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Психокогнитивная дисфункция  
у коморбидных больных в постковидном периоде
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Новосибирск, Россия
РЕЗЮМЕ
Введение. В настоящее время психопатологические симптомы отмечаются у трети переболевших коронавирусной инфекцией COVID‑19, 
согласно опубликованным систематическим обзорам.
Цель исследования. Изучить психокогнитивную функцию у коморбидных больных в зависимости от перенесенной коронавирусной инфекции, 
вызываемой SARS-CoV‑2.
Материалы и методы. В обсервационное аналитическое когортное исследование было включено 223 пациента с фибрилляцией предсердий 
(ФП) и коморбидностью (ишемическая болезнь сердца, артериальная гипертония, ожирение, сахарный диабет 2 типа) в возрасте 60–74 лет, 
которые были разделены на 2 группы: 1-я – ​123 пациента без COVID‑19 и 2-я – ​110 пациентов с перенесенным COVID‑19 в анамнезе и наличием 
постковидного синдрома (ПКС). Группа пациентов с перенесенным COVID‑19 в анамнезе ретроспективно была разделена на 2 группы 
в зависимости от приема сулодексида; пациенты в подгруппах были сопоставимы. В работе проведена оценка психологических нарушений 
(тревоги и депрессии) и когнитивного статуса с помощью специализированных шкал HADS и SPMSQ.
Результаты. У пациентов с перенесенным COVID‑19, в сравнении с пациентами из 1-й группы, отмечается более выраженный депрессивный синдром 
(p<0,001); субклинически выраженная депрессия у 26 % пациентов (p<0,001) и отсутствие последней в 1-й группе, клинически выраженная депрессия 
установлена у 15 % (p=0,007). Вместе с этим выраженность субклинических симптомов тревожного синдрома отмечена у пациентов без COVID‑19, 
а клинически выраженная тревога чаще отмечалась у переболевших, хотя статистическая значимость не была достигнута. При оценке когнитивной 
функции установлено, что умеренная дисфункция отмечалась у больных с перенесенным COVID‑19 достоверно чаще (p=0,001). В группе сулодексида 
была выявлена только легкая когнитивная дисфункция (14 %), у большинства пациентов, принимающих сулодексид, когнитивная дисфункция отсутствовала.
Заключение. Таким образом, у коморбидных больных пожилого возраста в постковидном периоде отмечено увеличение числа лиц с психокогнитивными 
нарушениями. В связи с этим необходимо длительное наблюдение за пациентами, перенесшими COVID‑19, как для динамической оценки основных 
заболеваний, так и для анализа психокогнитивного статуса. Кроме этого, необходимо отметить, что препарат сулодексид, состоящий из гепариноподобной 
фракции и дерматансульфата обладает множеством фармакодинамических (противовоспалительный, ангиопротективный, антитромботический, 
профибринолитический эффекты) и фармакокинетических достоинств (безопасность, возможность перорального приема), способен эффективно 
препятствовать развитию когнитивной дисфункции, что требует дальнейшего углубленного исследования.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: тревога, депрессия, когнитив, коморбидность, фибрилляция предсердий, артериальная гипертония, ишемическая болезнь 
сердца, ожирение, SARS-CoV‑2, COVID‑19, постковидный синдром, состояние после COVID‑19, пожилой возраст, сулодексид.
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Psychocognitive dysfunction in comorbid patients  
in the post-COVID period
L. D. Khidirova1, 2, A. A. Starichkova3, V. L. Lukinov4

1 Novosibirsk State Medical University, Novosibirsk, Russia
2 Novosibirsk Regional Clinical Cardiological Dispensary, Novosibirsk, Russia
3 Novosibirsk Regional Hospital No. 2 of War Veterans, Novosibirsk, Russia
4 Siberian State University of Telecommunications and Informatics, Novosibirsk, Russia

SUMMARY
Introduction. Currently, psychopathological symptoms are noted in a third of patients with COVID‑19, according to published systematic reviews. 
Aim. To study psychocognitive function in comorbid patients depending on the coronavirus infection caused by SARS-CoV‑2.
Material and methods. The observational analytical cohort study included 223 patients with AF and comorbidity (ischemic heart disease, arterial 
hypertension, obesity, type 2 diabetes mellitus) aged 60–74 years, who were divided into 2 groups: 1st – ​123 patients without COVID –19 and 2nd – ​
110 patients with a history of COVID‑19 and the presence of PCS. The group of patients with a history of COVID‑19 was retrospectively divided into 2 
groups depending on the intake of sulodexide; patients in the subgroups were comparable. The work assessed psychological disorders (anxiety and 
depression) and cognitive status using specialized scales «HADS» and «SPMSQ».
Results. In patients with COVID‑19, compared with patients from group 1, there is a more pronounced depressive syndrome (p<0.001); subclinical 
depression in 26 % of patients (p<0.001) and the absence of the latter in group 1; clinically pronounced depression was found in 15 % (p=0.007). At 
the same time, the severity of subclinical symptoms of anxiety syndrome was noted in patients without COVID‑19, and clinically significant anxiety 
was more often observed in recovered patients, although statistical significance was not achieved. When assessing cognitive function, it was found 
that moderate dysfunction was observed in patients with COVID‑19 significantly more often (p=0.001). In the sulodexide group, only mild cognitive 
dysfunction was detected (14 %), and the majority of patients taking sulodexide had no cognitive dysfunction.
Conclusion. Thus, in comorbid elderly patients in the post-COVID period, an increase in the number of people with psychocognitive disorders was noted. 
In this regard, long-term follow-up of patients who have undergone COVID‑19 is necessary, both for the dynamic assessment of underlying diseases and 
the analysis of psychocognitive status. In addition, it should be noted that the drug sulodexide, consisting of a heparin-like fraction and dermatan sulfate, 
has many pharmacodynamic (anti-inflammatory, angioprotective, anticoagulant, antifibrotic) and pharmacokinetic advantages (safety, the possibility 
of oral administration) can effectively prevent the development of cognitive dysfunction, which requires even further in-depth research.
KEYWORDS: anxiety, depression, cognitive, comorbidity, atrial fibrillation, arterial hypertension, coronary heart disease, obesity, SARS-CoV‑2, COVID‑19, 
post COVID‑19 syndrome, post COVID‑19 condition, elderly age, sulodexide.
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Введение
Согласно ВОЗ, психические расстройства являются 

одной из основных причин инвалидности во всем мире, 
затрагивая более 300 миллионов человек [1]. Люди с нару-
шением психического здоровья имеют значительно более 
высокий риск развития неинфекционных заболеваний, 
включая ожирение и сердечно-сосудистые заболевания, 
чем население в целом [2]. Интересно, что люди, перенес-
шие инфекционные заболевания, в особенности вирусной 
этиологии, в последующем имеют не только более отяго-
щенный сердечно-сосудистый анамнез, но и нарушения 
психического здоровья. Примером могут послужить люди 
с перенесенной инфекцией в начале XXI века, вызываемой 
SARS-CoV‑1 и MERS, которые имели большую частоту 
долгосрочных психологических последствий в виде де-
прессии, тревоги, нарушений сна, а также кардиомета-
болические нарушения [3–7]. Новая пандемия вирусного 
заболевания, вызываемого SARS-CoV‑2, спровоцировала 
увеличение пациентов с тревогой и депрессией в остром 
периоде инфекционного заболевания [8]. В связи с увели-
чением количества лиц с «состоянием после COVID‑19» 
долгосрочные последствия для психического здоровья 
переболевших новой коронавирусной инфекцией активно 
изучаются. Вероятно, часть людей, перенесших COVID‑19, 
будут проходить аналогичный путь выздоровления от ин-
фекционного заболевания и манифестации неинфекцион-
ной патологии, что и выздоровевшие от других инфекций, 
вызываемых коронавирусами, которые были наиболее 
активны в начале XXI века. В настоящее время симптомы 
психиатрического характера у пациентов с перенесенным 
COVID‑19 выявляются практически у трети переболев-
ших, согласно опубликованным систематическим обзорам. 
В большинстве исследований показано, что психологи-
ческие нарушения стали более часто встречаться во вре-
мя COVID‑19, чем до 2019 года [9–11]. Таким образом, 
в ближайшем будущем будет отмечаться рост числа лиц 
с нарушением психологической сферы. Интересно, что 
пожилые люди более подвержены развитию и прогресси-
рованию психических нарушений, в особенности тревоги 
и депрессии, в связи с влиянием на них дополнительных 
факторов извне в виде социальной изоляции, низкой фи-
зической активности, потери рутинной деятельности, 
а также коморбидности, приводящей к повышению тревоги, 
чувства одиночества и депрессии [12–16].

Согласно ВОЗ, деменцией в мире страдает более 55 
миллионов человек. Ожидается, что к 2030 году этот пока-
затель вырастет до 78 миллионов, а к 2050 году до 139 мил-
лионов [17]. Умеренными когнитивными расстройствами 
страдают около трети лиц старше 60 лет [18]. Когнитивные 
нарушения (КН) наравне с психическими расстройствами 
приводят к снижению качества жизни пациентов [19]. 
Деменция, являясь завершающим этапом КН, приводит 
к инвалидизации преимущественно пациентов старшей 
возрастной группы, как и психические расстройства с сер-
дечно-сосудистой патологией [1, 17–19]. Известно, что 
вирусные инфекции, в особенности вирус простого герпеса 
1 типа, цитомегаловирус и другие герпесвирусы, влияют 
на когнитивные способности человека [20–22]. Вероятно, 
SARS-CoV‑2, являясь вирусом, воздействует на когнитив-

ный статус больных с острой коронавирусной инфекцией 
и в постковидный период. Нарушения когнитивных функ-
ций у пациентов с COVID‑19 и в постковидный период 
остаются малоизученными [23, 24]. У пациентов, пере-
несших COVID‑19, было выявлено, что КН встречались, 
как и психические нарушения, примерно у трети больных. 
В отличие от тревожно-депрессивного расстройства, ко-
торое имеет тенденцию к восстановлению нормального 
психологического статуса переболевших, когнитивный 
дефицит существенно не изменяется в зависимости от дли-
тельности постковидного периода, но имеет тенденцию 
к ухудшению [10, 25]. Стоит отметить, что когнитивный 
дефицит, как и психические нарушения, наиболее часто 
встречается у пожилых и у больных с коморбидностью 
[19, 26].

Таким образом, увеличение встречаемости и выражен-
ности психокогнитивных дисфункций у пациентов в пост-
ковидном периоде диктует необходимость своевременного 
выявления и лечения психокогнитивных нарушений у лиц 
с анамнезом COVID‑19.

Цель исследования
Изучить психокогнитивную функцию у коморбидных 

больных в зависимости от перенесенной новой коронави-
русной инфекции, вызываемой SARS-CoV‑2, в анамнезе.

Материалы и методы
В обсервационное аналитическое когортное исследова-

ние было включено 223 пациента с ФП и коморбидностью 
(ишемическая болезнь сердца, артериальная гипертония, 
ожирение, сахарный диабет 2 типа) в возрасте 60–74 лет, 
которые были разделены на 2 группы: 1-я – ​123 пациента 
без COVID‑19 и 2-я – ​110 пациентов с перенесенным 
COVID‑19 в анамнезе и наличием постковидного синдрома 
(ПКС). Группа пациентов с перенесенным COVID‑19 в а-
намнезе ретроспективно была разделена на 2 подгруппы 
в зависимости от приема сулодексида; пациенты в подгруп-
пах были сопоставимы по полу, возрасту, коморбидным 
заболеваниям и тяжести перенесенного COVID-19.

В работе оценивались лабораторные, инструментальные 
параметры, проводилось общеклиническое исследование 
с оценкой психокогнитивных нарушений с помощью опро-
сников SPMSQ и HADS. Доля мужчин в 1-й группе – ​48 % 
[36 %; 61 %], во 2-й группе – ​43 % [30 %; 58 %]. Критерии 
включения в исследование: мужчины и женщины в воз-
расте 60–74 года; ишемическая болезнь сердца (ИБС), 
стенокардия напряжения I–II функционального класса 
(ФК); гипертоническая болезнь III стадии; фибрилляция 
предсердий (ФП); ожирение; для группы 2 дополнитель-
но – ​наличие подтвержденного инфицирования SARS-
CoV‑2 (давность заболевания более 12 недель). Критерии 
исключения: симптоматическая артериальная гипертония 
(АГ); стенокардия напряжения III–IV ФК; нестабильная 
стенокардия; острый коронарный синдром в течение года 
до включения в исследование; злокачественные новообра-
зования; хронические заболевания в стадии обострения; ос-
трые инфекционные заболевания; алкоголизм, наркомания.

Проводилась оценка когнитивных нарушений с по-
мощью опросника SPMSQ (Short Portable Mental Status 
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Questionnaire) – ​портативный опро-
сник ментального статуса для когни-
тивных дефицитов. Оценены резуль-
таты госпитальной шкалы тревоги 
и депрессии HADS (Hospital Anxiety 
and Depression Scale) для выявления 
и определения тяжести депрессии 
и тревоги. Статистическая обработ-
ка данных проводилась в программе 
RStudio (версия 2021.09.2 Build 382 – ​
© 2009–2022 RStudio, Inc., USA, URL 
https://www.rstudio.com/) на языке R 
(версия 4.0.2, URL: https://www.R-
project.org/). Для статистической 
проверки гипотез о равенстве число-
вых характеристик выборочных рас-
пределений в сравниваемых группах 
использовался U-критерий Манна – ​
Уитни, производился расчет смещения 
распределений с построением 95 % 
ДИ для смещения. Проверка статисти-
ческих гипотез проводилась при кри-
тическом уровне значимости р=0,05, 
т. е. различие считалось статистически 
значимым при p<0,05.

Исследование проведено в соот-
ветствии со стандартами надлежащей 
клинической практики и принципами 
Хельсинкской декларации, протокол 
был одобрен Этическим комитетом 
ФГБОУ ВО НГМУ Минздрава России 
(протокол № 148). Все пациенты дали 
добровольное информированное со-
гласие на участие.

Результаты
В исследовании проведен анализ 

нарушения психологического состо-
яния пациентов с помощью опрос-
ника «Госпитальная шкала тревоги 
и депрессии HADS». При оценке 
депрессии выявлено, что пациенты 
из 2-й группы набрали больше бал-
лов по шкале HADS, чем пациенты 
без анамнеза новой коронавирусной 
инфекции – ​7 [5; 10] баллов и 4 [0; 
7] балла (p˂0,001), что подтвержда-
ется и при распределении пациентов 
на подгруппы в зависимости от ко-
личества набранных баллов и выра-
женности депрессии. Клинически 
более выраженная депрессия была 
у пациентов из 2-й группы – ​11 и бо-
лее баллов набрали 15 % [8 %; 28 %] 
пациентов против 12 % [6 %; 23 %] па-
циентов из 1-й группы (p=0,007), 8–10 
баллов – ​26 % [16 %; 40 %] пациентов 
и 0 % [0 %; 6 %] пациентов (p<0,001) 
соответственно. Отсутствие депрес-

сивного состояния, согласно опроснику HADS, встречалось чаще у пациентов 
из 1-й группы – ​88 % [77 %; 94 %] против 59 % [44 %; 72 %] из 2-й группы 
(p=0,001). Несмотря на это, отсутствие достоверно выраженных симптомов 
тревожного синдрома отмечено у 60 % [47 %; 72 %] пациентов из 1-й группы 
и у 54 % [40 %; 68 %] пациентов с ПКС, субклинически выраженная тревога 
встречалась у 31 % [21 %; 44 %] пациентов без COVID‑19 в анамнезе и у 30 % 
[19 %; 45 %] пациентов во 2-й группе, клинически выраженная тревога – ​у 9 % 
[4 %; 19 %] и 15 % [8 %; 28 %] пациентов соответственно, но статистическая 
значимость также не была достигнута. Таким образом, в представленных 
группах не выявлено статистически значимой разницы в проявлении трево-
жного синдрома, что может являться следствием психологического влияния 
эпидемиологической обстановки у большинства пациентов на фоне COVID‑19. 
Несмотря на практически равный общий балл тревоги у пациентов из двух 
групп, при сравнении клинической выраженности тревожного синдрома 
выявлено бо́льшее количество пациентов с критическим проявлением этого 
синдрома на фоне перенесенного COVID‑19 (рис. 1).

Кроме этого в исследовании оценивались когнитивная дисфункция, ее 
наличие и выраженность у пациентов в зависимости от перенесенной новой 
коронавирусной инфекции. Медиана допущенных ошибок по опроснику 
SPMSQ у пациентов как без анамнеза COVID‑19, так и с ПКС была 3 [1; 4] 
ошибки и 3 [2,25; 5] ошибки (p=0,020), что можно охарактеризовать как от-
сутствие изменения когнитивного статуса у лиц после перенесенной новой 
коронавирусной инфекции. При сравнении выраженности КН выявлено, что 
отсутствие КН и легкий когнитивный дефицит выявлены у меньшего коли-
чества больных после перенесенной инфекции. У 33 % [21 %; 47 %] больных 
из 2-й группы был нормальный когнитивный статус, а в группе без анамнеза 
COVID‑19 – ​у 38 % [27 %; 51 %] пациентов (p=0,215), легкие КН отмечены 
у 43 % больных из 2-й группы и у 53 % [41 %; 66 %] пациентов из 1-й группы 
(p=0,170). Умеренные КН преобладали у пациентов в группе с ПКС – ​25 % 
пациентов против 9 % [4 %; 19 %] пациентов из 1-й группы (p=0,001). Тяжелый 
когнитивный дефицит не встречался ни в одной из групп (рис. 2).

Таким образом, несмотря на практически равную медиану допущенных 
ошибок пациентами при заполнении опросника SPMSQ, когнитивный дефицит 
более тяжелой степени выявлялся статистически значимо чаще у больных 
с перенесенным COVID‑19 в анамнезе. При определении наличия когнитивного 
дефицита и степени КН посредством допущенных ошибок в опроснике SPMSQ 
выявлено преобладание пациентов с легкими КН и отсутствием когнитивного 
дефицита в группе без анамнеза перенесенной вирусной инфекции, вызывае-
мой SARS-CoV‑2. Умеренный когнитивный дефицит выявлен статистически 

Рисунок 1. Тревожно-депрессивный синдром у пациентов без COVID‑19 и с COVID‑19 
в анамнезе и ПКС
Примечание: ПКС – ​постковидный синдром.
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значимо у больных в группе с перенесенной новой коронавирусной инфек-
цией. Интересно, что при дополнительной сравнительной оценке показателей 
когнитивной функции у больных, принимавших сулодексид, с пациентами, 
не принимавшими этот препарат, состояние когнитивной функции оказалось 
достоверно лучше. Группа пациентов с перенесенным COVID‑19 в анамнезе 
ретроспективно была разделена на 2 группы в зависимости от приема сулодек-
сида; так, из 110 пациентов с перенесенным COVID‑19 в анамнезе и наличием 
постковидного синдрома принимали сулодексид 42 пациента. Сулодексид был 
назначен после перенесенного COVID‑19 в дозе 500 ЛЕ 2 раза в сутки для 
снижения выраженности ПКС. Пациенты в подгруппах были сопоставимы 
по тяжести перенесенной коронавирусной инфекции. Таким образом, из 42 
пациентов только у 14 % были отмечены признаки когнитивной дисфункции, 
и все легкого характера, в то время как в группе без сулодексида все 68 боль-
ных имели КН (p=0,001). Из них легкие КН были отмечены у 60 % (p=0,014), 
а умеренные у 40 % (p=0,004) (табл.).

