбора для дли-

тельной терапии, целью которой является предот-

вращение образования тромбов. Однако НМГ явля-

ется более предпочтительным после долгосрочного 

лечения ТГВ во время беременности, когда про-

тивопоказан его прием [100], а также у пациентов 

с карциномами. Длительная антикоагулянтная те-

рапия НМГ более эффективна, чем варфарин, для 

предотвращения вторичного венозного тромбоза 

у пациентов со злокачественными новообразовани-

ями без статистически значимого риска возникно-

вения кровотечения [101].

Продолжительность антикоагулянтной терапии 

зависит от того, был ли это первый эпизод ТГВ, 
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сопутствующих факторов риска развития ВТЭ и 

установленного тромбофлебита [102]. У пациен-

тов с первичным проксимальным ТГВ, наличием 

обратимых факторов риска, таких как операции 

или травмы, риск рецидивирования заболевания 

очень низкий и вполне достаточно ограниченной 

продолжительности терапии (3 мес) [103, 104]. 

Долгосрочную антикоагулянтную терапию следует 

назначать при рецидивирующих тромбозах паци-

ентам с текущими факторами риска, такими как 

активный рак и первичный неспровоцированный 

проксимальный ТГВ или ЛЭ, при отсутствии фак-

торов риска развития кровотечений и в случаях, 

когда можно достичь хорошего антикоагулянтно-

го контроля. В особенности это касается ситуаций, 

когда отмечают повышение уровня D-димера после 

отмены антикоагулянтов у мужчин, пациентов с 

посттромботическим синдромом и у лиц с наличи-

ем антифосфолипидных антител [43, 105].

Тромболитическая терапия
Тромболитическая терапия показана нечасто. 

Риск серьезного кровотечения, в том числе внут-

ричерепных геморрагий, следует сопоставить 

с преимуществами полного и быстрого лизиса 

тромбов. Данный вид лечения показан при мас-

сивных ТГВ, которые приводят к циркуляторной 

венозной гангрене и угрозе потери конечности. 

Доступные тромболитические препараты включа-

ют активатор тканевого плазминогена, стрептоки-

назу и урокиназу.

В последние годы стали широко развиваться 

эндо васкулярные методы тромболитической тера-

пии. Катетер-направленный тромболизис (КНТ) 

может применяется для лечения ТГВ как дополне-

ние к медикаментозной терапии [106]. Существуют 

данные, которые свидетельствуют о том, что КНТ 

по сравнению с системными антикоагулянтами 

способен уменьшать объем тромба и снижать ве-

роятность рецидивирования ТГВ и, следовательно, 

предотвращать возникновение посттромботического 

синдрома [106]. Фармакомеханический КНТ в на-

стоящее время широко используется в некоторых 

центрах для лечения острого ТГВ в подвздошно- 

бедренном сегменте [107].

КНТ показан лицам молодого возраста с острым 

проксимальным тромбозом при ожидаемой боль-

шой продолжительности жизни и относительно не-

большом количестве сопутствующих заболеваний. 

Тромбозы, угрожающие потерей конечности, можно 

также лечить с применением КНТ, хотя летальность 

после лечения все равно остается высокой [106]. 

В достаточном большом количестве рандомизиро-

ванных контролируемых исследований в настоящее 

время проводят сравнение отдаленных результатов 

КНТ и исключительно антикоагулянтной терапии.

Кава-фильтры
Установка кава-фильтров показана лишь в отдель-

ных редких ситуациях. К ним относят абсолютные 

противопоказания к лечению антикоагулянтами, 

опасное для жизни кровотечение после антикоа-

гуляции, а также несостоятельность адекватной 

антикоагулянтной терапии [108]. Абсолютными 

противопоказаниями к антикоагулянтной терапии 

являются кровоизлияния в образования централь-

ной нервной системы, явные желудочно-кишечные 

кровотечения, кровоизлияния в забрюшинное про-

странство, массивное кровохарканье, церебральные 

метастазы, массивные нарушения мозгового крово-

обращения, травмы центральной нервной системы 

и значительная тромбоцитопения (< 50 000/мкл) 

[108]. Они могут быть обратимыми или необрати-

мыми, большинство противопоказаний, наблюдае-

мых однажды, являются обратимыми.

Исследования, целью которых была оценка эф-

фективности кава-фильтров, показали значительное 

снижение частоты случаев ЛЭ в краткосрочной пер-

спективе, однако данная терапия не оказывала на 

них существенного влияния. Случаев рецидивирую-

щего ТГВ было больше в отдаленный период [109]. 

Осложнения после использования кава-фильтров 

нижней полой вены включают гематомы и ТГВ 

в месте введения, миграции фильтра, его эрозию 

у стенки нижней полой вены, эмболизацию филь-

тром и тромбоз/обструкцию нижней полой вены 

[110].

Заключение
ТГВ — потенциально опасное клиническое состоя-

ние, которое может привести к предотвратимой за-

болеваемости и смертности. Методы диагностики, 

включающие оценку вероятности развития заболе-

вания, анализ уровня D-димера и УЗИ вен, позво-

ляют с достаточной надежностью верифицировать 

ТГВ. Стационарным и амбулаторным пациентам, 

подверженным риску развития этого заболевания 

проводится профилактика как механическая, так и 

фармакологическая. Цель терапии ТГВ — предот-

вратить увеличение тромба, острую ЛЭ, рецидивы 

тромбоза и развитие поздних осложнений, таких 

как легочная гипертензия и посттромботический 

синдром.

Статья печатается в сокращении.

Journal of Blood Medicine, 2011; 2: 59–69.
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Биомаркеры почечных и когнитивных 
нарушений у больных 

сахарным диабетом

В данной статье рассматриваются основные проблемы выявления и ранней 

диагностики заболеваний почек и когнитивных нарушений у больных сахарным 

диабетом. В исследовании ACCORD-MIND, о котором идет речь в данной 

статье, применялись такие биомаркеры, как скорость клубочковой фильтрации, 

альбуминурия и уровень цистатина С, а также когнитивные тесты. Результаты 

исследования свидетельствуют о связи этих биомаркеров с нарушениями 

ренальной и когнитивной функций у больных сахарным диабетом. Полиорганный 

характер поражений при сахарном диабете диктует необходимость использования 

мультидисциплинарного подхода к диагностике и лечению данной патологии.

П
араллельное снижение функции почек 

и когнитивных функций было опи-

сано у пациентов, не страдающих са-

харным диабетом (СД) [1, 2]. Например, суще-

ствует дифференцированная корреляция между 

расчетной скоростью клубочковой фильтрации 

(рСКФ) и когнитивными функциями (особенно 

при рСКФ < 45 мл/мин/1,73 м2) [2, 3]. Альбуми-

нурия (соотношение альбумин/креатинин (А/К) 

≥ 30 мкг/мг) также связана с когнитивными наруше-

ниями [4]. Не так давно было показано, что ингиби-

тор протеинкиназы цистатин С, который соединя-

ется в головном мозге с β-амилоидом и может быть 

использован для оценки СКФ, в значительной мере 

связан как с исходными когнитивными нарушения-

ми, так и с явным когнитивным снижением [5].

С возрастом происходит снижение рСКФ и 

увеличение альбуминурии, особенно у больных 

СД, у которых эти патологические процессы вы-

ражены в большей степени. В возрасте 60 лет и 

старше приблизительно у 15% лиц общей попу-

ляции и у 25% пациентов с СД показатель рСКФ 

составляет менее 60 мл/мин/1,73 м2, а у 15 и 35% 

соответственно отмечается альбуминурия [6]. СД 

является самой распространенной причиной хро-

нической патологии почек в Северной Америке 

[7]. Приблизительно у 25% взрослых в возрас-

те 65 лет и старше отмечают СД 2-го типа, а еще 

у 25% наблюдается нарушение гликемии натощак 

или повышение ее после приема пищи [8].

СД также является фактором риска когнитивных 

нарушений [9, 10]. Изучали взаимосвязь трех пока-

зателей почечной функции с четырьмя показателя-

ми когнитивной функции с применением данных 

исследования Action to Control Cardiovascular Risk in 

Diabetes-Memory in Diabetes (ACCORD-MIND) [11]. 

Было предположено, что на начальном этапе иссле-

дования когнитивные функции будут ниже: 

1Hennepin County Medical Center, and Minneapolis Medical Research Foundation, Minneapolis, Minnesota; 2Emory University School of Medicine, 

Atlanta, Georgia; 3Wake Forest University School of Medicine; 4Roena Kulynych Center for Memory and Cognition Research and Wake Forest 

University School of Medicine, Winston-Salem, North Carolina; 5University of Washington, Seattle, Washington; 6National Institute on Aging, National 

Institutes of Health, Bethesda, Maryland.
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1) у учасников с рСКФ < 60 мл/мин/1,73 м2, чем 

у лиц с рСКФ ≥ 60 мл/мин/1,73 м2; 

2) у больных с альбуминурией, чем у лиц без нее; 

3) у пациентов с повышенным уровнем цистати-

на С, чем у лиц с более низким уровнем данного 

белка.