Рисунок 2. Когнитивные нарушения у пациентов без COVID‑19 и с COVID‑19 в анамнезе и ПКС
Примечание: ПКС – ​постковидный синдром; КН – ​когнитивные нарушения.

Обсуждение
В 2019 году около 10 % людей 

страдали психическими нарушениями, 
среди которых наиболее распростра-
ненными являлись тревога и депрес-
сия. С начала COVID‑19 число людей 
с рассматриваемыми психическими 
нарушениями значительно возросло. 
По данным ВОЗ, за один год с начала 
пандемии распространенность тре-
воги и депрессии увеличилась на 26 
и 28 % соответственно [20]. Нарушения 
психологического статуса людей, час-
тота встречаемости, виды нарушений, 
способы диагностики и лечения после 
перенесенного коронавирусного за-
болевания малоизвестны, но активно 
изучаются. Согласно немногочис-
ленным исследованиям, отмечается 
увеличение числа лиц с нарушением 
психики в постковидный период [25, 
27, 28]. Учитывая распространенный 
характер психопатологии как до коро-
навирусной инфекции, так и во время 
и после COVID‑19, возникла необхо-
димость оценки симптомов тревоги, 
депрессии у пациентов в особенности 
после перенесенного COVID‑19 [8]. 
В проведенной нами работе доказано, 
что депрессия статистически досто-
верно значительно чаще встречается 
у лиц в постковидном периоде, и ее 
клиническая выраженность сильнее 
у пациентов с ПКС, чем тревога. После 
подразделения на подгруппы в зави-
симости от выраженности симптомов 
заболевания клинически выраженная 
депрессия и тревога встречались чаще 
у пациентов после COVID‑19. Таким 
образом, тревожно-депрессивное рас-
стройство чаще встречалось у паци-
ентов после перенесенной вирусной 
инфекции, подтверждая ранее прове-
денные немногочисленные исследо-
вания по психологическому статусу 
пациентов с перенесенной инфекцией 
COVID‑19.

Когнитивные нарушения имеют 
множество факторов риска развития 
и последующего прогрессирования, 
к которым относят дестабилизацию 
артериального давления (АД), ремо-
делирование и повышение жесткости 
сосудов с изменением метаболизма 
нервной ткани в результате нарушения 
ее трофики, нарушения ритма сердца 
(фибрилляцию предсердий), метабо-
лические расстройства в виде ожире-
ния и другие. Описанные состояния 

Таблица
Когнитивные нарушения у пациентов без COVID‑19 и с COVID‑19  

в анамнезе и ПКС в зависимости от терапии сулодексидом

Степень
КН

С сулодексидом
n = 42

Без сулодексида
n = 68

Все
n = 110 Сравнение

кол-во
% [95 % ДИ]

кол-во
% [95 % ДИ]

кол-во,
% [95 % ДИ]

ОШ 
[95 % ДИ]

Точный метод 
Фишера,

p-уровень, коррекция

Тяжелые 0
0 % [0 %; 8 %]

0
0 % [0 %; 5 %]

0
0 % [0 %; 3 %] -

0 v. s. 1: >0,999, >0,999
0 v. s. 2: >0,999, >0,999
1 v. s. 2: >0,999, >0,999

Умеренные 0
0 % [0 %; 8 %]

27
40 % [29 %; 52 %]

27
25 %

[17 %; 33 %]

2:1
0,5

[0,2; 1]

0 v. s. 1: <0,001*, <0,001*
0 v. s. 2: <0,001*, <0,001*
1 v. s. 2: 0,044*, 0,044*

Легкие 6
14 % [7 %; 28 %]

41
60 %

[48 %; 71 %]

47
43 %

[34 %; 52 %]

1:0
8,9

[3,2; 29,5]
2:0
4,4

[1,7; 14]
2:1
0,5

[0,3; 0,9]

0 v. s. 1: <0,001*, <0,001*
0 v. s. 2: 0,001*, 0,002*
1 v. s. 2: 0,031*, 0,031*

Примечание: символом * обозначены статистически значимо различающиеся показатели, 
ОШ = отношение шансов, коррекция ошибок множественного сравнения для достигнутых 
уровней значимости p проведена методом Бенджамини – ​Хохберга.
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наиболее свойственны пожилым людям [29]. Достаточно 
данных о взаимосвязи коморбидной патологии и когни-
тивной дисфункции. Группы состояний, возникающие при 
различных неврологических, соматических и психических 
заболеваниях вызывают когнитивные расстройства [18]. 
Дестабилизация АД, наиболее характерная для старения, соз-
дает предпосылки не только для трансформации сосудистого 
русла с формированием более «жестких» сосудов, но и для 
прогрессирования дисфункции гематоэнцефалического 
барьера за счет изменения его кровеносных сосудов [29–31]. 
Важнейшей проблемой для пациентов с ФП является высокий 
риск развития ишемического инсульта. Известно, что кар-
диоэмболический инсульт имеет наиболее плохой прогноз 
с развитием стойкой инвалидизации и когнитивного дефицита 
[18, 32–34]. Дисметаболические нарушения также являются 
одной из причин КН [18]. Таким образом, коморбидность (АГ, 
атеросклероз, ИБС, нарушения сердечного ритма, ожирение, 
высокий уровень холестерина) является одной из основных 
причин развития сосудистых когнитивных расстройств [18].

Выявленная в нашем исследовании более выраженная 
когнитивная дисфункция в постковидном периоде ассоцииру-
ется с коморбидной патологией – ​АГ, ИБС, ФП и ожирением. 
Вероятно, КН с более выраженной ее дисфункцией у паци-
ентов с ранее перенесенной инфекцией COVID‑19 коррели-
руют с нестабильным течением АГ, более продвинутой ИБС, 
прогрессирующей ФП и ожирением. Коморбидность с более 
выраженной патологией сердечно-сосудистой системы 
у пожилых пациентов с ПКС можно расценивать как маркер 
прогрессирования КН. Вероятно, отдаленные последствия 
коронавирусной инфекции внесут вклад в изменение числа 
лиц с КН в сторону увеличения когнитивного дефицита, 
особенно у коморбидных пациентов пожилого возраста. 
В проведенном нами исследовании когнитивный дефицит 
отмечался чаще у пациентов после выздоровления от коро-
навирусной инфекции, что подтверждает ранее проведенные 
исследования по COVID‑19 и «состоянию после COVID‑19». 
Легкие и умеренные КН встречались практически у трети 
пациентов с перенесенным COVID‑19 в анамнезе, тяжелые 
не были диагностированы до инфекции и после перенесенно-
го COVID‑19. Также показано, что отсутствие когнитивного 
дефицита и легкие КН встречались чаще до перенесенной 
коронавирусной инфекции, а более продвинутые, умеренные 
КН, встречались чаще в постковидном периоде.

Таким образом, отмечено значительное ухудшение 
психокогнитивного состояния у больных с постковидным 
синдромом без адекватного контроля тромботического 
фактора и системным нарушением функции эндотелия. Это 
свидетельствует о необходимости тщательного контроля 
за этой категорией больных. При наличии коронавирусной 
инфекции в анамнезе существует необходимость контроля 
тромботического фактора, так как у такой категории больных 
отмечаются гиперреактивность тромбоцитов и выраженная 
эндотелиальная дисфункция. В задачи нашего исследования 
не входила оценка лекарственных препаратов на психоког-
нитивный дисбаланс, тем не менее мы отметили отсутствие 
признаков статистически значимых психокогнитивных 
нарушений на фоне терапии сулодексидом. Доказано, что 
препарат сулодексид нашел активное применение при лече-
нии новой коронавирусной инфекции [35] и ПКС [36]. Вирус 

COVID‑19 взаимодействует с рецепторами АПФ, которые 
также расположены в эндотелии сосудистой стенки, прово-
цируя развитие воспаления, происходит выделение боль-
шого количества медиаторов, цитокинов, способствующих 
повреждению эндотелия сосудов. В результате происходят 
нарушения в системе гемостаза, возникают коагулопатии, 
что приводит к развитию не только кардиоваскулярных 
осложнений, но и когнитивных нарушений [37, 38].

В настоящее время влияние SARS-CoV‑2 на психокогни-
тивные функции остается недостаточно изученным. В связи 
с этим необходимо продолжительное наблюдение за паци-
ентами после перенесенного нового коронавирусного забо-
левания для своевременного выявления долгосрочных пси-
хологических и когнитивных последствий и последующего 
обеспечения адекватного лечения данной группы пациентов.

Заключение
Коморбидные пациенты пожилого возраста с наличием 

перенесенной новой коронавирусной инфекции, вызываемой 
SARS-CoV‑2, отличаются более тяжелым проявлением тре-
вожно-депрессивного синдрома и когнитивным дефицитом 
в сравнении с сопоставимой группой без перенесенного 
COVID‑19. В связи с этим необходимо длительное наблю-
дение за пациентами, перенесшими COVID‑19, с динами-
ческой оценкой не только основного заболевания, но и пси-
хокогнитивного статуса. Кроме этого необходимо отметить, 
что препарат сулодексид, состоящий из гепариноподобной 
фракции и дерматансульфата, обладающий множеством 
фармакодинамических (противовоспалительный, ангиопро-
тективный, антитромботический, профибринолитический 
эффекты) и фармакокинетических достоинств (безопасность, 
возможность перорального приема), способен эффективно 
препятствовать развитию когнитивной дисфункции, что 
требует дальнейшего углубленного исследования.
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Острые респираторные заболевания (ОРЗ) – это группа 
острых инфекционных заболеваний, при которых возбу-

дители проникают в организм человека через дыхательные 
пути и вызывают синдром поражения респираторного трак-
та и общей инфекционной интоксикации. Данная группа 
заболеваний является одной из самых актуальных проблем 
медицины, что в первую очередь связано с их высокой 
частотой встречаемости в популяции [1]. Важность и глу-
бина изучения вопросов патогенеза, оптимизации лечения 

и профилактики ОРЗ как вирусной, так и бактериальной 
этиологии значительно возросла и приобрела дополни-
тельный вес на фоне пандемии COVID‑19. Последствия 
перенесенного ОРЗ многообразны и связаны с вовлечением 
в патологический процесс различных органов и систем. 
Достаточно часто встречаются нарушения работы пищева-
рительной системы, что напрямую связано с негативными 
изменениями, происходящими в микробном биотопе же-
лудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Вследствие дисбиоза 
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РЕЗЮМЕ
В данной статье рассмотрены актуальность и перспективы использования метабиотиков и таргетных метабиотиков в комплексной 
терапии острых респираторных заболеваний. В состав метабиотиков, или постбиотиков, входят бактериальные метаболиты и/или 
сигнальные молекулы с известной химической структурой, которые оптимизируют состав и функции индигенной микробиоты, в том 
числе способствуют улучшению иммунитета и метаболизма человека. В лечении больных респираторными заболеваниями высокую 
эффективность демонстрируют бактериальные метаболиты Bacillus subtilis SA44 и L. rhamnosus CRL1505. Актуально использование 
таргетных метабиотиков, т. е. метабиотиков, способствующих восстановлению и поддержанию микробиоты именно органов дыхания 
и иммунитета человека. Таргетные метабиотики, как правило, содержат не только бактериальные метаболиты, но и дополнительные 
вещества, обладающие позитивными эффектами, направленными на оптимизацию функционирования определенного органа или 
системы. Примером таргетного метабиотика для лечения острых респираторных заболеваний является трехкомпонентный комплекс 
Биокомплит® Бронхобиотик, в состав которого входят инактивированные бактерии вида Lactobacillus rhamnosus штамм CRL1505 (собственно 
метабиотик, является антагонистом условно-патогенных и патогенных микроорганизмов, способствует повышению иммунитета), 
инулин (пребиотик, служит питанием для индигенной флоры) и экстракт тимьяна (оказывает отхаркивающее, противовоспалительное 
и бактерицидное, антиоксидантное действие).
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SUMMARY
This article discusses the relevance and prospects of using metabiotics and targeted metabiotics in the complex therapy of acute respiratory 
diseases. The metabiotics (postbiotics) include bacterial metabolites and/or signaling molecules with a known chemical structure that optimize the 
composition and functions of the indigenous microbiota, including improving human immunity and metabolism. Bacterial metabolites of Bacillus 
subtilis SA44 and Lactobacillus rhamnosus CRL1505 strains demonstrate high efficiency in the treatment of patients with respiratory diseases. It is 
important to use targeted metabiotics, i. e. metabiotics that contribute to the restoration and maintenance of the microbiota of the respiratory 
organs and human immunity. Targeted metabiotics, as a rule, contain not only bacterial metabolites, but also additional substances with positive 
effects aimed at optimizing the functioning of a particular organ or system. An example of a targeted metabiotic for the treatment of acute 
respiratory diseases is a three-component Biocomplete® Bronchobiotic complex, which includes inactivated bacteria of the species Lactobacillus 
rhamnosus CRL1505 (the metabiotic, is an antagonist of opportunistic and pathogenic microorganisms, promotes immunity), inulin (the prebiotic, 
serves as nutrition for the indigenous flora) and thyme extract (has expectorant, anti-inflammatory and bactericidal, antioxidant effect).
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кишечника снижается иммунорегулирующая функция 
кишечной микробиоты, нарушается регуляция развития 
центральных и периферических органов иммунной сис-
темы, ослабляется фагоцитарная активность макрофагов, 
стимуляция выработки интерферона, изменяется регуляция 
синтеза цитокинов, иммуноглобулинов, нарушается регуля-
ция функциональной активности Т- и В-лимфоцитов [2, 3]. 
Конкретные таксоны, лиганды, метаболиты и/или реакции 
организма-хозяина могут различаться в конкретных ситу-
ациях и при разных заболеваниях, есть общие принципы, 
которые определяют роль микробиоты в перекрестных 
воздействиях кишечника и легких [4].

Можно выделить три варианта изменений кишечной 
микробиоты у пациентов с ОРЗ:
1.	 Нарушение кишечной микробиоты, которое су-

ществует у пациентов, заболевших ОРЗ, уже до на-
чала возникновения инфекционного заболевания. 
В эту группу можно отнести больных фоновыми 
хроническими заболеваниями внутренних органов, 
в особенности желудочно-кишечного тракта.

2.	 Нарушение кишечной микробиоты, возникшее в ре-
зультате попадания инфекционного агента в организм 
человека.

3.	 Нарушение кишечной микробиоты после приема 
антибиотиков по поводу ОРЗ бактериального генеза 
или осложнений острой респираторной вирусной 
инфекции (ОРВИ).

Во всех трех вариантах вследствие дисбаланса кишеч-
ной микробиоты и сопряженных с этим развитием вос-
паления слизистой пищеварительной трубки и синдрома 
повышенной эпителиальной проницаемости у пациентов 
с ОРЗ будут формироваться нарушения иммунитета и из-
менения микробиоты органов дыхания [5]. Так, на основе 
секвенирования 16s рРНК было обнаружено, что микро-
биота кишечника и легких демонстрирует одинаковую 
тенденцию к дисбалансу, что ослабляет естественную 
резистентность слизистой оболочки кишки и дыхательных 
путей [6]. Дальнейшее изучение показало, что развитие 
синдрома повышенной эпителиальной проницаемости ки-
шечника приводило к активации воспалительных факторов 
интерлейкина (ИЛ)-6 и ИЛ‑17, которые способствовали 
высвобождению ИЛ‑17 и ИЛ‑22 [7, 8], что дает основа-
ние для развития иммунного дисбаланса на слизистых 
оболочках, невозможность возникновения адекватного 
иммунного ответа и даже воспаления легких [6]. Дисбаланс 

кишечной микробиоты может регулировать сигнальный 
путь TLR 4/NF-κB в иммунной системе легких, активируя 
окислительный стресс в легких и опосредуя их поврежде-
ние посредством нарушения регуляции кишечного барье-
ра [8]. С другой стороны, микробиота легких может влиять 
на состав микробиоты кишечника: в доклинической модели 
инфекция гриппа вызывает увеличение доли энтеробак-
терий и снижение количества лактобацилл и лактококков 
в кишечнике [9]. Обращает на себя внимание тот факт, что 
не только присутствие патогенов, но и избыточный рост 
условно-патогенных микроорганизмов может нарушать 
физиологический процесс модуляции иммунных реакций, 
что потенцирует аномальный иммунологический ответ 
и развитие различных заболеваний легочной системы, 
например, хронической обструктивной болезни легких 
и бронхиальной астмы [10].

Тесная связь микробиоты кишечника и легких, кото-
рая существует с момента рождения на протяжении всей 
жизни, стала основанием для формирования представле-
ний об оси «кишка-легкие», нарушение работы которой 
как раз и приводит к развитию различных заболеваний 
дыхательной системы, в том числе ОРЗ [11].

Ось «кишка-легкие» – это биохимическая сигнализация, 
которая происходит между желудочно-кишечным трактом 
(ЖКТ) и органами дыхания человека, которая относится 
к двунаправленным взаимодействиям между слизистой 
оболочкой дыхательных путей и микробиотой кишечника 
(рис. 1) [12]. Основная задача этой оси – модуляция иммун-
ного ответа. Иммунные клетки перемещаются из кишеч-
ника в легкие через общую иммунную систему слизистой 
оболочки. Нарушение баланса кишечного иммунитета из-за 
нарушения микробиоты кишечника может влиять на им-
мунные реакции на уровне легких. Иммунологические 
эффекты кишечной микробиоты, в том числе на органы 
дыхания, во многом обусловлены действием микробных 
метаболитов, которые действуют как важные локальные 
и системные сигнальные молекулы в поддержании иммун-
ного гомеостаза. В частности, короткоцепочечные жирные 
кислоты оказывают противовоспалительное и иммуномо-
дулирующее действие на гомеостаз легких и иммунитет, 
повышают функцию грипп-специфичных CD 8+ Т-клеток, 
улучшают передачу сигналов интерферона в макрофагах, 
продуцируют интерферон-β в эпителиальных клетках 
[13–17]. Метаболиты и фрагменты кишечных бактерий 
перемещаются из просвета кишечника в легкие через 
мезентериальную лимфатическую систему и большой круг 
кровообращения и впоследствии могут влиять на иммун-
ные реакции легких. При развитии дисбиоза кишечника 
положительные эффекты вышеуказанных микробных 
метаболитов снижаются, что сопряжено с более тяжелым 
течением патологии органов дыхания [18]. Взаимодействие 
между кишечником и легкими двустороннее, потому что 
воспаление в легких также может вызывать изменения 
в микробиоте кишечника (рис. 1) [19].

Нарушение работы оси «кишка-легкие» может лежать 
в основе сочетанного поражения органов дыхания и желу-
дочно-кишечного тракта, в частности ОРВИ и острых ки-
шечных инфекций (ОКИ). Более того, общность слизистых Рисунок 1. Схематичное изображение оси «кишка-легкие»
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оболочек пищеварительной трубки и дыхательных путей 
подтверждает тот факт, что существуют инфекционные 
агенты, вызывающие не только поражение респиратор-
ного тракта, но и симптомы поражения пищеварительной 
системы, прежде всего рвоту и диарею. Также известны 
возбудители ОКИ, дополнительным негативным действием 
которых является поражение органов дыхания. Кроме того, 
разнообразие и открытие новых респираторных вирусов, 
их изменчивость, быстрое формирование штаммов, рези-
стентных к противовирусным средствам и модифицирую-
щих адаптивные иммунные реакции у человека, приводят 
к возрастанию частоты вирусных микст-инфекций, что 
диктует необходимость разработки и внедрения новых 
алгоритмов ведения пациентов [12, 20].

Связь между кишечником и легкими активно изучается, 
и появляющиеся данные указывают на то, что можно ис-
пользовать средства для восстановления кишечной микро-
биоты при лечении заболеваний легких [12]. Актуальность 
коррекции микробиоты при ОРЗ обусловлена не только 
важностью восстановления эндоэкологии желудочно-
кишечного тракта, но и необходимостью оптимизации 
работы иммунной системы и повышения адаптационных 
возможностей данной категории пациентов. Существует 
огромное количество препаратов и биологически активных 
добавок различного состава для коррекции дисбиотических 
изменений толстой кишки, эволюция разработки которых 
представлена на рис. 2 [21].

Пробиотики – первая, наиболее изученная группа пре-
паратов для коррекции кишечной микробиоты. Термин 
«пробиотики» впервые был введен в 1965 г. Lilly D. M. 
и Stillwell R. H. [22]; в противоположность антибио-
тикам пробиотики были описаны как микробные фак-
торы, стимулирующие рост других микроорганизмов. 
Согласно определению, представленному Всемирной 
организацией здравоохранения, пробиотики – это «живые 
микроорганизмы, которые при введении в достаточных 
количествах приносят пользу здоровью хозяина» [23]. 
Иммунологические эффекты пробиотиков и их эффектив-
ность в комплексной терапии ОРЗ хорошо изучены и могут 
быть обусловлены как восстановлением состава кишечной 
микробиоты, так и прямым воздействием препаратов этой 
группы или их метаболитов на рецепторы, включая toll-like 
(TLR) рецепторы на эпителиальных и иммунных клетках 

хозяина [24–26]. По данным метаанализа 12 рандомизи-
рованных исследований (3720 участников, включая детей, 
взрослых (средний возраст около 40 лет) и пожилых людей) 
было обнаружено, что прием пробиотиков по сравнению 
с плацебо способствовал достоверному [27] уменьше-
нию частоты эпизодов ОРВИ у обследуемых, снижению 
средней продолжительности эпизода ОРВИ, снижению 
частоты назначения антибиотиков при ОРВИ, уменьше-
нию длительности отсутствия детей в школе, связанного 
с простудой. В другом метаанализе 23 рандомизирован-
ных клинических исследований по оценке клинической 
эффективности пробиотиков в терапии респираторных 
вирусных инфекций с участием 6269 детей и подростков 
в возрасте от 0 до 18 лет [28] было выявлено, что потребле-
ние пробиотиков значительно уменьшало число субъектов, 
имеющих, по крайней мере, один эпизод респираторной 
вирусной инфекции за наблюдаемый период (17 РКИ, 
4513 детей, р=0,004). У детей, получавших пробиотики, 
было меньше дней респираторной инфекции в расчете 
на человека по сравнению с детьми, принимавшими пла-
цебо (6 РКИ, 2067 детей, р=0,03), и у них было меньше 
дней отсутствия в детском саду/школе (8 РКИ, 1499 детей, 
р=0,02). Однако не было статистически значимой разницы 
в продолжительности эпизода заболевания между группой 
пробиотика и группой плацебо (9 РКИ, 2817 детей, р=0,19). 
Авторы метаанализа сделали вывод, что потребление 
пробиотиков может снизить частоту и продолжительность 
эпизода респираторной инфекции [28].

Однако по мере удлинения периода использования 
пробиотиков обнаруживаются определенные недостатки 
и ограничения их применения [29–35]:

•	 Не всегда можно четко прогнозировать эффективность 
применения того или иного пробиотика.

•	 Некоторые препараты пробиотического ряда, которые 
можно принимать совместно с антибиотиками, имеют 
гены устойчивости к антибиотикам и могут их пере-
дать другим микроорганизмам.

•	 Проблема колонизационной резистентности: про-
биотики в ряде случаев не приводят к стабилизации 
состава микробиоценоза, тормозят его восстановление, 
могут сами вызывать развитие дисбиоза за счет анта-
гонистических взаимодействий с представителями 
облигатной микрофлоры желудочно-кишечного тракта.

Рисунок 2. Эволюция препаратов для коррекции кишечной микробиоты
Примечание: пробиотики – чужеродные живые микроорганизмы, подселяемые в кишечник; пребиотики – продукты, являющиеся источником 
питания, способствующие росту микроорганизмов – представителей индигенной флоры; синбиотики/симбиотики – комбинация пробиотиков 
и пребиотиков; метабиотики – неживые клетки микроорганизмов и их метаболиты; таргетные метабиотики – метабиотики направленного действия.
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•	 Широко применяемые штаммы пробиотиков должны 
вводиться длительными курсами, так как они при-
сутствуют в организме кратковременно вследствие 
биологической несовместимости.

Концепция пребиотиков возникла значительно позже, 
чем пробиотиков, и впервые была предложена Gibson G. R. 
и Roberfroid M. B. в 1995 году [36]. Пребиотики – это вещества, 
которые не перевариваются и не всасываются в кишке, но фер-
ментируются кишечной микробиотой и создают благоприятные 
условия для роста и размножения основных представителей 
нормобиоты кишечника [37]. К данной группе средств для 
коррекции нарушений кишечной микробиоты относится 
большое количество веществ, из которых наиболее изученные 
и часто используемые – фруктоолигосахариды, олигофрукто-
за, инулин, лактулоза, лактитол, галактоолигосахариды [38].

Одним из перспективных направлений совершенствова-
ния терапии для коррекции кишечной микробиоты является 
производство метабиотиков, т. е. препаратов на основе 
микробных метаболитов, о позитивном действии которых 
на микробные биотопы и иммунитет мы уже упоминали. 
Термин «метабиотик» [39], или «метаболический про-
биотик» [40], или «постбиотик» [41], означает небольшие 
молекулы, которые являются структурными компонентами 
пробиотических микроорганизмов. В состав метабиотиков 
входят бактериальные метаболиты и/или сигнальные моле-
кулы с определенной (известной) химической структурой, 
которые могут влиять на микробиом и/или метаболическом 
и сигнальном пути человека, оптимизируя состав и функ-
ции индигенной микробиоты и специфическую для хозяина 
физиологию, иммунитет, нейрогормонбиологию, а также 
метаболические и/или поведенческие реакции, связанные 
с активностью индигенной микробиоты хозяина [42–44].

Метабиотики бывают натуральные (изготовленные 
на основе существующих штаммов пробиотиков) и син-
тетические (или полусинтетические), которые являются 
аналогами или улучшенными копиями природных биоак-
тивных веществ, производимых симбиотическими микро-
организмами, и могут содержать следующие компоненты 
[43, 44]:

•	 нейромедиаторы и их предшественники;
•	 бактериоцины;
•	 пищеварительные ферменты направленного или ши-

рокого спектра;
•	 витамины;
•	 антиоксиданты;
•	 ферменты детоксикации;
•	 короткоцепочечные жирные кислоты, другие органи-

ческие кислоты;
•	 белки, пептиды, аминокислоты;
•	 нуклеиновые кислоты, нуклеотиды;
•	 полисахариды, пептидогликаны.

Метабиотики обладают целым рядом преимуществ 
[45, 46], к которым относятся:
1.	 Высокая биодоступность, т. к. метабиотические веще-

ства доходят до толстой кишки на 95–97 % в неизме-
ненном виде (у пробиотиков – менее 0,0001 %).

2.	 Прогнозируемая эффективность: в отличие от про-
биотических микробов не вступают в конфликт (ан-
тагонистические взаимоотношения) с собственной 
микробиотой пациента.

3.	 Высокая скорость действия: начинают действовать 
сразу после приема.

4.	 Более высокая способность к всасыванию, метабо-
лизму, распределению и выведению из организма 
по сравнению с классическими пробиотиками на ос-
нове живых микроорганизмов.

5.	 Высокая безопасность: метабиотики, не являясь жи-
выми микроорганизмами, лишены побочных эффектов 
пробиотиков.

6.	Хорошая переносимость, невысокий риск развития 
аллергических реакций.

7.	 Много возможностей для создания комбинированных 
рецептур.

8.	Стабильность и простые условия хранения, не тре-
буется соблюдения строгого температурного режима.

9.	 Возможность использования совместно с антибио-
тиками.

Достаточно часто для повышения эффективности 
метабиотического средства к микробным метаболитам, 
входящим в его состав, добавляют пребиотики. При этом 
метабиотический компонент в большей степени обладает 
антимикробной и противовирусной активностью и отвечает 
за ингибирование роста условно-патогенных микроор-
ганизмов, а пребиотический компонент – за улучшение 
питания и рост индигенной флоры, обеспечивающей по-
зитивное иммунологическое и метаболическое действие.

Для создания метабиотиков крайне перспективен род 
Bacillus, т. к. эти бактерии производят более 800 метабо-
литов, в то время как хорошо известные молочнокислые 
бактерии производят только порядка 100–200 [47, 48]. 
Бактериоцины и бактериоциноподобные ингибирующие 
вещества, продуцируемые Bacillus, проявляют антибакте-
риальную активность в отношении грамположительных 
и грамотрицательных бактерий, а также грибов, однако 
активность в отношении грамположительных сравнительно 
выше [49, 50]. Виды бацилл различаются по своему анти-
микробному потенциалу [50]. Споруляция B. subtilis играет 
важную роль в развитии GALT – кишечной лимфоидной 
ткани, связанной со слизистой оболочкой желудочно-ки-
шечного тракта, и в разнообразии популяции первичных 
антител («предиммунный» репертуар), что было проде-
монстрировано у кроликов [51]. При попадании в организм 
метаболиты Bacillus subtilis способны стимулировать 
синтез 2×105 ME α2-интерферона [52].

Ярким примером эффективного и безопасного метабио-
тика, который может быть рекомендован в комплексном 
лечении ОРЗ, является «Бактимунал®». В его состав вхо-
дит комплекс активных микробных метаболитов Bacillus 
subtilis SA44 (бактериоцины, лизоцим), оказывающих 
положительное влияние как на состояние кишечной ми-
кробиоты, так и на иммунитет человека, способствующий 
угнетению патогенной и условно-патогенной микрофлоры 
без влияния на полезные для нашего организма бактерии. 
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Второй компонент Бактимунала® – это фруктаны, которые 
представляют собой сладкие на вкус растворимые пре-
биотические волокна, состоящие примерно на 95 % из ко-
роткоцепочечных фруктоолигосахаридов и являющиеся 
питательным субстратом для представителей индигенной 
кишечной микробиоты. Дополнительно в метаболитный 
состав Бактимунала® входят витамины группы В, которые 
незаменимы в процессе клеточного дыхания, участвуют 
в формировании антител для укрепления иммунитета; 
аминокислоты, полипептиды и метаболиты с фермента-
тивной активностью, которые способствуют полноценному 
пищеварению. Следовательно, Бактимунал® обеспечивает 
комплексный позитивный эффект: коррекцию микробиоты 
и восстановление иммунной системы, и может быть ре-
комендован в качестве адъюванта в составе комплексной 
терапии больных с различными инфекционными заболе-
ваниями, в том числе с патологией органов дыхания.

Эффективность Бактимунала® в комплексной терапии 
ОРВИ продемонстрирована у пациентов с постковидным 
синдромом. Исследование Лапинского И. В. и соавт. (2022) 
показало, что на фоне приема Бактимунала®, по резуль-
татам оценки качества жизни с применением опросника 
GSRS, у пациентов c постковидным синдромом из группы 
исследования (дополнительно принимали метабиотик) 
статистически значимо уменьшились гастроинтестиналь-
ные жалобы по шкале суммарного измерения симптомов 
(р<0,0001), по шкалам абдоминального болевого син-
дрома (р<0,0170), диспептического синдрома (р<0,0001) 
и диарейного синдрома (р<0,0001). При оценке астении 
после приема метабиотика у пациентов группы исследо-
вания отмечена положительная динамика, выраженность 
астении до лечения составила 51,5±7,9 балла, после ле-
чения – 43,3±5,9 балла (р<0,0500). У пациентов группы 
сравнения статистически значимой положительной дина-
мики оцениваемых показателей не наблюдалось. Также 
в обследуемой группе при контрольном исследовании 
фекалий через 28 дней приема метабиотика отмечалось 
улучшение микробного пейзажа кишечника (статистически 
значимо увеличилось представительство Lactobacillus spp., 
отмечалась нормализация в спектре представительства 
Escherichia coli, снизилось представительство УПМ, вос-
становилось представительсво Akkermansia muciniphila 
у 60 % человек) [53].

Следующий этап эволюции препаратов для коррек-
ции кишечной микробиоты – это создание таргетных 
метабиотиков, т. е. метабиотиков с механизмом действия, 
направленным на улучшение микробиоты и оптимизацию 
функционирования определенного органа или системы. 
При ОРЗ актуально использование таргетных метабио-
тиков, способствующих восстановлению и поддержанию 
микробиоты органов дыхания и иммунитета человека. 
Перспективным с этой точки зрения является созда-
ние метабиотиков на основе метаболитов Lactobacillus 
rhamnosus. Штамм L. rhamnosus CRL1505 хорошо изучен, 
опубликовано более 35 научных статей по результатам 
доклинических и клинических исследований, где изуча-
лись разные аспекты его действия. По данным исследо-
ваний, L. rhamnosus CRL1505 способствует активации 

врожденного и приобретенного иммунитета, в результате 
чего наблюдается снижение риска возникновения инфек-
ционных заболеваний различной локализации. Научно 
доказана способность штамма CRL1505 сдерживать ви-
русные и бактериальные инфекции дыхательных путей. 
Наблюдалось статистически значимое снижение частоты 
возникновения инфекций как верхних дыхательных путей, 
так и кишечника. Кроме того, снижалось количество дней 
нетрудоспособности и потребности в назначении антибак-
териальной терапии. Таким образом, прием данного штам-
ма способствует подготовке иммунной системы к встрече 
с инфекционным агентом, помогая ей быстрее справиться 
с инфекцией. Результаты исследований показали, что про-
биотический штамм L. rhamnosus CRL1505 накапливает 
неорганический полифосфат (polyP) в своей цитоплазме 
в ответ на стресс окружающей среды. В исследовании 
Correa Deza MA и соавт. (2021) [54] на мышиной животной 
модели была показана эффективность polyP из имму-
нобиотика CRL1505 в отношении купирования острого 
респираторного воспаления, индуцированного липополи-
сахаридом. Было отмечено, что уровень провоспалитель-
ных цитокинов (ИЛ‑17, ИЛ‑6, ИЛ‑2, ИЛ‑4) в сыворотке 
нормализовался у мышей, получавших метабиотик polyP, 
т. е. он предотвращал местную воспалительную реакцию 
в дыхательных путях. Позитивная иммунная стимуляция, 
индуцированная L. rhamnosus CRL1505, способствовала 
повышению устойчивости к заражению кишечным пато-
геном (Salmonella typhimurium) и респираторным пато-
геном (Streptococcus pneumoniae) в экспериментальных 
моделях на мышах породы швейцарский альбинос [55]. 
Козье молоко, ферментированное L. rhamnosus CRL1505, 
обладает способностью стимулировать общую иммун-
ную систему слизистых оболочек и повышать защиту 
от респираторных и кишечных инфекций [56]. В работе 
других авторов на мышиной модели продемонстрировано, 
что пероральное введение L. rhamnosus CRL1505 способ-
но снижать повреждения легких и выработку фактора 
некроза опухолей-α, провоспалительного ИЛ‑6, а также 
повышать уровни интерферона-γ и противовоспалитель-
ного ИЛ‑10 в дыхательных путях и количество легочных 
CD 3+ CD 4+ [57]. В рандомизированном клиническом 
исследовании с участием 298 здоровых детей (2–5 лет), 
которые профилактически получали йогурт, содержащий 
L. rhamnosus CRL1505/йогурт с плацебо в течение 6 ме-
сяцев пять раз в неделю, было установлено, что введение 
L. rhamnosus CRL1505 детям младшего возраста снизило 
частоту инфекций: у 66 % детей в группе плацебо поя-
вились симптомы инфекции, в то время как в группе L. 
rhamnosus CRL1505 было выявлено только 34 % случаев, 
при этом в данной группе было меньше лихорадок и им 
требовалось реже назначение антибиотиков. Достоверные 
различия (р<0,05) были выявлены и в частоте кишечных 
инфекций. Защитный эффект L. rhamnosus CRL1505 был 
связан с повышением уровня IgA-антител в слизистой 
оболочке [58]. Было показано, что иммунобиотики, такие 
как L. rhamnosus CRL1505, могут помочь уменьшить цир-
куляцию вируса SARS-CoV‑2 в сообществе за счет сниже-
ния вирусной нагрузки у бессимптомных пациентов [59].
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Примером эффективного таргетного метабиотика на ос-
нове L. rhamnosus CRL1505 является трехкомпонентный 
комплекс Биокомплит® Бронхобиотик. Он представляет 
собой комплекс метабиотика (клетки пробиотического 
штамма L. rhamnosus CRL1505), экстракта тимьяна и пре-
биотика (инулин). Про позитивные эффекты L. rhamnosus 
CRL1505 уже много сказано, чем же дополнительно могут 
помочь инулин и экстракт тимьяна? Инулин – полифрук-
тозан, который относится к группе растворимых пищевых 
волокон и утилизируется не пищеварительными фермен-
тами организма человека, а индигенными кишечными 
бактериями, обеспечивая их питание и, следовательно, 
пребиотический эффект (стимуляция роста полезных бак-
терий, в том числе бифидобактерий). Кроме того, инулин 
повышает всасывание кальция (снижая риск остеопороза) 
и магния в толстой кишке, поддерживает секрецию инсу-
лина (влияет на развитие и течение сахарного диабета), 
участвует в метаболизме липидов (регулирует уровень 
холестерина и триглицеридов в крови), уменьшая риск 
развития атеросклероза. В исследованиях было показано, 
что увеличение потребления пищевых волокон, содержа-
щих инулин, положительно коррелирует с функцией легких 
и связано со снижением смертности от респираторных 
заболеваний [60]. Экстракт тимьяна продемонстрировал 
противовоспалительные свойства за счет снижения высво-
бождения провоспалительных цитокинов, путей NF-kB p65 
и NF-kB p52 и секреции Muc5a в нормальных эпителиаль-
ных клетках человека [61]. Экстракт травы тимьяна содер-
жит смесь эфирных масел, оказывающих отхаркивающее, 
противовоспалительное и бактерицидное, антиоксидантное 
действие, что крайне актуально в комплексном лечении 
пациентов с ОРЗ. В ходе экспериментальных исследований 
было выявлено, что эфирное масло тимьяна способствова-
ло угнетению роста большинства инфекционных агентов 
дыхательных путей: Streptococcus pyogenes, S. agalactiae, 
S. pneumoniae; Klebsiella pneumoniae; Haemophilus 
influenzae; Staphylococcus aureus и др. [62]. Как резуль-
тат, Биокомплит® Бронхобиотик способствует поддержа-
нию функции иммунной системы как в кишечнике, так 
и в дыхательных путях, что очень важно в комплексном 
лечении пациентов с ОРЗ. Также этот комплекс помогает 
в профилактике и снижении тяжести острых и рецидиви-
рующих респираторных инфекций, способствует сниже-
нию вирусной нагрузки и сокращению количества дней 
заболевания, снижает потребность в приеме антибиотиков.