Материалы и методы исследования
ACCORD — рандомизированное контролируемое 

исследование, которое включало 10 251 пациента 

с установленным диагнозом СД 2-го типа и высо-

ким риском развития сердечно-сосудистой пато-

логии, показатели гликированного гемоглобина 

(HbA
1c

) которых превышали 7,5%. Целью исследо-

вания ACCORD было определение того, какие из 

нижеперечисленных мер позволяют снизить частоту 

сердечно-сосудистых заболеваний в большей степе-

ни, чем стандартные терапевтические подходы: 

1) интенсивный гликемический контроль; 

2) повышение уровня холестерина липопротеинов 

высокой плотности и снижение уровня триглицери-

дов (при нормальном уровне холестерина липопроте-

инов низкой плотности и гликемическом контроле);

3) интенсивный контроль систолического артери-

ального давления (при надлежащем контроле глике-

мии). 

Подисследование MIND включало 2977 рандо-

мизированных участников исследования ACCORD 

и было разработано для того, чтобы определить как 

скорость когнитивного снижения и структурные из-

менения мозга отличались у больных с СД, полу-

чавших стандартное лечение, по сравнению с паци-

ентами, которые получали интенсивное лечение.

Описание когнитивных тестов [11]
Тест замены цифровых символов (Digit Symbol Sub-

sti tution Test — DSST) — подтест из Шкалы интел-

лекта взрослых Векслера (третье издание), который 

позволяет оценить широкий спектр когнитивных 

способностей, прежде всего скорость обработки ин-

формации, зрительно-моторную скорость, способ-

ность к обучению, постоянное внимание и рабочую 

память. Диапазон баллов — от 0 до 133 (чем больше 

значения, тем лучше результат).

Краткая шкала оценки психического статуса 

(Mini-Mental State Examination — MMSE) является 

применяемым во всем мире скрининговым методом 

диагностики когнитивных нарушений, который до-

статочно чувствительный в выявлении их умерен-

ной степени. Тест проводится в течение примерно 

5 мин. Диапазон баллов — 0–30 (лучший результат 

определяется большим количеством баллов).

Тест Рея на слухоречевое заучивание (Rey Auditory 

Verbal Learning Test — RAVLT) позволяет оценить 

способность запоминать и воспроизводить список 

из 15 слов 5 раз (вербальная память). Конечная 

оценка равна количеству слов, которые пациент 

вспомнил после 10-минутного интервала, с макси-

мальным значением 15 (чем выше балл, тем лучше 

результат).

Тест Струпа позволяет оценить способность 

просматривать сложные зрительные раздражители 

и реагировать на один параметр при одновремен-

ном подавлении ответа на другой раздражитель. 

Этот «исполнительный» навык в значительной сте-

пени связан с функцией лобной доли головного 

мозга. Существует также лимит времени: 120 с — 

для подтестов I и II; 180 с — для подтеста III. 

Суммарный балл для теста Струпа определяется 

как «показатель подавления» и рассчитывается 

путем вычитания баллов подтеста II из оценки под-

теста III. Для обоих тестов Струпа II и III оценка 

параметров рассчитывается как сумма времени для 

завершения тестирования и количество ошибок, 

которые были допущены при прохождении теста. 

Более высокие баллы указывают на более выражен-

ные нарушения.

Средний возраст всей когорты пациентов соста-

вил 62,5 года, около половины из них были женщи-

ны, большинство – европеоидной расы (16% — аф-

роамериканцев, 7% — испаноязычных, 7% — другой 

расы); 62% участников учились в колледже; у 5% 

больных отмечали инсульт в анамнезе. Средний 

уровень HbA
1c

 составил 8,3%, а средняя продол-

жительность СД — 10,4 года. Лица с более низкой 

рСКФ и высоким уровнем цистатина С относились, 

как правило, к более старшей возрастной группе. 