В заключение следует отметить, что для поддержания 
функции иммунной системы, снижения риска и степени 
тяжести ОРЗ в комплексную терапию этой категории па-
циентов рекомендуется включать средства, способствую-
щие нормализации кишечной микробиоты и микробиоты 
верхних дыхательных путей, а также стимуляции местных 
механизмов иммунологической защиты. Модулирование 
и использование микробиома может стать новой стратегией 
профилактики и лечения ОРЗ и ОРВИ, а также хрониче-
ских респираторных заболеваний. Перспективным является 
использование метабиотиков и/или таргетных метабиоти-
ков в связи с их высокой эффективностью, безопасностью 
и избирательностью действия.
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Остеопороз и композиционный состав тела  
у больных пожилого и старческого возраста 
с ампутированными нижними конечностями
С. В. Тополянская1,2, Л. И. Бубман1, Д. С. Кошурников1, В. В. Карпов1, А. И. Нечаев1, С. О. Хан1, 
К. А. Лыткина1, Г. Г. Мелконян1, Л. И. Дворецкий2, С. А. Рачина2

1 ГБУЗ «Госпиталь для ветеранов войн (ГВВ) № 3 Департамента здравоохранения г. Москвы», 
Москва, Россия

2 ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет имени 
И. М. Сеченова» Минздрава России (Сеченовский университет), Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
Цель – изучить минеральную плотность костной ткани (МПКТ) и композиционный состав тела у больных пожилого и старческого возраста 
с ампутированными нижними конечностями.
Материалы и методы. В одномоментное (поперечное) исследование был включен 31 больной с ампутацией одной из нижних конечностей. 
Возраст включенных в исследование больных варьировал от 60 до 101 года, в среднем составляя 73,4+9,0 года. Большинство участников 
исследования – мужчины (77,4 %). 41,4 % больных перенесли ампутацию левой нижней конечности, 58,6 % – правой. Время с момента 
ампутации до включения в исследование варьировало от 4 до 264 месяцев, медиана данного показателя составила 30 месяцев. Минеральную 
плотность костной ткани и композиционный состав тела анализировали посредством двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии.
Результаты. Остеопороз в проксимальном отделе левой бедренной кости зарегистрирован у 51,7 % больных, остеопения – у 17,2 %, нормальная МПКТ – 
в 31,1 % случаев. Остеопороз в проксимальном отделе правого бедра наблюдался у 64 % пациентов. В поясничном отделе позвоночника остеопороз 
обнаружен лишь в 6,9 % случаев. Среднее значение Т-критерия в поясничном отделе позвоночника достигало +0,38 SD, в проксимальном отделе левой 
бедренной кости – -1,5 SD, в шейке левой бедренной кости – -2,1 SD, в проксимальном отделе правого бедра – -2,0 SD, в шейке правой бедренной 
кости – -2,1 SD. В случае ампутации левой нижней конечности МПКТ проксимального отдела левого бедра составляла в среднем 710,8+239 мг см3, 
Т-критерий – -2,6±1,6 SD, Т-критерий в шейке левого бедра – -3,0±1,3 SD, при сохранной левой ноге – 980,1±194 мг/см3, -0,8±1,5 SD, -1,5±1,2 SD, соответственно 
(p=0,002, p=0,005 и p=0,006). При ампутации правой нижней конечности МПКТ проксимального отдела правого бедра достигала в среднем 743,8±268 мг/
см3, Т-критерий – -2,4±1,7 SD, Т-критерий в шейке правого бедра – -2,4±1,7 SD, при сохранной правой ноге – 909,9±211 мг см3, -1,2±1,5 SD, -1,5±1,5SD, 
соответственно (p=0,09, p=0,06 и p=0,1). Вероятность развития остеопороза в проксимальном отделе левой бедренной кости при ампутации левой 
нижней конечности повышалась в 9,8 раза по сравнению с пациентами, имевшими сохранную левую нижнюю конечность (отношение шансов = 
9,6; 95 % ДИ=1,1–93,5; р=0,02). У больных с ампутацией левой нижней конечности наблюдалась обратная корреляция между временем, прошедшим 
с момента ампутации до включения в исследование, и минеральной плотностью костной ткани (r= -0,65; p=0,03).
Выводы. Результаты исследования демонстрируют снижение минеральной плотности костной ткани в проксимальном отделе бедра 
ампутированной конечности. Необходимы дальнейшие исследования по изучению состояния МПКТ у больных с ампутированными конечностями 
и выяснению патогенетических основ взаимосвязи между МПКТ и другими клиническими и лабораторными параметрами в данной группе пациентов.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ампутация, минеральная плотность костной ткани (МПКТ), состав тела, пожилой и старческий возраст.
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Osteoporosis and body composition in old patients 
with amputated lower limbs
S. V. Topolyanskaya1, 2, L. I. Bubman1, D. S. Koshurnikov1, V. V. Karpov1, A. I. Nechaev1, S. O. Khan1, 

K. A. Lytkina1, G. G. Melkonyan1, L. I. Dvoretskyi2, S. A. Ratchina2

1 War Veterans Hospital No. 3, Moscow, Russia
2 I. M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russia

SUMMARY
The study aim was to investigate bone mineral density (BMD) and body composition in old patients with amputated lower limbs.
Materials and methods. This work is a cross-sectional study, which enrolled 31 patients, who underwent amputation of one of the lower extremities. 
The mean age of the study patients was 73.4±9.0 years, ranging from 60 to 101 years. The majority of study patients were men (77.4 %). 41.4 % of 
patients underwent amputation of the left lower limb, 58.6 % – right. The time from amputation to enrollment in the study ranged from 4 to 444 months, 
with a median of 30 months. Bone mineral density in the lumbar spine and proximal femurs was analyzed by dual energy x-ray absorptiometry.
Results. Osteoporosis in the proximal part of the left femur was registered in 51.7 % of patients, osteopenia – in 17.2 %, normal BMD – in 31.1 % of cases. 
Osteoporosis in the proximal part of the right femur was observed in 64.0 % of patients. In the lumbar spine, osteoporosis was found only in 6.9 % of patients. 
The mean T-score in the lumbar spine reached +0.38 SD, in the proximal left femur – -1.5 SD, in the left femur neck – -2.1 SD, in the proximal right femur – -2.0 
SD, in the right femur neck – -2.1 SD. In the case of amputation of the left lower limb, the left femur BMD averaged 710.8±239 mg/cm3, the left femur 
T-score – -2.6±1.6SD, the T-score in the left femur neck – –3.0±1.3 SD, with the intact left leg – 980.1±194 mg/cm3, –0.8±1.5SD, –1.5±1.2SD, respectively (p=0.002, 
p=0.005 and p=0.006). In case of amputation of the right lower limb, the right femur BMD reached 743.8±268 mg/cm3, right femur T-score – -2.4±1.7SD, the 
T-score in the right femur neck – -2.4±1.7SD, with the intact right leg – 909.9±211.0 mg/cm3, -1.2±1.5SD,  -1.5±1.5SD, respectively (p=0.09, p=0.06 and p=0.1). 
The likelihood of developing osteoporosis in the left femur with amputation of the left leg increased by 9.8 times, compared with patients who had a 
preserved left lower limb (odds ratio=9.8; 95 % CI=1.1–93.5; p=0.02). In patients with amputation of the left leg, inverse correlation was registered between 
bone mineral density and the time from the moment of amputation to inclusion in the study (r= -0.65, p=0.03).
Conclusion. Preliminary results of this study demonstrate a decrease in bone mineral density in the proximal femur of the amputated limb. Further studies 
are needed to study BMD in amputees and to elucidate the pathogenetic basis of the relationship between BMD and other clinical and laboratory 
parameters in this group of patients.
KEYWORDS: amputation, bone mineral density (BMD), body composition, old age.
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Актуальность
Ампутациям нижних конечностей на разных уровнях могут подвергать-

ся различные группы пациентов, начиная с пожилых людей, страдающих 
сахарным диабетом или атеросклерозом нижних конечностей, и заканчивая 
молодыми с боевыми травмами. Пациенты с ампутированными конечностя-
ми сталкиваются с различными проблемами со здоровьем, включая потерю 
костной массы и снижение способности к самостоятельному передвиже-
нию [1]. После ампутации возникает асимметрия между ампутированной 
и неповрежденной конечностью в связи с тем, что ампутированная конеч-
ность испытывает меньшую нагрузку, что приводит к ремоделированию 
скелетно-мышечной системы [2]. Эти изменения влекут за собой снижение 
минеральной плотности костной ткани и мышечную атрофию в ампутиро-
ванной конечности, что, в свою очередь, может повлиять на функциональ-
ные способности больных и их качество жизни [3]. Хорошо известно, что 
структурные изменения скелетно-мышечной системы вносят существен-
ный вклад в возможности адекватной реабилитации после ампутации [4]. 
Пациенты, перенесшие ампутацию одной из нижних конечностей, часто 
отдают предпочтение неповрежденной конечности и больше подвергают 
ее нагрузке во время повседневной деятельности. С одной стороны, это 
может привести к остеоартриту коленных и/или тазобедренных суставов 
неповрежденной конечности, а с другой – к развитию остеопороза в костях 
ампутированной конечности [3, 5].

В ряде исследований продемонстрировано уменьшение минеральной 
плотности костной ткани (МПКТ) в проксимальном отделе бедра ампути-
рованной конечности и увеличение частоты переломов до 2–4 % [1, 3, 5–9]. 
По данным некоторых авторов, как минеральная плотность, так и площадь 
кортикального слоя кости были ниже в ампутированной конечности по срав-
нению с неповрежденной конечностью [10]. Наряду с этим в ряде работ 
зарегистрировано увеличение числа падений у пациентов с ампутированными 
конечностями [7, 11]. Частота падений у лиц с ампутированными конеч-
ностями выше, чем в общей популяции, что сопровождается увеличением 
риска переломов, особенно у людей с низкой костной массой и ухудшением 
качества кости [11]. Немногочисленность данных в отношении состояния 
костной ткани и особенностей композиционного состава тела у пациентов, 
перенесших ампутацию одной из нижних конечностей, делают актуальным 
изучение данной проблемы.

Цель настоящего исследования – изучить минеральную плотность костной 
ткани (МПКТ) и композиционный состав тела у больных пожилого и старче-
ского возраста с ампутированными нижними конечностями.

Рисунок 1. Доля больных с остеопорозом в поясничном отделе позвоночника и в прокси-
мальном отделе бедренной кости

Материалы и методы
Данная работа была выполне-

на на клинической базе Госпиталя 
для ветеранов войн № 3 (г. Москва) 
и представляла собой одномоментное 
(поперечное) исследование. В иссле-
дование включали больных пожилого 
и старческого возраста, а также дол-
гожителей, перенесших ампутацию 
одной из нижних конечностей.

Для оценки состояния больных 
использовали стандартные методы 
обследования пациентов с данной 
патологией. Оценивали также стан-
дартные лабораторные показатели 
анализов крови (общий и биохими-
ческий) и рассчитывали индекс массы 
тела. Минеральную плотность кост-
ной ткани и композиционный состав 
тела анализировали посредством 
двухэнергетической рентгеновской 
абсорбциометрии.

Полученные данные анализировали 
с использованием программного обес-
печения Statistica (версия 13.0). Для 
предоставления полученных данных 
использовали методы описательной 
статистики (среднее значение и стан-
дартное отклонение – для количествен-
ных переменных; число и долю – для 
качественных переменных). При 
сравнении групп использовали не-
параметрические методы (критерий 
Манна – Уитни, критерий хи-квадрат); 
проводили корреляционный анализ 
с помощью критерия Спирмена.

Результаты
В одномоментное (поперечное) 

исследование минеральной плотности 
костной ткани был включен 31 боль-
ной с ампутацией одной из нижних 
конечностей. Возраст включенных 
в исследование пациентов варьировал 
от 60 до 101 года, составляя в среднем 
73,4±9,0 года. Большинство участни-
ков исследования были мужчинами 
(77,4 %). 41,4 % больных перенесли 
ампутацию левой нижней конечности, 
58,6 % – правой. Время с момента ам-
путации до включения в исследование 
варьировало от 4 до 264 месяцев, ме-
диана данного показателя составила 
30 месяцев. В исследование состава 
тела включено 15 больных (9 муж-
чин и 6 женщин) в среднем возрасте 
69,5±7,9 года с ампутацией одной 
из нижних конечностей.

e-mail: medalfavit@mail.ru
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Остеопороз в проксимальном отделе левой бедренной 
кости зарегистрирован у 51,7 % больных, остеопения – 
у 17,2 %, нормальная МПКТ – в 31,1 % случаев. Остеопороз 
в проксимальном отделе правого бедра наблюдался у 64 % 
пациентов (рис. 1). В поясничном отделе позвоночника 
остеопороз обнаружен лишь в 6,9 % случаев (рис. 1).

Среднее значение Т-критерия в поясничном отделе 
позвоночника достигало +0,38 SD, в проксимальном 
отделе левой бедренной кости – -1,5 SD, в шейке ле-
вой бедренной кости – -2,1 SD, в проксимальном отде-
ле правого бедра – -2,0 SD, в шейке правой бедренной 
кости – -2,1 SD.

В случае ампутации левой нижней конечности 
МПКТ проксимального отдела левого бедра состав-
ляла в среднем 712 мг/см3, Т-критерий – -2,6±1,6 SD, 
Т-критерий в шейке левого бедра – -3,0±1,3 SD, при 
сохранной левой ноге – 990 мг/см3, -0,8±1,5 SD, -1,5±1,2 
SD, соответственно (p=0,002, p=0,005 и p=0,006). При 
ампутации правой нижней конечности МПКТ прокси-
мального отдела правого бедра достигала в среднем 
762 мг/см3, Т-критерий – -2,4±1,7 SD, Т-критерий в шей-
ке правого бедра – -2,4±1,7 SD, при сохранной правой 
ноге – 880 мг/см3, -1,2±1,5 SD, -1,5±1,5SD, соответственно 
(p=0,09, p=0,06 и p=0,1) (рис. 2).

У больных с ампутированной левой нижней конеч-
ностью, принимавших участие в исследовании состава 
тела, обнаружено не только регионарное снижение МПКТ 
(рис. 3), но и уменьшение общей МПКТ всех костей скелета 
(-911 и 1195 мг/см3, р=0,01).

Вероятность развития остеопороза в проксимальном от-
деле левой бедренной кости при ампутации левой нижней 
конечности повышалась в 9,8 раза по сравнению с паци-
ентами, имевшими сохранную левую нижнюю конечность 
(отношение шансов = 9,6; 95 % ДИ=1,1–93,5; р=0,02). 
В отношении правой нижней конечности данный показа-
тель не достигал степени статистической достоверности 
(отношение шансов = 1,4; 95 % ДИ=0,2–8,1; р=0,14). Доля 
больных с различной МПКТ в зависимости от ампутиро-
ванной конечности представлена на рисунке 4.

У больных с ампутацией левой нижней конечности 
наблюдалась обратная корреляция между временем, 

прошедшим с момента ампутации до включения в ис-
следование, и минеральной плотностью костной ткани: 
r= -0,65, p=0,03 – для Т-критерия в левой бедренной 
кости; r= -0,53, p=0,009 – для Т-критерия в шейке левого 
бедра; r= -0,52, p=0,1 – для абсолютных значений МПКТ 
левого бедра. У пациентов, перенесших ампутацию пра-
вой нижней конечности, достоверных взаимосвязей между 
МПКТ и временем, прошедшим с момента ампутации, 
обнаружено не было. Установлена обратная корреляция 
между МПКТ и временем, прошедшим с момента ам-
путации, у пациентов, перенесших ампутацию 5 и ме-
нее лет назад (r= -0,48; p=0,02); у больных, перенесших 
ампутацию более 5 лет назад, подобной взаимосвязи 
не зарегистрировано.

У больных с ампутированной левой нижней конечно-
стью обнаружено не только снижение МПКТ, но и умень-
шение массы тощей ткани – как регионарной (рис. 5), 
так и общей массы тощей ткани (36 548 и 50 520, р=0,03). 
В отношении показателей состава тела при ампутирован-
ной правой нижней конечности значимых взаимосвязей 
не обнаружено.

Корреляции между показателями МПКТ левой ниж-
ней конечности и другими параметрами представлены 
в таблице 1.

Рисунок 2. Различия в МПКТ в зависимости от ампутированной нижней 
конечности Рисунок 3. Различия в костной ткани у больных с ампутированной 

левой нижней конечностью

Рисунок 4. Доля больных с различной МПКТ в зависимости от ампу-
тированной конечности
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В отношении показателей костной ткани правой бе-
дренной кости зарегистрированы следующие корреля-
ции: Т-критерий шейки правого бедра и ИМТ (r=0,46; 
р=0,01), Т-критерий шейки правого бедра и мочевая 
кислота (r=0,64; р=0,01), МПКТ правого бедра и мочевая 
кислота (r=0,7; р=0,008), Т-критерий проксимального 
отдела правого бедра и  ИМТ (r=0,44; р=0,01), Т-критерий 
правого бедра и мочевая кислота (r=0,74; р=0,004).

Никаких значимых взаимосвязей между возрастом боль-
ных и всеми изученными показателями МПКТ обнаружено 
не было. Также не зарегистрировано достоверных корреляций 
между содержанием витамина D и всеми исследованными 
показателями МПКТ, как в поясничном отделе позвоночника, 
так и в проксимальных отделах бедренных костей.

При анализе МПКТ в группах больных с различной 
соматической патологией установлены различия в пока-
зателях костной ткани у пациентов с сахарным диабетом, 
с ожирением и острым нарушением мозгового крово-
обращения в анамнезе (табл. 2–4). Достоверной разницы 
в показателях МПКТ у больных, перенесших инфаркт 
миокарда, а также страдающих хронической сердечной 
недостаточностью, и у пациентов без этой патологии 
обнаружено не было.

Таблица 1
Корреляции между показателями костной ткани в левой 

бедренной кости и другими параметрами

r (коэффициент 
корреляции) p

Т-критерий в шейке левого бедра 
и индекс массы тела 0,62 0,0002

Т-критерий в шейке левого бедра 
и глюкоза 0,38 0,03

МПКТ левого бедра 
и индекс массы тела 0,43 0,01

МПКТ левого бедра 
и глюкоза 0,47 0,008

Т-критерий в левом бедре 
и индекс массы тела 0,55 0,001

Т-критерий в левом бедре 
и глюкоза 0,47 0,009

Т-критерий в левом бедре 
и креатинин 0,38 0,03

Таблица 2
Показатели МПКТ у больных с сахарным диабетом и без 

патологии углеводного обмена

Показатель Сахарный 
диабет

Без сахарного 
диабета р

Т-критерий в поясничном отделе 
позвоночника 1,27±2,2 -0,18±2,0 0,03

МПКТ поясничного отдела 
позвоночника 1404±345 1204±260 0,03

Т-критерий в шейке левого 
бедра -1,5±1,6 -2,6±1,1 0,04

МПКТ левого бедра 993±239 792±226 0,03

Т-критерий в проксимальном 
отделе левого бедра -0,57±1,8 -2,2±1,5 0,02

Т-критерий в шейке правого 
бедра -1,5±1,6 -2,5±1,6 0,07

МПКТ правого бедра 895±232 744±262 0,09

Т-критерий в проксимальном 
отделе правого бедра -1,3±1,5 -2,4±1,7 0,04

Таблица 3
Показатели МПКТ у больных с ожирением и без ожирения

Показатель Ожирение Без ожирения р

Т-критерий в поясничном отделе 
позвоночника 2,4±2,9 -0,74±1,4 0,004

МПКТ поясничного отдела 
позвоночника 1570±448 1134±194 0,006

Т-критерий в шейке левого 
бедра -0,9±1,0 -3,0±1,0 0,0007

МПКТ левого бедра 1023±170 755±216 0,01

Т-критерий в проксимальном 
отделе левого бедра -0,27±1,1 -2,5±1,5 0,004

Т-критерий в шейке правого 
бедра -1,7±2,0 -2,7±1,2 0,18

МПКТ правого бедра 739±358 749±224 0,94

Т-критерий в проксимальном 
отделе правого бедра -1,9±2,2 -2,7±1,4 0,37

Таблица 4
Показатели МПКТ у больных, перенесших ОНМК, и у пациентов 

без данного осложнения

Показатель ОНМК Без ОНМК 
в анамнезе р

Т-критерий в поясничном 
отделе позвоночника -0,86±1,1 0,97±2,3 0,02

МПКТ поясничного отдела 
позвоночника 1116±1440 1360±334 0,03

Т-критерий в шейке левого 
бедра -3,1±1,1 -1,7±1,3 0,01

МПКТ левого бедра 754±177 923±261 0,08

Т-критерий в проксимальном 
отделе левого бедра -2,6±1,1 -1,1±1,8 0,03

Т-критерий в шейке правого 
бедра -3,0±0,8 -1,6±1,8 0,04

МПКТ правого бедра 744±199 835±280 0,38

Т-критерий в проксимальном 
отделе правого бедра -2,8±1,1 -1,5±1,8 0,06

Рисунок 5. Различия в тощей ткани у больных с ампутированной левой 
нижней конечностью
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Обсуждение
Полученные нами результаты свидетельствуют 

о снижении минеральной плотности костной ткани 
в ампутированной конечности. По данным других 
исследователей, также изучавших состояние МПКТ 
с помощью двухэнергетической рентгеновской абсорб-
циометрии, обнаружено аналогичное снижение МПКТ 
в ампутированной конечности [2, 12]. В этих работах 
было продемонстрировано, что пациенты, перенесшие 
ампутацию одной из нижних конечностей, имели бо-
лее низкую МПКТ по сравнению с группой контроля, 
а МПКТ ампутированных конечностей была ниже, чем 
интактных конечностей. Результаты всех доступных ис-
следований говорят о более высокой распространенности 
остеопении или остеопороза у пациентов, перенесших 
ампутацию нижних конечностей [6, 9, 13–15]. При этом 
наибольшее снижение МПКТ, независимо от уровня 
ампутации, зарегистрировано в шейке бедренной кости 
ампутированной конечности по сравнению с интактной 
конечностью [2, 5, 9, 13–15]. В нашей группе больных 
минимальная МПКТ также отмечалась в шейке бедрен-
ной кости ампутированной конечности, особенно левой.

Снижение МПКТ в ампутированной конечности 
обусловлено прежде всего снижением нагрузки на нее, 
при этом интактная конечность используется чрезмерно 
[2, 16–17]. Наряду с атрофией мышц, которая также 
возникает вследствие снижения нагрузки, пациенты 
с ампутацией нижних конечностей особенно уязви-
мы в отношении регионарного и генерализованного 
остеопороза [5, 18].

По данным ряда авторов, снижение МПКТ у пациентов, 
перенесших ампутацию нижних конечностей, наблюдается 
не только в ампутированной конечности, но и в централь-
ных областях тела и поясничном отделе позвоночника [2]. 
Аналогично в нашей группе пациентов, принимавших 
участие в исследовании состава тела, обнаружено не только 
регионарное снижение МПКТ в проксимальном отделе 
бедра ампутированной конечности, но и уменьшение об-
щей МПКТ всех костей скелета.

Почти во всех исследованиях, в рамках которых про-
спективно определяли МПКТ в нескольких временных 
точках, максимальное снижение МПКТ и мышечной массы 
зарегистрировано в течение первых шести-двенадцати 
месяцев. В наших наблюдениях максимально значимая 
корреляция между МПКТ и временем, прошедшим с мо-
мента ампутации, установлена у пациентов, перенесших 
ампутацию менее 5 лет назад. По мнению ряда исследо-
вателей, наиболее активная реабилитация должна про-
водиться в первые 6–12 месяцев после ампутации [1, 19]. 
Вместе с тем в исследовании Smith E. и соавт. обнаружена 
отрицательная корреляция между МПКТ бедренной кости 
ампутированной конечности и временем, прошедшим 
с момента ампутации [9].

Наряду со снижением минеральной плотности кост-
ной ткани в ампутированной конечности обнаружено 
уменьшение мышечной массы, более выраженная атро-
фия мышечных волокон и увеличение жировой ткани 
по сравнению с неповрежденной конечностью [1, 2, 20]. 

В нашей группе больных также наблюдалось уменьшение 
массы тощей ткани в ампутированной нижней конеч-
ности. Уменьшение мышечной массы ампутированной 
конечности приводит, в свою очередь, к снижению силы 
мышц, способствует нарушениям походки и увеличивает 
риск падений [2, 21].

По нашим наблюдениям, у пациентов с ожирением 
отмечены достоверно более высокие показатели МПКТ, 
чем у больных без ожирения. Хорошо известно, что низкая 
масса тела представляет собой фактор риска остеопороза 
и остеопоретических переломов. Данное положение под-
тверждается и в нашей работе, и в крупных эпидемиоло-
гических исследованиях, и в метаанализах [22].

Нами установлена значимая прямая взаимосвязь меж-
ду минеральной плотностью костной ткани и уровнем 
мочевой кислоты в крови. О позитивном влиянии мо-
чевой кислоты на МПКТ свидетельствуют и результаты 
других немногочисленных работ последних лет [23–25]. 
Однако конкретные механизмы влияния мочевой кислоты 
на костную ткань пока неясны. Предполагают, например, 
что антиоксидантные свойства мочевой кислоты способ-
ны оказывать защитное действие на состояние костной 
ткани [25].

В нашей работе у больных сахарным диабетом за-
регистрированы более высокие показатели МПКТ, чем 
у пациентов без нарушений углеводного обмена. В других 
исследованиях также зарегистрированы более высокие 
значения МПКТ у больных сахарным диабетом, как 
с ожирением, так и без него [26, 27]. Установлено также, 
что частота остеопороза заметно снижается по мере 
увеличения уровня глюкозы и гликированного гемогло-
бина [28].

У наших немногочисленных пациентов, перенес-
ших острое нарушение мозгового кровообращения, об-
наружено снижение МПКТ как в поясничном отделе 
позвоночника, так и в бедренных костях, что, вероятно, 
связано со снижением мобильности. Аналогично нашим 
данным, в исследовании Chang K.-V. и соавт. у больных, 
перенесших инсульт более 6 месяцев назад, отмечено 
достоверное уменьшение минеральной плотности кост-
ной ткани, причем независимо от пареза в пораженной 
конечности [29].

Заключение
В настоящем исследовании нами установлено снижение 

минеральной плотности костной ткани в ампутированной 
конечности по сравнению с интактной. Учитывая получен-
ные результаты, а также литературные данные по этому 
вопросу, у пациентов, перенесших ампутацию нижних 
конечностей, целесообразен регулярный мониторинг 
минеральной плотности костной ткани с целью раннего 
выявления остеопороза и остеопении и назначения меди-
каментозной и немедикаментозной терапии. Необходимы 
дальнейшие исследования по изучению состояния МПКТ 
у больных с ампутированными конечностями и выясне-
нию патогенетических основ взаимосвязи между МПКТ 
и другими клиническими и лабораторными параметрами 
в данной группе пациентов.
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Разработанные протоколы лечения лейкозов у детей 
позволили достигнуть значительных успехов в пока-

зателях выживаемости. Острый лимфобластный лейкоз 
излечивается примерно у 85 % детей [1, 2]. Лечение острого 
лимфобластного лейкоза у детей включает использование 
традиционной химиотерапии, лучевой терапии, а также 
внедрение таргетной иммунной и клеточной терапии. 
Значительной проблемой являются токсические эффекты 
применяемых препаратов, которые ухудшают качество 
жизни и влияют на прогноз пациентов как в остром периоде 
заболевания, так и в отдаленные сроки после окончания 
противоопухолевой терапии. Консенсус 15 международ-

ных групп по изучению острого лимфобластного лейкоза 
у детей, оценив токсические эффекты протоколов острого 
лимфобластного лейкоза, выделил 14 острых токсических 
эффектов: гиперчувствительность к L-аспарагиназе, гипер-
липидемия; остеонекроз; аспарагиназ-ассоциированный 
панкреатит; артериальная гипертензия; синдром задней 
обратимой энцефалопатии; судороги; угнетение сознания; 
инсультоподобный синдром, связанный с метотрексатом; 
периферическая нейропатия; нефротоксичность; сину-
соидальный обструктивный синдром; тромбоэмболия 
и пневмоцистная пневмония. Токсичность препаратов 
не только приводит к развитию осложнений, но также 
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РЕЗЮМЕ
Увеличение выживаемости пациентов, перенесших онкологическое заболевание в детстве, определяет необходимость изучения 
отдаленных последствий проведенного лечения. Отдаленные осложнения могут развиться со стороны различных органов и систем: 
активные исследования токсичности химиотерапии проводятся в области фармакогенетики, дыхательной, сердечно-сосудистой, 
нейросенсорной и эндокринной систем, а также кожи, центральной нервной системы, иммунной системы и других. Проведенное 
в детстве лечение острого лейкоза может значительно снижать качество жизни, вызывать когнитивные и психоэмоциональные нарушения. 
Эксперты в области детской гематологии-онкологии предложили создать показатель, получивший название «выживаемость без 
выраженной токсичности». Группой ученых инициирован международный проект по изучению исходов детских злокачественных опухолей. 
Среди отдаленных последствий планируется провести оценку качества жизни и развития осложнений. Изучение отдаленных осложнений 
лечения лейкозов позволит разработать алгоритмы профилактики и диспансерного наблюдения этих пациентов.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: лейкоз, отдаленные осложнения, токсичность химиотерапии, дети.
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SUMMARY
An increase in the survival rate of patients who had cancer in childhood determines the need to study the long-term consequences of the 
treatment. Long-term complications may develop from various organs and systems: active studies of the toxicity of chemotherapy are carried 
out in the field of pharmacogenetics, respiratory, cardiovascular, sensorineural and endocrine systems, as well as skin, central nervous system, 
immune system and others. The treatment of acute leukemia carried out in childhood can significantly reduce the quality of life, cause cognitive 
and psychoemotional disorders. Experts in the field of pediatric hematology-oncology proposed to create an indicator called «survival without 
pronounced toxicity». A group of scientists initiated an international project to study the outcomes of childhood malignant tumors. Among the 
long-term consequences, it is planned to assess the quality of life and the development of complications. The study of long-term complications 
of leukemia treatment will allow us to develop algorithms for the prevention and follow-up of these patients.
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повышает риск рецидива лейкоза из-за прерывания ле-
чения в связи с нежелательными явлениями [3]. В то же 
время исследования свидетельствуют, что при выявленных 
рисках осложнений противоопухолевой терапии у детей, 
коррекция доз и схем лечения позволяют улучшить исходы 
заболевания [4].

Фармакокинетика и фармакодинамика развития ток-
сичности противолейкемических препаратов имеет ин-
дивидуальные особенности. В настоящее время прово-
дятся исследования по изучению взаимосвязи реакций 
на химиотерапию лейкозов с генетической предрасполо-
женностью. Выявлено, что генотип RFC, кодирующий 
мембранный транспортер, ответственный за клеточное 
поглощение восстановленного фолата и метотрексата, 
был связан с инфекцией и желудочно-кишечной токсич-
ностью. Полиморфизм гена UGT1A1 был ассоциирован 
с гипербилирубинемией. Полиморфизм интрона 8 VDR был 
связан с желудочно-кишечной токсичностью и инфекцией. 
Полиморфизмы цитохрома P450 3A5 были связаны с желу-
дочно-кишечной токсичностью и инфекцией, сниженный 
полиморфизм носителей фолиевой кислоты предсказывал 
желудочно-кишечную токсичность. Снижение активности 
CYP3A может привести к снижению клиренса большинства 
субстратов CYP3A (винкристина, этопозида и даунору-
бицина). Определение генетической обусловленности 
токсичности противоопухолевых препаратов позволя-
ет осуществить выбор лечения и дозы препаратов [5, 6]. 
Larkin T. и др. по результатам своих исследований сделали 
вывод, что восприимчивость к токсичности, вызванной 
химиотерапией, вероятно, носит мультигенный харак-
тер и риски повышаются при сочетании полиморфизмов 
нескольких генов. Для прогнозирования токсичности 
противолейкемических препаратов требуется комплексная 
фармакогеномная оценка [7].

Потенциально отдаленные осложнения могут развиться 
со стороны различных органов и систем: дыхательной, сер-
дечно-сосудистой, нейросенсорной и эндокринной, а также 
кожи, центральной нервной системы, иммунной системы 
и других. Частота таких осложнений достаточно высокая. 
Шестнадцатилетнее наблюдение за 10 397 пациентами, 
выжившими после онкологических заболеваний в детском 
возрасте, выявило развитие хронических заболеваний у бо-
лее 60 % [8]. Наблюдение 5522 пациентов, проходивших 
лечение от детских злокачественных новообразований 
(ЗНО) в Детском госпитале св. Иуды в США, которые 
прожили более 10 лет и были в возрасте старше 18 лет, 
выявило у 95 % хронические заболевания [9].

По результатам ретроспективного исследования, про-
веденного в этой же клинике, у 980 человек, выживших 
после острого лимфобластного лейкоза (среднее время 
с момента постановки диагноза 30,0 [22,7–36,3] лет), на-
блюдался значительно больший дефицит гормона роста, 
гипогонадизм и нейропатия, чем у контрольной группы 
(272 здоровых). В сравнении с пролеченными детьми 
по протоколам до 1991 года, которые включали лучевую те-
рапию на область головного мозга, у детей с пролеченным 
острым лимфобластным лейкозом в период 1991–2007 гг. 
преимущественно наблюдаются скелетно-мышечные и эн-
докринные расстройства [10].

Otth M. и др. провели исследование в Швейцарии, вклю-
чающее 50 лиц старше 18 лет, проходивших в детском 
возрасте лечение от ЗНО в период с 1992 по 2015 год. 
У большинства из них были диагностированы лейкемия 
или лимфома. По данным проведенного исследования, 
более 90 %, перенесших ЗНО, в дальнейшем имели гема-
тологические, репродуктивные заболевания, болезни почек 
и мочевыводящих путей. Минимум одно хроническое 
заболевание имели 94 % обследованных [11].

Исследователями были выявлены особенности отда-
ленных последствий перенесенных и пролеченных ЗНО 
в детском возрасте (5804 ребенка до 15 лет) в сравнении 
с подростковым и молодым возрастом (5804 человека 
15–20 лет). Suh E. и др. оценивали последствия пере-
несенных лейкозов, лимфом, опухолей ЦНС, нейроб-
ластомы, опухоли Вильмса, ЗНО костей. Было выявле-
но, что люди, перенесшие ЗНО в раннем подростковом 
и молодом возрасте, а также перенесшие ЗНО в детстве, 
подвергались большему риску развития тяжелых забо-
леваний, чем их братья и сестры того же возраста. Эти 
риски были ниже у людей со ЗНО в возрасте 15–20 лет, 
чем у перенесших рак в возрасте до 15 лет [12]. В то же 
время Denton C. C. и др. по результатам своих наблюде-
ний выявили, что гепатотоксичность при современных 
схемах лечения острого лимфобластного лейкоза чаще 
наблюдается у детей с ожирением и/или детей старшего 
возраста [13].

Качество жизни в отдаленном периоде после лим-
фобластного лейкоза в детском возрасте может зна-
чительно быть снижено из-за развития когнитивных 
нарушений. Частой причиной является развитие острой 
лейкоэнцефалопатии во время химиотерапии, которая 
в дальнейшем повышала риск долгосрочных нейропо-
веденческих проблем, судорог и нарушений мозгового 
кровообращения. У 78 % пациентов при последую-
щем наблюдении сохранялась лейкоэнцефалопатия. 
Пациенты с долгосрочным выживанием после острого 
лимфобластного лейкоза, получавшие лечение только 
по протоколу химиотерапии, включающему внутривен-
ное и интратекальное введение метотрексата и декса-
метазона, демонстрируют больше нейроповеденческих 
проблем и нейрокогнитивных нарушений по сравнению 
с популяционными [14].

Учитывая, что, несмотря на высокую 5-летнюю выжи-
ваемость детей с лимфобластным лейкозом, отдаленные 
последствия значительно определяют здоровье пациентов, 
группа экспертов в области детской гематологии-онкологии, 
представляющая 17 международных групп по изучению 
острого лимфобластного лейкоза, выступила с инициативой 
по созданию показателя, получившего название «выжи-
ваемость без выраженной токсичности». Этот показатель 
предлагается интегрировать со стандартными отчетами 
о результатах лечения ЗНО. Был предложен 21 критерий, 
которые учитывают: токсичность, которая включает серьез-
ные неблагоприятные состояния здоровья; резистентные 
к терапии (например, рефрактерные) судороги; не имеют 
терапевтических возможностей (например, слепота) или 
требуют существенного инвазивного лечения (например, 
трансплантация сердца) и др. [2].
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В связи с высокой актуальностью 
определения долгосрочных послед-
ствий для здоровья лечения ЗНО у де-
тей группой ученых инициирован 
Международный проект по изучению 
исходов детских злокачественных 
опухолей. Оценка исходов включает 
психосоциальный и нейрокогнитивный 
статус, а также состояние физическо-
го здоровья. Предварительная работа 
проектной группы по планированию 
исследуемых факторов установила, 
что для пациентов большее значение 
имеют психосоциальные и нейроког-
нитивные показатели, чем физические. 
Для пациентов важны выраженность 
испытываемых симптомов и влияние за-
болевания на повседневную жизнь (на-
пример, необходимость изменить образ 
жизни или принимать лекарства). Среди 
отдаленных последствий планируется 
провести оценку качества жизни и раз-
витие осложнений: сердечная недоста-
точность, инфаркт миокарда, ожирение, 
субфертильность, хроническая реакция 
«трансплантат против хозяина», остео-
некроз, легочная дисфункция, нейроде-
генеративный лангергансаклеточный 
гистиоцитоз, гипоталамо-гипофизарная 
дисфункция, развитие новообразования 
и др. (рис.). Исследование планируется 
провести с участием детских онкологов 
и врачей других специальностей, пси-
хологов, пролеченных пациентов, пере-
несших рак в детском возрасте. Проект 
охватывает исходы гематологических 
злокачественных заболеваний, опухолей 
центральной нервной системы и солид-
ных опухолей. Гематологические зло-
качественные новообразования вклю-
чают острый лимфобластный лейкоз, 
острый миелоидный лейкоз, лимфому 
Ходжкина, неходжкинскую лимфому 
и гистиоцитоз из клеток Лангерганса. 
Результаты могут быть получены с по-
мощью извлечения медицинских за-
писей, кратких вопросников и связи 
с существующими реестрами. Проект 
направлен на оптимизацию качества 
выживаемости [15].