У большего количества мужчин, по сравнению с 

женщинами, наблюдали меньший показатель рСКФ 

и больший – соотношения А/К. У пациентов с по-

чечной недостаточностью, которая была определе-

на по всем трем почечным биомаркерам, отмечали 

большую продолжительность СД и более высокую 

частоту развития инсульта.

Альбуминурия (соотношение А/К ≥ 30 мкг/мг) 

сопровождалась худшими результатами исследова-

ний по всех четырем когнитивным тестам — MMSE, 

RAVLT, DSST и Струпа (более высокий балл указы-

вает на худшие результаты). 

рСКФ < 60 мл/мин/1,73 м2 ассоциировалась с 

худшими результатами теста Струпа, но не была 

связана с низкими показателями любого из когни-

тивных тестов. 

Повышение уровня цистатина С было связано 

с худшими средними баллами по тестам DSST и 

RAVLT. Уровень цистатина С > 1,0 мг/л ассоции-

ровался с повышенным риском низкой оценки по 

DSST (соотношение шансов (СШ) 2,08; 95% до-

верительный интервал (ДИ) 1,10–3,95; р = 0,02) 

и показателей исполнительных функций по тесту 

Струпа (СШ 1,78; 95% ДИ 1,00–3,17; р = 0,05).

С тем, чтобы оценить может ли применение 

линейных моделей вместо логистических изме-

нить общие выводы были проведены анализы чув-

ствительности. Применение уточненных моделей 

линейной регрессии для изучения связи между 

показателями почечной функции и исходными ре-

зультатами четырех когнитивных тестов не выявило 

существенных различий в итоговых заключениях по 

сравнению с методом логистической регрессии.
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Результаты исследования 
и их обсуждение 
В когорте лиц среднего и пожилого возраста с 

многолетним СД 2-го типа и высоким рис ком раз-

вития сердечно-сосудистых заболеваний было вы-

явлено, что альбуминурия и повышение уровня 

цистатина С были тесно связаны с отрицатель-

ными показателями теста на скорость обработки 

информации. Уровень альбуминурии также об-

ладал сильной связью с более низкой оценкой по 

вербальному тесту памяти. Повышение уровня 

цистатина С было сопряжено с низкими показа-

телями теста исполнительных функций в скор-

ректированных моделях, куда не включали гипер-

липидемию, гипертензию, алкоголизм, текущий 

статус курильщика, индекс массы тела или депрес-

сию. Показатель рСКФ < 60 мл/мин/1,73 м2 не 

был связан ни с одной из когнитивных функций, 

вероятно, из-за небольшого процента участни-

ков (8,3%) в этой категории, и только у 34 паци-

ентов (1,2% от общего количества) наблюдалась 

рСКФ < 45 мл/мин/1,73 м2 — уровень, при кото-

ром наблюдалось большинство когнитивных нару-

шений [3]. 

Нет данных о предыдущих исследованиях, в кото-

рых изучали связь между альбуминурией и конкрет-

ными когнитивными проявлениями исключительно 

у пациентов с диабетом. Тем не менее в одном ис-

следовании, которое включало 205 австралийских 

пациентов с СД, сообщалось о тесной связи между 

базовым соотношением А/К и снижением когни-

тивных функций в течение более 1,6 года с приме-

нением шкалы оценки деменции [15]. В другом ис-

следовании 140 пациентов в возрасте от 70 до 85 лет 

с нарушенной толерантностью к глюкозе исходный 

суточный уровень экскреции альбумина с мочой 

был сопряжен с однолетним снижением когнитив-

ных функций, согласно исследованию MMSE и тес-

там исполнительных функций.

У лиц без СД альбуминурия связана с развити-

ем явной деменции. В исследовании Cardiovascular 

Health Cognition Study альбуминурия была связана 

с повышенной вероятностью развития тяжелой де-

менции с учетом поправки на сердечно-сосудистую 

патологию и факторы риска, уровень липидов, 

С-реактивного белка, рСКФ и apoЕ-4 (СШ 1,58; 

95% ДИ 1,09–2,30; р = 0,02) [4]. При анализе дан-

ных Национальной программы проверки здоровья и 

питания (National Health and Nutrition Examination 

Survey — NHANES) 1999–2002 гг., которая прово-

дилась среди 2049 участников в возрасте старше 

60 лет, уровень альбуминурии был обратно пропор-

ционально связан с показателем по DSST, но только 

среди лиц с патологией периферических артерий. 