Заключение
Успехи по увеличению продолжи-

тельности жизни пациентов с лейко-
зами в детском возрасте ставят пе-
ред здравоохранением новые задачи. 
Увеличение выживаемости пациентов, 
перенесших в детстве злокачествен-
ное заболевание крови, определяет 

Рисунок. Оценка исходов гематологических злокачественных новообразований (van 
Kalsbeek R. J. и др., 2023)

необходимость изучения отдаленных последствий проведенного лечения. 
Активные исследования, которые проводятся в этой области, позволяют 
разрабатывать алгоритмы профилактики токсических осложнений. В насто-
ящее время остаются менее изученными последствия схем лечения группы 
острых миелоидных лейкозов. С отдаленными последствиями применяемого 
лечения сталкиваются специалисты разного профиля, наблюдая пациентов 
во взрослом периоде. В их задачи входит оценить, насколько имеющиеся 
проблемы со здоровьем связаны с перенесенным лейкозом и с его ранее про-
веденным лечением. Кроме того, изучение отдаленных осложнений лечения 
лейкозов позволит разработать алгоритмы профилактики и диспансерного 
наблюдения этих пациентов.
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Международная трудовая миграция – перемещение тру-
доспособного населения из одной страны в другую 

в поисках работы. Более половины мигрантов приезжают 
из развивающихся стран и стран с переходной экономикой 
в экономически развитые страны. В настоящее время 
в мире насчитывается более 214 миллионов междуна-
родных мигрантов.

Поток трудовых мигрантов в Россию неуклонно 
растет. За I квартал 2023 г., по данным ФСБ, с целью 
работы в Россию въехало 1,3 млн иностранцев. Эти 
цифры в 1,6 раза больше, чем за аналогичный период 
прошлого года, когда в Россию с целью работы прибыли 
841 501 гражданин других государств. Основной приток 
трудовых мигрантов составляют граждане Узбекистана 

Анализ факторов риска сердечно-сосудистых 
заболеваний у трудовых мигрантов с острым 
коронарным синдромом
Н. В. Щепетин1, Н. В. Орлова1, Ю. Н. Федулаев1, С. Э. Аракелов2, 3, И. Ю. Титова3

1 ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет 
им. Н. И. Пирогова» Минздрава России, Москва, Россия

2 ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов», Москва, Россия
3 ГБУЗ «Городская клиническая больница № 13 Департамента здравоохранения города Москвы», 
Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
Поток трудовых мигрантов в Россию неуклонно растет. Правила оказания медицинской помощи иностранным гражданам 
на территории Российской Федерации зависят от их статуса. Среди заболеваемости трудовых мигрантов лидируют инфекционные 
болезни, венерические, туберкулез, травмы, интоксикации. Это повышает риски для здоровья россиян, а также ложится 
экономическим бременем на систему здравоохранения Российской Федерации. Целью проведенного нами исследования 
явилось изучение факторов риска у трудовых мигрантов, госпитализированных с острым коронарным синдромом. В исследование 
включены 50 трудовых мигрантов и 107 граждан России, госпитализированных с острым коронарным синдромом. Анализ факторов 
риска сердечно-сосудистых заболеваний выявил, что у пациентов – трудовых мигрантов развитие острого коронарного синдрома 
произошло в более молодом возрасте. Среди пациентов – трудовых мигрантов было достоверно больше курильщиков, они имели 
ниже индекс массы тела, в анамнезе достоверно реже был сахарный диабет 2 типа и ранее перенесенный острый инфаркт 
миокарда. Анализ клинико-лабораторных данных пациентов, госпитализированных с острым коронарным синдромом, выявил, 
что основными факторами риска сердечно-сосудистых заболеваний среди трудовых мигрантов являются курение и нарушения 
липидного обмена.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: трудовые мигранты, дислипидемия, курение, неполноценное питание, острый коронарный синдром.
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Analysis of risk factors for cardiovascular diseases in migrant 
workers with acute coronary syndrome
N. V. Shchepetin1, N. V. Orlova1, Yu. N. Fedulaev1, S. E. Arakelov2, 3, I. Yu. Titova3
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SUMMARY
The flow of labor migrants to Russia is steadily growing. The rules for providing medical care to foreign citizens on the territory of the Russian 
Federation depend on their status. Among the morbidity of migrant workers, infectious diseases, venereal diseases, tuberculosis, injuries, 
intoxication are leading. This increases the risks to the health of Russians, and also puts an economic burden on the healthcare system of the 
Russian Federation. The purpose of our study was to study risk factors in migrant workers hospitalized with acute coronary syndrome. The study 
included 50 migrant workers and 107 Russian citizens hospitalized with acute coronary syndrome. Analysis of risk factors for cardiovascular 
diseases revealed that in migrant labor patients, the development of acute coronary syndrome occurred at a younger age. There were 
significantly more smokers among migrant labor patients, they had a lower body mass index, type 2 diabetes mellitus and a previous acute 
myocardial infarction were significantly less common in the anamnesis. Analysis of clinical and laboratory data of patients hospitalized with 
acute coronary syndrome revealed that the main risk factors for cardiovascular diseases among migrant workers are smoking and lipid 
metabolism disorders.
KEYWORDS: migrant workers, dyslipidemia, smoking, malnutrition, acute coronary syndrome.
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(630 859 человек), Таджикистана (349 357), Киргизии 
(172 591), Армении (47 337) и Казахстана (34 783) [1].

Правовой статус иностранных граждан представ-
лен несколькими категориями: беженец, временно пре-
бывающий, временно проживающий, постоянно про-
живающий. Правила оказания медицинской помощи 
иностранным гражданам на территории Российской 
Федерации зависят от их статуса и регулируются поста-
новлением Правительства РФ от 6 марта 2013 г. № 186 [2]. 
Экстренная медицинская помощь оказывается бесплатно 
только в медицинских организациях государственной сис-
темы здравоохранения. Неотложная медицинская помощь 
и плановая медицинская помощь временно пребываю-
щим иностранцам оказывается платно (за счет личных 
средств) или по договору добровольного медицинско-
го страхования. Иностранцы, временно проживающие 
или постоянно проживающие на территории России, 
неотложную и плановую медицинскую помощь могут 
получить по программе обязательного медицинского 
страхования – бесплатно (за счет средств обязательного 
медицинского страхования). Договор добровольного 
медицинского страхования со страховой организацией 
может заключить как сам иностранец, так и его рабо-
тодатель. С 1 января 2023 г. временно пребывающие 
иностранные граждане, которые работают на основании 
трудового договора и ГПД, имеют право оформить полис 
ОМС вместо полиса ДМС [3].

Учет заболеваемости трудовых мигрантов не про-
водится, однако по отдельным исследованиям можно 
говорить о том, что имеются характерные тенденции. 
Наиболее распространенными являются инфекцион-
ные заболевания (включая гепатит и ВИЧ-инфекцию), 
что также характерно для трудовых мигрантов в США 
и странах Европы. Также широко распространены вене-
рологические заболевания, которые в 2 раза превышают 
заболеваемость населения России. Туберкулез среди 
трудовых мигрантов в 4 раза выше среднероссийских 
показателей. Среди заболеваний также часто встреча-
ются гельминтозы, травмы, острые интоксикации и др. 
Безусловно, такое положение со здоровьем трудовых 
мигрантов повышает риски для россиян, а также ло-
жится экономическим бременем на систему здраво-
охранения Российской Федерации (РФ). По различным 
данным, затраты на лечение иностранных рабочих, 
например, в городе Москве, составляют от 2 до 5 млрд 
руб. в год [4].

В соответствии с Федеральным законом от 01.07.2021 
№ 274-ФЗ: иностранным гражданам и лицам без граж-
данства (за исключением отдельных категорий), при-
бывшим в РФ после 29.12.2021, необходимо пройти 
медицинское освидетельствование. Медицинский ос-
мотр иностранных граждан позволяет выявить опасные 
для окружающих заболевания и обезопасить здоро-
вье граждан РФ и других лиц, с которыми иностранец 
потенциально может контактировать во время своего 
нахождения на территории России: туберкулез, лепра, 
сифилис, ВИЧ и коронавирус. Иностранным гражда-
нам, прибывающим с целью работы, также проводятся 

химико-токсикологические исследования на наличие 
в организме наркотических средств или психотропных 
веществ. Перечень мест, где иностранцы могут пройти 
медкомиссию, строго регламентирован [5].

Исторически во всех странах, куда прибывали тру-
довые мигранты, оказание им медицинской помощи 
было направлено на инфекционные заболевания. Для 
предупреждения заноса инфекционных заболеваний 
действовала система карантина. В последнее время 
растущее международное значение миграции вызвало 
новый интерес к другим аспектам здоровья мигрантов. 
Исследования включают изучение неинфекционных 
хронических заболеваний: злокачественные новообразо-
вания, заболевания почек и сердца, а также психическое 
здоровье и здоровье матери и ребенка. Проблемы здоро-
вья, связанные с образом жизни, включая употребление 
табака, употребление алкоголя и злоупотребление психо-
активными веществами, также рассматриваются в связи 
с процессом миграции [6].

Целью проведенного нами исследования явилось изучение 
факторов риска у трудовых мигрантов, госпитализирован-
ных с острым коронарным синдромом.

Материалы и методы
Нами были проанализированы случаи госпитали-

зации пациентов с острым коронарным синдромом 
в ГКБ № 13 города Москвы в 2022 г. В исследование 
включены 50 трудовых мигрантов и 107 граждан России. 
Для изучения факторов риска сердечно-сосудистых 
заболеваний у пациентов был проведен сбор анамнеза, 
включающий факт курения, перенесенные заболева-
ния, наследственность. Биохимический анализ кро-
ви включал определение уровня общего холестерина, 
триглицеридов, липопротеинов высокой плотности, 
липопротеинов низкой плотности, липопротеинов очень 
низкой плотности, уровня глюкозы сыворотки крови, 
тропонина. Обследование пациентов с острым коронар-
ным синдром в соответствии со стандартами включало 
электрокардиографию, эхокардиографию, коронароан-
гиографию. Полученные данные обработаны на персо-
нальном компьютере на базе Intel Celeron в программной 
среде Microsoft Excel с использованием встроенного 
«Пакета анализа», который специально предназначен 
для решения статистических задач. Сравнение средних 
показателей производили с помощью стандартных ме-
тодов вариационной статистики медико-биологического 
профиля. Исследования выполнены в соответствии 
с Хельсинкской декларацией.

Результаты и обсуждение
За 2022 г. в ГБУЗ «ГКБ № 13 ДЗМ» из стран ближнего 

зарубежья были госпитализированы 3328 пациентов 
в возрасте 18–60 лет. Основные страны, из которых 
прибыли госпитализированные трудовые мигранты, – 
страны Средней Азии: Узбекистан (49,6 %), Таджикистан 
(30,5 %), Киргизия (29,7 %). Полученные данные со-
ответствуют статистике ЕМИС об основных странах, 
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из которых прибывают трудовые 
мигранты. Болезни системы крово-
обращения (МКБ-10: I00-I99) были 
выявлены у 208 человек (6,25 %) 
(из них острый инфаркт миокарда 
и острый коронарный синдром – 
8,9 %, ишемическая болезнь серд-
ца – 4,8 %, артериальная гипертония, 
гипертонический криз – 27,9 %, фи-
брилляция предсердий – 1,4 %), це-
реброваскулярные болезни (МКБ-10: 
I60-I69) – 6,3 % (из них инсульты – 
20,1 %). Анализ факторов риска сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) 
в двух группах пациентов с ОКС вы-
явил, что у пациентов – трудовых 
мигрантов с ОКС развитие заболе-
вания произошло в более молодом 
возрасте – 52,7 [50,1; 54,8] года, чем 
у пациентов – граждан России, у ко-
торых ОКС развился в 64,4 [61,9; 
66,9] года. Гендерный состав: жен-
щин – трудовых мигрантов – 13,5 %, 
мужчин – 86,5 %; среди пациентов – 
граждан России женщин – 42 %, муж-
чин – 58 %. Среди пациентов – тру-
довых мигрантов было достоверно 
больше курильщиков – 70 %; среди 
пациентов – граждан России – 60,7 % 
(р<0,05). Среди трудовых мигрантов 
был достоверно ниже индекс массы 
тела (ИМТ) – 27,68 [19,7; 38,5] кг/м², 
ИМТ у пациентов – граждан России – 
29,54 [20,8; 48,8] кг/м² (р<0,05), сре-
ди трудовых мигрантов достоверно 
реже отмечался сопутствующий са-
харный диабет 2 типа – 11,5 %, у па-
циентов – граждан России – 20,6 % 
(р<0,05). Среди трудовых мигрантов 
достоверно реже в анамнезе был ра-
нее перенесенный ОИМ: у трудовых 
мигрантов – 5,7 %, у пациентов – 
граждан России – 6,5 % (рис. 1, 2).

Анализ полученных биохими-
ческих данных показал, что среди 
трудовых мигрантов достоверно 
выше были уровни креатинина, об-
щего холестерина, триглицеридов, 
липопротеинов высокой плотности, 
липопротеинов низкой плотности, 
тропонина в сравнении с граждана-
ми России. По уровню глюкозы кро-
ви, фибриногену, СРБ достоверных 
различий между группами выявлено 
не было (табл.).

Состояние здоровья мигрантов 
отражает национальные особенности 
и характеристики системы здраво-

охранения стран, из которых прибыли мигранты. Болезни системы крово-
обращения в странах Средней Азии занимают первое место среди причин 
смерти. В Киргизии смертность от сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) составляет более 50 % от всех смертей, в Узбекистане, по данным 
2019 г., болезни системы кровообращения составили 63,3 %. В Киргизии 
и Таджикистане ССЗ являются основной причиной инвалидизации на-
селения. В то же время факторы риска сердечно-сосудистых заболева-
ний в странах Средней Азии имеют свои особенности. Так, в Киргизии 
среди факторов риска лидируют курение, нарушения липидного обмена, 
ожирение и артериальная гипертония [7]. Исследования, проведенные 
в Таджикистане, выявили высокую распространенность ожирения, осо-
бенно в старших возрастных группах, а также чрезвычайно высокую рас-
пространенность табакокурения (55 %). В Узбекистане абдоминальное 
ожирение и избыточный вес имеют более половины взрослого населения. 

Рисунок 1. Распространение курения и ожирения среди трудовых мигрантов

Рисунок 2. Распространение сахарного диабета 2 типа и перенесенного инфаркта мио-
карда среди трудовых мигрантов

Таблица
Показатели биохимического анализа крови

Показатели
Группы

р
Трудовые мигранты (n=50) Жители РФ (n=107)

Фибриноген (г/л) 4,05 [3,88; 4,22] 4,15 [4,01; 4,3] p> 0,05

Креатинин (мкмоль/л) 74,4 [69,1; 79,7] 70,08 [67,25; 74,21] p< 0,05

Глюкоза сыв. крови (ммоль/л) 7,8 [6,8; 8,85] 7,05 [6,47; 7,63] p> 0,05

ОХС (ммоль/л) 4,8 [4,34; 5,24] 3,98 [3,63; 4,33] p< 0,05

ТГ (ммоль/л) 2,6 [1,99; 3,24] 1,59 [1,37; 1,8] p< 0,05

ЛПВП (ммоль/л) 1,04[0,82; 1,25] 0,73 [0,63; 0,83] p< 0,05

ЛПНП (ммоль/л) 2,06 [1,69; 2,39] 0,84 [0,71; 0,97] p< 0,05

ЛПНОП (ммоль/л) 1,8 [1,43; 2,19] 1,55 [1,28; 1,82] p> 0,05

СРБ (мг/л) 11,7 [5,75; 16,56] 24,18 [10,45; 37,9] P> 0,05

Тропонин (нг/мл) 6,11 [3,57; 8,65] 1,4 [0,73; 2,09] P< 0,05
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Опрос, проведенный в 2020 г. Агентством по статисти-
ке при президенте Республики Таджикистан, выявил 
у большинства населения несбалансированное питание, 
недостаточное потребление овощей, фруктов, мяса и из-
быточное потребление углеводов. Это объясняется как 
национальными традициями, включающими высокое 
потребление мучных продуктов, а также следствием 
бедности и «скрытого голода». Исследование, прове-
денное учеными США и Германии, определило страны 
Центральной Азии, включая Узбекистан, лидерами 
рейтинга по смертности от сердечно-сосудистых за-
болеваний, связанных с плохим питанием [8]. Среди 
факторов риска ССЗ в этом регионе также распространен 
малоподвижный образ жизни. В Узбекистане 26,1 % 
населения не соответствуют рекомендациям ВОЗ по фи-
зической активности. В Средней Азии существуют также 
гендерные особенности ССЗ. В Киргизии, Таджикистане 
и Узбекистане распространенность ССЗ выше среди 
женщин, чем среди мужчин. Кроме того, мигранты 
также подвержены другим специфическим воздействи-
ям, которые могут повлиять на их здоровье. Факторы 
риска здоровья трудовых мигрантов в стране пребыва-
ния: тяжелый интенсивны труд, воздействие вредных 
производственных факторов, низкая заработная плата, 
неблагоприятные социально-бытовые условия жиз-
ни, неполноценное питание, нарушение режима труда 
и отдыха, хроническая усталость, распространенность 
депрессии, тревоги, стресса, высокая распространен-
ность вредных факторов – курение, употребление алко-
голя, наркотиков, небезопасное сексуальное поведение, 
ограничение доступа к медицинскому обслуживанию. 
Эти факторы также могут оказывать негативное влия-
ние на здоровье мигрантов, включая повышение риска 
сердечно-сосудистых заболеваний.

Выводы
Анализ клинико-лабораторных данных пациентов, 

госпитализированных с ОКС, выявил, что трудовые 
мигранты были достоверно младше граждан России 

и имели достоверно более низкий ИМТ. Основными фак-
торами риска сердечно-сосудистых заболеваний среди 
трудовых мигрантов с острым коронарным синдромом 
являются курение и нарушения липидного обмена.
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Анализ влияния интенсивной терапии 
недоношенных на развитие ретинопатии 
новорожденных
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РЕЗЮМЕ
Ранний неонатальный период – самый важный период физиологической адаптации ребенка к изменившимся условиям окружающей 
среды. Детям, родившимся раньше положенного срока, адаптироваться к изменившимся условиям окружающей среды сложнее. 
Интенсивная терапия недоношенных призвана в кратчайшие сроки стабилизировать жизненно важные показатели пациента. 
Совершенствование условий выхаживания детей с экстремально низкой массой тела вызывает повышение частоты встречаемости 
ретинопатии недоношенных. Это одно из наиболее тяжелых заболеваний, приводящих к неустранимой слепоте с раннего детского 
возраста. Частота встречаемости ретинопатии недоношенных в неонатологии тесно связана со степенью зрелости организма ребенка.
Цель работы. Провести анализ влияния интенсивной терапии недоношенных на развитие ретинопатии новорожденных, выделить факторы 
риска, провоцирующие развитие и прогрессирование ретинопатии недоношенных и группы максимального риска по развитию заболевания.
Материалы и методы. В исследование вошли 40 недоношенных с диагнозом «ретинопатия новорожденных», которые находились 
на лечении в отделении интенсивной терапии и реанимации новорожденных ДГМКСЦВМТ. Проведены: клинико-диагностическое 
обследование пациентов; анализ зависимости степени оксигенации, количества гемотрансфузий, гестационного возраста, инотропной 
поддержки со степенью выраженности ретинопатии. Из 40 пациентов с установленным диагнозом «ретинопатия новорожденных» 6 
детей были прооперированы. 
Результаты и обсуждение. Исследование показало, что все прооперированные дети родились на сроке гестации меньше 29 недель, получали 
лечение антибактериальными и инотропными препаратами. Прямой связи между количеством гемотрансфузий и риском развития тяжелой 
формы заболевания с дальнейшим оперативным лечением не выявлено. В 40 % случаев дети, у которых развилась ретинопатия I и II стадии, 
вообще не получали трансфузии эритроцитной взвеси. На этапе лечения все прооперированные пациенты получали газовоздушную смесь 
с содержанием кислорода выше 45 %, а также инотропную и вазопрессорную поддержку адреналином и норадреналином. Статистический 
анализ показал, что количество гемотрансфузий не является ведущим фактором при решении о направлении ребенка на операцию. Среди 
детей сроком гестации меньше 29 недель у всех младенцев была найдена ретинопатия разной степени выраженности, в группе детей 
возрастом 30–35 недель заболевание развилось только у 45 % пациентов. Наиболее неблагоприятный процент кислорода, подаваемого 
вместе с воздушной смесью, начинается от 40–45 %. 
Заключение. Проведенные исследования показали, что число часов, проведенных с применением IVL (искусственная вентиляция легких), 
является информативным критерием, и значимыми являются такие критерии, как вес и гестационный возраст. Необходимо отметить 
значимость дополнительных критериев. Среди прооперированных детей состояние тяжелой асфиксии перенесли 45,5 % детей в группе 
А, в группах В и С тяжелая асфиксия была в 28 % случаев. Статистический анализ показал, дети, которым потребовалось проведение 
оперативного лечения, получали на первоначальных этапах терапию катехоламинами.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ретинопатия недоношенных, гемотрансфузия, кислородозависимость, адреналин, норадреналин, новорожденные, 
оперативное лечение.
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Analysis of the effect of intensive therapy of premature infants 
on the development of neonatal retinopathy
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SUMMARY
Retinopathy of prematurity is one of the most severe diseases that lead to permanent blindness from early childhood. The frequency of retinopathy 
of prematurity in neonatology closely correlates with the degree of maturity of the child’s body. 
Goal. To conduct a analysis of the correlation of the degree of oxygenation, the number of blood transfusions with the severity of progressive 
retinopathy in newborns. The study included 40 premature infants diagnosed with retinopathy of newborns who were being treated in the neonatal 
intensive care unit. Conducted: clinical and diagnostic examination of patients; analysis of the dependence of the degree of oxygenation, the 
number of blood transfusions, gestational age, inotropic support and the severity of retinopathy. 
Materials and methods. Out of 40 patients diagnosed with neonatal retinopathy, 6 children were operated on. 
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Введение
Ранний неонатальный период – самый важный период 

физиологической адаптации ребенка к изменившимся усло-
виям окружающей среды. Этот период составляет 7–8 суток 
с момента перерезания пуповины. К моменту рождения 
у доношенного новорожденного наиболее развиты вкусовой 
и обонятельный анализаторы. Наименее развит зрительный 
анализатор. В течение первых примерно 3 недель отмечается 
светобоязнь, хотя световая чувствительность имеется сразу 
после рождения. Происходит адаптация глаза к новым усло-
виям жизни, вне организма матери [1]. Детям, родившимся 
раньше положенного срока, адаптироваться к изменившимся 
условиям окружающей среды сложнее. Недоношенные дети 
умирают в 30–35 раз чаще, чем дети, родившиеся в срок. 
В докладах ВОЗ 2018, 2019 гг., ООН 2019 г. о глобальных 
действиях в отношении преждевременных родов говорит-
ся примерно о 15 млн преждевременно рожденных детей, 
из которых более 1 млн умирают вскоре после рождения. 
По данным Минздрава РФ, частота рождения детей с экстре-
мально низкой массой тела (ЭНМТ) в России фиксируется 
на уровне 0,2 %, с очень низкой массой тела (ОНМТ) – 0,8 %. 
Осложнения в результате преждевременных родов явля-
ются основной причиной смерти детей в возрасте до 5 лет. 
Россия в 2011 г. приняла нормативы ВОЗ, согласно которым 
младенцев необходимо выхаживать с 22 недель при массе 
от 500 г и длине тела более 35 см [2].

Ретинопатия недоношенных – одно из наиболее тяже-
лых заболеваний, приводящих к неустранимой слепоте 
с раннего детского возраста [3–7]. Парадоксальность ситу-
ации заключается в том, что совершенствование условий 
выхаживания детей с экстремально низкой массой тела 
вызывает повышение частоты встречаемости ретинопатии 
недоношенных, которая в развитых странах становится 
ведущей причиной слепоты у детей.

Нарушению регуляции нормального ангиогенеза 
и развитию ретинопатии у недоношенных способствуют 
условия, вызывающие изменение парциального давления 
кислорода и углекислого газа в крови [5]. Метаболические 
процессы в сетчатке осуществляются посредством глико-
лиза, т. е. расщепления глюкозы, протекающего без участия 
кислорода. Поэтому считается, что длительное пребыва-
ние ребенка на искусственной вентиляции легких (ИВЛ), 
кислородотерапия, колебания в режиме назначения сур-
фактанта и т. п. способствуют развитию ретинопатии недо-

ношенных. Дополнительными факторами риска, которые 
могут влиять на развитие ретинопатии недоношенных, могут 
быть гипоксическое поражение плода, внутриутробные 
инфекции, в том числе и септические состояния, синдром 
дыхательных расстройств, черепно-спинальные родовые 
травмы, анемия новорожденных и др. Одним из вероятных 
триггеров, провоцирующих ретинопатии, является воз-
действие на незрелую сетчатку недоношенного младенца 
избыточной освещенности, поскольку в норме ангиогенез 
сетчатки протекает при отсутствии светового воздействия [8].

По данным статистики, ретинопатия недоношенных 
появляется у каждого пятого младенца, родившегося рань-
ше срока. Причем тяжелыми формами болезни страдают 
до 8 % малышей. Опыт отделения интенсивной терапии 
и реанимации новорожденных ДГМКСЦВМТ (Санкт-
Петербург) подтверждает данную статистику.

Принятая в мировой практике классификация рети-
нопатии недоношенных выделяет в течение заболевания 
активную и рубцовую (регрессивную) фазы [9].

Активная фаза ретинопатии недоношенных, в зависи-
мости от локализации и выраженности сосудистых изме-
нений, подразделяется на пять стадий. В 70–80 % случаев 
I и II стадии ретинопатии недоношенных наблюдаются 
в динамике и самопроизвольно регрессируют, оставляя 
минимальные остаточные изменения на глазном дне. III 
стадия является стадией, которая служит основанием для 
проведения лазерной коагуляции сосудов сетчатки. IV и V 
стадии ретинопатии недоношенных расцениваются как 
терминальные из-за неблагоприятного прогноза в отно-
шении зрительных функций и встречаются реже всего [9].

В большинстве случаев при ретинопатии недоношен-
ных развитие изменений происходит постадийно, однако 
возможен молниеносный вариант («плюс» болезнь), харак-
теризующийся злокачественным, быстрым течением [9].

Объективные офтальмологические данные являются 
единственными свидетельствами проявления ретинопатии 
недоношенных, особенно в ее активной фазе, поэтому 
одновременно расцениваются как симптомы заболевания.

Исследования в области экспериментальной офтальмо-
логии позволили выявить существенную роль в механизмах 
ретинопротекции белков семейства нейротрофинов. Есть 
указания на то, что можно проводить консервативное лече-
ние ретинопатий новорожденных при помощи внутриглаз-
ных инъекций блокатора фактора роста эндотелия [10–12]. 

Results and discussion. The study showed that all the operated children were born at a gestation period of less than 29 weeks, were treated with 
antibacterial and inotropic drugs. There was no direct relationship between the number of blood transfusions and the risk of developing a severe form 
of the disease with further surgical treatment. In 40 % of cases, children who developed retinopathy of stages 1 and 2 did not receive transfusion of 
erythrocyte suspension at all. At the treatment stage, all operated patients received a gas-air mixture with an oxygen content above 45 %, as well 
as inotropic and vasopressor support with epinephrine and norepinephrine. Statistical analysis has shown that the number of blood transfusions is not 
the leading factor in the decision to refer a child for surgery. Among children with a gestation period of less than 29 weeks, retinopathy of varying 
severity was found in all infants; in the group of children aged 30–35 weeks, the disease developed only in 45 % of patients. 
Conclusion. The conducted studies have shown that the parameter number of hours spent using IVL (the parameter artificial lung ventilation) is 
informative, and parameters such as weight and gestational age are significant.
It is necessary to note the importance of additional parameters. Among the operated children, the condition of severe asphyxia was suffered by 
45.5 % of children in group A, in Weight groups severe asphyxia was in 28 % of cases. Statistical analysis showed that children who required surgical 
treatment received catecholamine therapy at the initial stages. The most unfavorable percentage of oxygen supplied with the air mixture starts 
from 40–45 %. The children who required surgical treatment received catecholamine therapy at the initial stages.
KEYWORDS: Retinopathy of prematurity, hemotransfusion, oxygen dependence, epinephrine, norepinephrine, newborns, surgical treatment.
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В ряде клинических исследований препараты применяли 
в качестве первичного лечения, резервного лечения и до-
полняющей терапии. Полученные данные нельзя оценить 
однозначно. Особую роль в ретинопротекции и ретиноре-
моделировании могут играть гормоны и медиаторы цент-
ральной и вегетативной нервной системы. Этот вопрос 
требует дополнительного изучения, прежде всего потому что 
биогенные амины используются при инотропной поддержке 
в ходе интенсивной терапии новорожденных.

Цель исследования
Провести анализ влияния интенсивной терапии не-

доношенных на развитие ретинопатии новорожденных, 
выделить факторы риска, провоцирующие развитие и про-
грессирование ретинопатии недоношенных и группы 
максимального риска по развитию заболевания.

Материалы и методы
Объектами первого этапа исследования были 60 но-

ворожденных младенцев с установленным диагнозом 
«ретинопатия новорожденных» или с рисками развития 
данного заболевания, находящихся на лечении в отде-
лении интенсивной терапии и реанимации новорожден-
ных ДГМКСЦВМТ в период с апреля по октябрь 2021 г. 
Проведено клинико-диагностическое обследование па-
циентов по общепринятому протоколу (приказ МЗ РФ 
№ 909н от 12.11.2012) и составлены индивидуальные 
карты. Из анализа были исключены доношенные дети, 
дети с задержкой внутриутробного развития, дети, нахо-
дившиеся в отделении интенсивной терапии и реанимации 
новорожденных меньше трех дней, дети с летальным ис-
ходом, всего 20 пациентов. 40 пациентов с установленным 
диагнозом и рисками развития ретинопатии новорожден-
ных вошли в исследование. Оперативное вмешательство 
из этой группы было проведено 6 пациентам. Во второй 
этап исследования вошли 40 новорожденных, находящихся 
на лечении в отделении интенсивной терапии и реанима-
ции новорожденных ДГМКСЦВМТ в 2022 году.

Оценку кислородозависимости пациентов проводили 
в приложении Медицинская информационная система 
qMS, рассчитывали количество кислорода, которое каждый 
пациент получал в ходе лечения.

Показатель SvO2 (венозная сатурация крови) оценивали 
с помощью Медицинской информационной системы qMS.

Статистическую обработку результатов проводили 
с помощью коэффициента ранговой корреляции Спирмена 
с привлечением языка программирования R.

Результаты и обсуждение
В качестве предполагаемых ведущих факторов риска 

развития ретинопатии новорожденных нами выделены: 
степень оксигенации, количество гемотрансфузий, ге-
стационный возраст и наличие инотропной поддержки 
в ходе лечения. Дополнительно рассматривались такие 
критерии, как количество ИВЛ-часов, вес, инфекционный 
статус, наличие внутриутробных фетальных коммуника-
ций, анализ венозной сатурации. В табл. 1 приведены 
данные по 6 пациентам, которым проведено хирургическое 
вмешательство.

Пациенты (n=40) были разделены на три группы в за-
висимости от тяжести ретинопатии. Группа А в количе-
стве 6 человек, все дети были прооперированы, диагноз 
«ретинопатия 3-й стадии». Пациенты группы А получали 
FiO2 – 40 % и выше.

Группа А в количестве 6 человек состоит из па-
циентов, которые были прооперированы, им был по-
ставлен диагноз «ретинопатия III стадии». Группа B 
в количестве 23 человек состоит из пациентов с ди-
агнозом «ретинопатия I и II стадии». Пациенты этой 
группы получали FiO2 40 % и выше в 34,7 % случаев, 
FiO2 30–35 % – 52,17 % детей и FiO2 0,21–0,30 % – 13 % 
пациентов. Группа C в количестве 11 человек с диагно-
зом «сетчатка в стадии васкуляризации». Пациенты 
этой группы FiO2 40 % и выше – в 9 % случаев; FiO2 
30–35 % – 45,5 % детей и FiO2 0,21–0,30 % – 45,5 % 
новорожденных (рис. 1).

Таблица 1
Ведущие факторы риска развития ретинопатии новорожденных. Пациенты группы А

Код пациента ГВ (недель) Вес (грамм) Инотропная поддержка ГТС ИВЛ (часы) Стадия ретинопатии FiO2, %

А1 26/27 1,020 Адреналин и добутамин 2 240 3 40–50

А2 28 1,195 Адреналин и добутамин 2 240 3 40–45

А3 24 0,700 Адреналин, норадреналин и добутамин 6 1032 3 100–80–40

А4 28 0,940 Адреналин и добутамин 2 168 3 40

А5 24 0,700 Адреналин и добутамин 2 216 3 40

А6 24 0,970 Адреналин и добутамин 4 354 3 40–45

Рисунок 1. Анализ влияния степени оксигенации на степень развития 
ретинопатий в трех группах пациентов
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В работе статистически обоснованно сравниваются сред-
ние величины факторов риска в зависимости от группы 
принадлежности пациента, а также рассчитываются ран-
говые коэффициенты корреляции между факторами риска 
в каждой группе. Для графического представления данных 
используется диаграмма «ящик с усами». На рисунке 1 гра-
фически изображена переменная «степень оксигенации FiO2». 
Выборочные медианы (устойчивые к выбросам статистики 
среднего) групп A и B равны соответственно 0,43 и 0,35, их 
разность равна 0,08, то есть можно сказать, что уровень 
FiO2 группы A выше соответствующего уровня в группе B.

В составленной по всем пяти переменным общей 
таблице 2 полученный результат будет записан в виде 
А>В. Аналогичные расчеты, выполненные для средних 
уровней FiO2, у групп пациентов B и C не выявили разли-
чий генеральных средних. Такой результат будет записан 
в таблице 2 в виде В=С.

На следующих рисунках представлены диаграммы 
«ящик с усами» для оставшихся 4 переменных, результаты 
обработки данных по предложенному в работе методу 
сведены в таблице 2.

По параметру число часов, проведенных с примене-
нием IVL (параметр искусственная вентиляция легких), 
пациенты группы А достоверно не отличались от пациен-
тов группы В. Параметр IVL достоверно выше в группах 
А и В по сравнению с таковым в группе С (рис. 2).

Дальнейший анализ показал, что различий по параме-
тру GTS (количество гемотрансфузий) между пациентами 
групп А, В, С нет (рис. 3).

Расчеты показали, что пациенты группы А по пара-
метру Weight (вес) не имеют значимых различий с паци-
ентами группы В и достоверно отличаются от пациентов 
группы С (рис. 4). Гестационный возраст (параметр GV) 
у пациентов группы А достоверно ниже возраста пациентов 
группы В и С, а у пациентов группы С выше В и А соот-
ветственно (рис. 5).

В следующих таблицах представлены выбороч-
ные значения коэффициентов ранговой корреляции р 
Спирмена между факторами в разрезе групп, значимые 
при уровне доверительной вероятности 0,95. В груп-
пе А обнаружена корреляция между параметрами IVL 
и GTS (табл. 3).

Рисунок 2. Различя по числу часов, проведенных с применением IVL, 
у пациентов групп А и В, в отличие от группы С, отсутствуют

Рисунок 3. Анализ влияния количества гемотрансфузий у пациентов 
на степень развития ретинопатий в трех группах

Таблица 2
Оценка значения различий изучаемых групп пациентов 

по изучаемым параметрам

FiO2 A B C

A * > >

B * =

Weight A B C

A * = <

B * <

IVL A B C

A * = >

B * >

GTS A B C

A * = =

B * =

GV A B C

A * < <

B * <

Таблица 3
Корреляция между параметрами IVL и GTS в группе А

Группа А FiO2 Weight IVL GTS GV

FiO2 * Нет Нет Нет Нет

Weight * Нет Нет Нет

IVL * 0,858 Нет

GTS * Нет

GV *
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В группе В обнаружена корреляция между FiO2 и IVL 
(0, 434) и GTS (0,438), положительная зависимость между 
весом (Weight) и гестационным возрастом (GV). Между 
количеством гемотрансфузий (параметр GTS) и гестаци-
онным возрастом (GV) корреляция отрицательная. То есть 
нет прямой связи между количеством гемотрансфузий 
и гестационным возрастом пациента.

У пациентов в группе С обнаружена отрицательная корре-
ляция между параметром FiO2 и весом (Weight) с коэффици-
ентом -0,616. И между параметром вес (Weight) и количеством 
часов IVL с коэффициентом -0,674. Между параметрами 
FiO2, Weight, IVL нет корреляции с параметрами количество 
гемотрансфузий (GTS) и гестационный возраст (GV).

Проведенные исследования показали, что наиболее 
неблагоприятный процент кислорода, подаваемый вместе 
с газовоздушной смесью, начинается от 40–45 %.

Параметры венозной сатурации у всех пациентов 
были в пределах нормативных и возрастных показателей. 
Поскольку отклонения венозной сатурации чаще происхо-
дят при истощении организма и включении компенсатор-
ных путей потребления кислорода, а оценка артериальной 
сатурации как более динамичного показателя невозможна 
ввиду трудности постановки катетера у недоношенных 
детей, этот показатель решено было не учитывать.

В ходе исследования выделены предполагаемые допол-
нительные факторы риска развития ретинопатии новорож-
денных (табл. 6). В таблице отражены данные по наличию 
внутриутробного инфекционного статуса, состоянию 
фетальных коммуникаций, уровню С-реактивного белка.

Результаты корреляционного анализа демонстрируют 
наличие сильной отрицательной корреляции между геста-
ционным возрастом и степенью ретинопатиии новорож-
денных (R= -0,75, р<0,001). Также выявлена положитель-
ная корреляция между наличием инотропной поддержки 
и степенью выраженности ретинопатии новорожденных 
(R=0,61, р<0,001).

Рисунок 5. Влияние гестационного возраста пациентов на степень 
развития ретинопатий в трех группах

Таблица 4
Анализ связи между изучаемыми параметрами FiO2, IVL, GTS, 

Weight, GV в группе пациентов B

Группа B FiO2 Weight IVL GTS GV

FiO2 * Нет 0,434 0,438 Нет

Weight * Нет Нет 0,801

IVL * 0,705 Нет

GTS * -0,478

GV *

Таблица 5
Анализ связи между изучаемыми параметрами FiO2, IVL, GTS, 

Weight, GV в группе пациентов C

Группа C FiO2 Weight IVL GTS GV

FiO2 * -0,616 Нет Нет Нет

Weight * -0,674 Нет Нет

IVL * Нет Нет

GTS * Нет

GV *

Таблица 6
Дополнительные предполагаемые факторы риска развития ретинопатии новорожденных. Пример по группе А

Номер истории болезни ГВ (недель) Вес (грамм) Инфекционный статус Уровень СРБ (мг/л) ОАП

А1 26/27 1,020 Ранний неонатальный сепсис 5 Нет

А2 28 1,195 Внутриамниотическая инфекция 2,9 Да, незначимый

А3 24 0,700 Ранний неонатальный сепсис 8,5 Да, незначимый

А4 28 0,940 Внутриамниотическая инфекция 5,2 Да, гемодинамически значимый

А5 24 0,700 Внутриамниотическая инфекция 1,8 Нет

А6 24 0,970 Внутриамниотическая инфекция 152 Нет

Рисунок 4. Анализ влияния веса пациентов на степень развития ре-
тинопатий в трех группах
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Заключение
Анализ результатов показал, что все прооперированные 

дети (n=6) родились на сроке гестации меньше 29 недель, по-
лучали антибактериальную терапию и инотропную поддержку. 
Прямой связи между количеством гемотрансфузий и высоким 
риском развития тяжелой формы заболевания с дальнейшим 
оперативным лечением не обнаружено. 16 детей, у которых 
развилась ретинопатия I и II стадии, вообще не получали 
трансфузии эритроцитной взвеси. Необходимо отметить, что 
все прооперированные пациенты на этапе лечения получали 
газовоздушную смесь с содержанием кислорода выше 45 %. 
При этом полученные результаты свидетельствуют о том, 
что параметр «число часов, проведенных с применением 
IVL (параметр искусственная вентиляция легких)» является 
информативным, поскольку по этому параметру пациенты 
группы А достоверно отличались от таковых в группах В и С. 
В группе А обнаружена корреляция между параметрами IVL 
и GTS (количество гемотрансфузий). В группе В обнаружена 
корреляция между FiO2 и IVL (0,434) и GTS (0,438), положи-
тельная зависимость между весом (Weight) и гестационным 
возрастом (GV). Между количеством гемотрансфузий (па-
раметр GTS) и гестационным возрастом (GV) корреляция 
отрицательная. То есть нет прямой связи между количеством 
гемотрансфузий и гестационным возрастом пациента.