Наличие у одного больного и альбуминурии, и па-

тологии периферических артерий было связано с 

еще большим снижением оценки при тестировании.

Альбуминурия как показатель эндотелиальной 

патологии была связана со снижением вербальной 

памяти (RVALT) и нарушением скорости обработки 

информации и исполнительных функций (DSST). 

Эти когнитивные проявления наблюдаются как при 

болезни Альцгеймера, так и при сосудистых ког-

нитивных нарушениях, однако снижение скорости 

обработки информации и нарушение исполнитель-

ных функций в основном связаны с сосудистой 

деменцией, особенно при патологии белого веще-

ства. Согласно данным визуализирующих иссле-

дований мозга, альбуминурия связана с атрофией 

мозга, поражениями белого вещества и лакунарны-

ми инфарктами, что подчеркивает ее корреляцию 

с микро сосудистой патологией [16, 17]. Кроме того, 

развитие альбуминурии связано с повышенным 

уровнем маркеров воспаления, которое имеет зна-

чение в патофизиологии болезни Альцгеймера и 

развитии сосудистых когнитивных нарушений.

Каждый год у 10–15% пациентов с умеренными 

когнитивными нарушениями процесс прогрессиру-

ет до деменции [18]. Следовательно, за 3 года ког-

нитивные нарушения могут существенно ускорить 

время от самостоятельного образа жизни до образа 

жизни, требующего специализированного ухода в 

доме престарелых.

Повышенный уровень цистатина С связан с худ-

шими результатами тестов DSST и Струпа. Циста-

тин С — ингибитор протеинкиназы, продуцируемый 

всеми клетками. Как показатель функции почек 

цистатин С в меньшей степени зависит от мышеч-

ной массы [19], чем креатининовые показатели, и 

является более надежным показателем почечной 

функции у пациентов пожилого возраста. Хотя цис-

татин С является показателем ренальной функции, 

остается неясным обусловлена ли его связь с ког-

нитивными нарушениями сниженной функцией 

почек или другими механизмами. Например, ци-

статин С соединяется с амилоидом в мозге челове-

ка, особенно в тех областях, которые были пора-

жены вследствие болезни Альцгеймера (гиппокамп 

и энторинальная область коры) в начале заболе-

вания [20]. Сообщается также, что полиморфизм 

гена цис татина С связан с риском возникновения 

болезни Альцгеймера [21]. В эпидемиологических 

исследованиях более высокий уровень циста тина С 

ассоциировался с плохими результатами тестов 

MMSE и DSST [5]. Согласно результатам магнитно-

резонансной томографии мозга, повышенный уро-

вень цистатина С связан с повышением риска раз-

вития лакунарных инфарктов и поражений белого 

вещества мозга на 25–40% [16, 22].

Подытожив, можно предположить, что повреж-

дение мозга и нарушение функции почек являют-

ся параллельными звеньями патогенеза микросо-

судистых заболеваний [3]. Нарушение функции 

эндотелия в головном мозге проявляется дефектами 

гемато энцефалического барьера, усилением про-

цессов транспортирования и образования амилоида 

[23], а также предрасположенностью к лакунарным 

инфарктам и изменениям белого вещества [24]. 

В почках нарушение функции эндотелия в гломе-

рулах приводит к альбуминурии, что в свою очередь 
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обусловливает развитие тубулоинтерстициального 

воспаления, вторичного почечного фиброза и про-

грессирование хронической болезни почек [25]. 

В результате было выявлено, что почечные био-

маркеры (альбуминурия и цистатин С) связаны с 

нарушениями вербальной памяти и исполнитель-

ных функций у больных СД с высоким риском раз-

вития сердечно-сосудистых заболеваний. Так как 

последние исследования показали, что нарушения 

когнитивной сферы предшествуют дальнейшему 

снижению когнитивных функций [15], следует рас-

сматривать применение этих почечных биомарке-

ров для выявления пациентов с СД со сниженны-

ми когнитивными функциями с целью проведения 

свое временных защитных мероприятий.
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Всеукраинское общество общественных организаций «Рух за здоров’я»

V Конференция с международным участием

Ангиология и сосудистая хирургия сегодня

«Сухаревские чтения»

19–20 апреля 2012 года, г. Ирпень, Киевская область

(Конференция включена в Реестр МЗ Украины 2012 г.)

Предполагается обсуждение вопросов диагностики и лечения острых и хронических заболеваний сосудов, встречающихся в практике 
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