Помимо этого, значимым параметром является вес ново-
рожденного. Обнаружена сильная отрицательная корреляция 
между гестационным возрастом и степенью выраженности 
ретинопатии. Этот факт заслуживает особого внимания.

Необходимо отметить вклад дополнительных парамет-
ров. Среди прооперированных детей состояние тяжелой 
асфиксии перенесли 45,5 % детей в группе А, в группах 
В и С тяжелая асфиксия была в 28 % случаев.

Поскольку была выявлена тесная связь между инотроп-
ной поддержкой катехоламинами и степенью ретинопатии 
новорожденных, в следующей части исследования будет 
проведена более подробная оценка зависимости выражен-
ности ретинопатии и наличия или отсутствия в терапии 
детей применения препаратов группы биогенных аминов, 
а именно норадреналина и адреналина. В условиях органо-

типической культуры ткани сетчатки планируется изучить 
эффекты этих соединений в чистом виде и на фоне блока-
торов адренорецепторов.
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Введение
Фибрилляция предсердий (ФП), в отличие от других 

наджелудочковых аритмий, может вызвать смерть па-
циента из-за развившихся тромбоэмболических ослож-
нений [1, 5–12, 19]. ФП составляет около 2 % от общего 
количества случаев нарушений ритма и чаще встречается 
у пациентов старше 60 лет.

Принято считать, что в основе развития ФП лежит по-
вторный вход волны возбуждения (re-entry) в функционально 
обусловленных структурах без «возбудимого промежутка». 
Выделяют три основных типа re-entry при  ФП. Re-entry 
при ФП может носить характер «ведущего цикла» либо 
«спиральной волны» или быть связан с анизотропией мио-
карда предсердий, которая бывает двух видов – однородной 
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РЕЗЮМЕ
В данном исследовании были изучены спектральные показатели у пациентов с различными формами фибрилляции предсердий 
и влияние на эти показатели антиаритмического препарата III класса амиодарона. Применение спектрального анализа вариабельности 
сердечного ритма (ВСР) при выборе лекарственного средства при терапии аритмии и артериальной гипертонии получает все большее 
распространение в экспериментальной и клинической практике. Данный метод благодаря проводимому математическому анализу 
временных и частотных характеристик изменчивости сердечного ритма позволяет получать представление о медленных колебательных 
процессах, которые постоянно существуют в организме и имеют свойства автоволн. Использование этого метода дает представление 
о роли различных отделов вегетативной нервной системы (симпатического и парасимпатического), а также реализации гуморальных 
механизмов в осуществлении хронотропной функции сердца.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: вегетативная нервная система, спектральный анализ вариабельности ритма сердца, антиаритмические препараты 
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SUMMARY
In this study, spectral parameters in patients with various forms of atrial fibrillation and the effect of the class III antiarrhythmic drug amiodarone 
on these parameters were studied. The use of spectral analysis of heart rate variability (hereinafter referred to as HRV) when choosing a drug for 
the treatment of arrhythmia and arterial hypertension is becoming increasingly widespread in experimental and clinical practice. This method, 
thanks to the mathematical analysis of the time and frequency characteristics of heart rate variability, allows you to get an idea of slow oscillatory 
processes that constantly exist in the body and have the properties of autowaves. The use of this method gives an idea of the role of various 
departments of the autonomic nervous system (sympathetic and parasympathetic), as well as the implementation of humoral mechanisms in 
the implementation of the chronotropic function of the heart.
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и неоднородной. Однородная анизотропия встречается 
в перегородке сердца и характеризуется хорошим распро-
странением волны возбуждения во всех направлениях. Для 
неоднородной анизотропии свойственно «зигзагообразное» 
проведение волны возбуждения. У пациентов с ФП одновре-
менно могут существовать несколько цепей re-entry по типу 
«ведущего цикла». Они могут влиять друг на друга, что 
приводит к постоянно изменяющейся картине на ЭКГ [24]. 
Другой особенностью циркуляции возбуждения при ФП, 
приводящей к постоянным изменениям, является то, что 
цепи re-entry сами по себе непрерывно изменяют свои 
размеры, конфигурацию и локализацию (random re-entry).

Показано, что в некоторых случаях в основе разви-
тия ФП может лежать триггерная активность вследствие 
нарушения функции автоматизма [25].

Существует значительное количество публикаций, 
в которых представлена возможность использования ме-
тода спектрального анализа ВСР в выборе терапии при 
артериальной гипертонии, сердечной недостаточности 
и нарушениях сердечного ритма [2, 23]. По сравнению 
с другими способами этот метод отличается простотой 
и информативностью.

Материалы и методы
Изучены спектральные характеристики вариабельно-

сти сердечного ритма в группах пациентов с ФП. В каче-
стве антиаритмической терапии применялся амиодарон 
в дозе 600 мг в/в кап. Обследовано 85 больных с парок-
сизмальной формой ФП. В исследование были включены 
пациенты как с впервые выявленной ФП, так и имеющие 
давность заболевания от 6 мес. до 8 лет (персистирующая 
форма). У всех пациентов в качестве сопутствующего 
заболевания была отмечена артериальная гипертония 
3 стадии, 3 степени, риск 4. У 41 пациента выявлена 
ишемическая болезнь сердца (ИБС) и нарушения прове-
дения и/или инфаркт миокарда (ИМ) в анамнезе, у 33 – 
сахарный диабет II типа (СД), у двух – митральный порок 
сердца. Группы пациентов представлены в таблице 1. 
Эти пациенты наряду с антиаритмическими препаратами 
получали соответствующую терапию.

ВСР изучали с помощью компьютерного комплек-
са Astrocard (Россия) в соответствии с требованиями 
рабочей группы Европейского общества кардиологов 
и Североамериканского общества стимуляции и электрофи-
зиологии [23] на 5-минутных интервалах ЭКГ. Оценивались 
статистические, геометрические и спектральные показа-
тели ВСР [2]:

•	 NN – средняя продолжительность сердечного цикла, 
мс (NN – означает ряд нормальных интервалов normal 
to normal с исключением экстрасистол).

•	 SDNN – стандартное отклонение сердечного цикла, мс. 
При коротких записях ЭКГ данный показатель оцени-
вает короткие сердечные циклы.

•	 HRV – триангулярный индекс (величина, представ-
ляющая собой интеграл плотности распределения, 
т. е. отношение общего числа RR-интервалов к их 
максимуму), характеризует общую вариабельность 
сердечных циклов.

•	 TINN – треугольная интерполяция гистограммы ин-
тервалов NN, представляет собой ширину основа-
ния треугольника, полученного при аппроксимации 
распределения NN-интервалов методом наименьших 
квадратов.

•	 Т – общая мощность спектра колебаний интервалов 
RR, мс2.

•	 VLF – мощность спектра интервалов RR в области 
очень низких частот 0,04–0,003 Гц (25–333 с), мс2.

•	 LF – мощность спектра интервалов RR в области 
низких частот 0,15–0,04 Гц (6,5–25 с), мс2.

•	 HF – мощность спектра интервалов RR в области 
высоких частот 0,4–0,15 Гц (2,5–6,5 с), мс2.

•	 %VLF – процент колебаний очень низких частот в об-
щей мощности спектра.

•	 %LF – процент колебаний низких частот в общей 
мощности спектра.

•	 %HF – процент колебаний высоких частот в общей 
мощности спектра.

•	 LF/HF – симпатовагальный индекс, отражающий 
баланс симпатических и парасимпатических регуля-
торных влияний на сердце.

Таблица 1
Группы пациентов с фибрилляцией предсердий (n=85)

Впервые выявленная ФП (n=39) Персистирующая форма ФП (n=46)

Номер группы 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Количество пациентов 8 1 5 6 4 5 4 5 1 11 1 5 4 5 5 6 4 4 1

Артериальная гипертония + + + + + + + + + + + + + + + + + + +

ИБС + + + + + + +

Инфаркт + + + + + +

Нарушение проведения + + + + + + +

Митральный порок сердца + +

Сахарный диабет + + + + + + +

Бронхиальная астма +

Гипертиреоз +

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит №  26 / 2023. Современная поликлиника (2) 43

Результаты обрабатывали статистическими методом 
дисперсионного анализа, достоверными считали резуль-
таты при p<0,05.

Результаты
В спектре здорового человека, как свидетельствуют 

данные многочисленных исследований, преобладает мощ-
ность VLF, их доля составляет 60–70 % и превышает доли 
всех остальных составляющих спектра. Мощность HF 
(30–35 %) преобладает над LF (5–15 %). Коэффициент LF/
HF равен 0,3–0,4 [2].

В группе пациентов с впервые выявленной ФП после 
введения амиодарона в структуре спектра преобладали 
VLF [6–8]. Их доля занимала более половины общей 
мощности, что свидетельствует о значительной роли 
гуморальных факторов в регуляции частоты сердеч-
ных сокращений. Мощность LF, отражающих влияние 
симпатической нервной системы, преобладала над 
HF в 2,6 раза [6–8]. Таким образом, симпатическая 
нервная система оказывает преобладающее влияние 
на хронотропную функцию сердца на фоне терапии 
амиодароном у пациентов с впервые развившейся ФП 
(табл. 2).

В группе пациентов с персистирующей формой ФП 
на фоне терапии амиодароном доля VLF была ниже ана-
логичного показателя в вышеописанной группе пациентов 
и не превышала половины от общей мощности спектра. 
При этом мощность HF значительно возрастала и превы-
шала мощность LF в 1,5 раза. Следовательно, в этой группе 
пациентов преобладающая роль в регуляции деятельности 
сердца принадлежала блуждающему нерву.

При анализе геометрических показателей наблюдали 
подтверждение полученных при спектральном анали-
зе данных. Триангулярный индекс в группе пациентов 
с персистирующей формой ФП достоверно превышал 
аналогичный показатель для группы пациентов с впервые 
выявленной ФП. Кроме того, частота сердечного ритма 
на фоне терапии амиодароном у пациентов с персистиру-
ющей формой ФП была достоверно меньше по сравнению 
с другой группой. Стандартное отклонение, отражающее 
разброс значений длины сердечного цикла и, соответ-
ственно, характеризующее вариабельность ритма серд-
ца в группе пациентов с персистирующей формой ФП, 
было в два раза ниже, чем в группе пациентов с впервые 
развившейся ФП, что не совпадало со спектральными 
характеристиками указанных групп (табл. 2).

У пациентов с персистирующей формой ФП, страда-
ющих ИБС и перенесших ИМ с нарушением проведения, 
на фоне терапии амиодароном наблюдалось превышение 
мощности LF над HF в 5 раз, что свидетельствует о зна-
чительном возрастании роли симпатических влияний 
на деятельность сердца (рис. 1 и 2).

У пациентов с ИБС, с перенесенным ИМ без нарушения 
проведения доля LF немного снижалась, что сопровожда-
лось одновременным увеличением доли VLF. Доля HF 
не изменялась. Коэффициент LF/HF также уменьшался 
до 4,5 [6–8].

В группе пациентов, имеющих только нарушения 
проведения (без ИБС и ИМ), тенденция снижения актив-
ности симпатических влияний на сердце сохранялась. 
В этой группе мощность HF возрастала с одновременным 
уменьшением мощности VLF, доля LF также несколько 

Таблица 2
Структура спектра вариабельности ритма сердца у пациентов с фибрилляцией предсердий  

и без сопутствующих заболеваний на фоне терапии амиодароном (600 мг в/в, кап.) (n=85)

Пациенты 
с впервые развившейся фибрилляцией предсердий

Пациенты
с персистирующей формой фибрилляции предсердий

Спектральные показатели ВСР

VLF, % LF, % HF, % LF/HF VLF, % LF, % HF, % LF/HF

Среднее значение 77,43 15,69 6,88 2,65 49,16 19,9 30,94 0,67

Стандартное отклонение 7,8 4,8 3,86 0,89 10,43 5,63 7,48 0,2

р между группами <0,05 0,0137 <0,05 <0,05

Статистические показатели ВСР

RR SDNN RR SDNN

Среднее значение 1016,56 53,25 1123,94 28,9

Стандартное отклонение 139,62 14,38 137,56 10,8

р между группами 0,0146 <0,05

Геометрические показатели ВСР

TINN HRV TINN HRV

Среднее значение 177,08 0,10577 107,5 0,14

Стандартное отклонение 74,19 0,0406 13,36 0,0196

р между группами 0,0021 0,0089

Примечание: NN – среднее значение интервалов NN, мс; SDNN – среднее отклонение интервалов NN, мс.
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увеличивалась [6–8]. Коэффициент LF/HF составлял всего 
1,4, что свидетельствует о небольшом преобладании сим-
патической активности в спектре ВСР пациентов данной 
группы [6–8].

Таким образом, уменьшение количества неблаго-
приятных факторов, таких как ИМ, ИБС и нарушения 
проведения, у пациентов с персистирующей ФП сопро-
вождалось снижением симпатических влияний на дея-
тельность сердца [6–8].

Обсуждение
Полученные результаты показали, что электрофизи-

ологический механизм ФП заключается в циркуляции 
волны возбуждения, или re-entry [19, 24]. В последнее 
время установлена важная роль блуждающего нерва 
в возникновении ФП, и особенно в поддержании ФП [15, 
20]. Вследствие установленной важной роли вегетатив-
ной нервной системы в возникновении пароксизмальной 
формы ФП необходимо учитывать эти условия при ле-
карственной терапии [16]. Как показали исследования, 
приступы пароксизмальной ФП чаще возникают ночью, 
когда возрастает влияние блуждающего нерва на серд-
це [4]. Это не согласуется с общепринятым мнением 

о доминирующей роли симпатической нервной системы 
в развитии большинства сердечно-сосудистых заболе-
ваний. Данное обстоятельство необходимо принимать 
во внимание при терапии и профилактике ФП [3, 5].

Рабочая группа экспертов, занимающихся изучением 
механизмов аритмий и их медикаментозного лечения 
(Sicilian Gambit), в заключении отметила, что рефрак-
терному периоду предсердий отведена роль «уязвимого» 
параметра при ФП [23]. Эксперты отмечают значимость 
в развитии ФП дисперсии рефрактерности и нарушения 
проведения возбуждения по предсердиям. Как было по-
казано в экспериментальных исследованиях, укорочение 
эффективного рефрактерного периода предсердий может 
возникать при повышении тонуса как симпатического, 
так и парасимпатического отделов вегетативной нервной 
системы. Однако повышение тонуса блуждающего нерва 
сопровождается возрастанием дисперсии рефрактерности, 
что и приводит к возникновению ФП. Удлинение эффек-
тивного рефрактерного периода предсердий с помощью 
антиаритмических препаратов III класса лежит в основе 
их эффективности при ФП [6–8].

Из вышесказанного следует, что лечение ФП в на-
стоящее время является серьезной проблемой [5–14]. 
Приведенные данные свидетельствуют о том, что наибо-
лее предпочтительным является подбор антиаритмиче-
ских препаратов с учетом индивидуальной клинической 
формы ФП и конкретных патогенетических факторов 
[6–8, 17, 18, 21], что показано на фоне терапии ФП 
амиодароном, где структура спектра вариабельности 
сердечного ритма у пациентов с впервые выявленной 
фибрилляцией значительно отличается от таковой у па-
циентов, имеющих длительность заболевания от 6 мес. 
до нескольких лет.
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Профессиональная деятельность медицинских ра-
ботников сопряжена со многими факторами риска. 

Это воздействие вредных физических, химических 
и биологических факторов [1]. Риск инфицирования 
высокий не только у инфекционистов, эпидемиоло-
гов, фтизиатров, но и у врачей других специальностей. 
В период подъема заболеваемости острыми респира-
торными вирусными инфекциями основная нагрузка 

приходится на врачей общей практики и педиатров 
[2]. Во время пандемии COVID‑19 с инфицированны-
ми пациентами контактировали врачи самых разных 
специальностей [3]. Высокое нервное перенапряжение, 
сопровождающее деятельность медицинских работ-
ников, приводит к синдрому выгорания и повышает 
риск развития сердечно-сосудистых заболеваний [4]. 
Факторы риска сердечно-сосудистых заболеваний вклю-

Изучение приверженности  
к физической активности студентов  
медицинского университета
С. А. Сапожников1, 2

1 ГБУЗ «Центр медицинской профилактики Департамента здравоохранения города Москвы», 
Москва, Россия

2 ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет имени 
Н. И. Пирогова» Минздрава России, Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
Основой здорового образа жизни является не только отказ от вредных привычек, но и повышение физической активности (ФА). Важность 
ФА для студентов медицинских вузов обусловлена тем, что их будущая профессия предполагает пропагандирование здорового образа 
жизни, включая ФА, среди населения. Цель исследования включала изучение ФА студентов медицинского университета на разных 
курсах обучения. Проведено онлайн-анкетирование 306 студентов медицинского вуза с использованием Шкалы преимуществ 
упражнений/барьеров. Было установлено, что большее количество преимуществ от занятий физической культурой и меньшее 
количество барьеров выявлено у студентов 1-го курса и прогрессивное изменение этого соотношения у студентов более старших 
курсов. Анализ ФА студентов-медиков выявил, что больше времени физическим нагрузкам (спортивным) уделяют студенты 1-го курса 
в сравнении со старшекурсниками. Основной причиной низкой ФА среди студентов является недостаточность свободного времени. 
В период пандемии COVID‑19 с переходом на онлайн-обучение студенты отметили снижение ФА и неудовлетворенность от занятий 
физической культурой в удаленном режиме. На основании полученных данных было сделано заключение, что для того, чтобы студенты-
медики в будущем адекватно предоставляли консультирование своим пациентам, медицинские вузы должны разработать программы, 
стимулирующие студентов-медиков к большей ФА.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: студенты медицинского университета, физическая активность, мотивация.
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SUMMARY
The basis of a healthy lifestyle is not only the rejection of bad habits, but also an increase in physical activity (FA). The importance of FA for medical 
university students is due to the fact that their future profession involves promoting a healthy lifestyle, including FA, among the population. The 
purpose of the study included studying the FA of medical university students in different courses of study. An online survey of 306 medical university 
students was conducted using a Scale of Exercise Benefits/barriers. It was found that a greater number of benefits from physical education and 
a smaller number of barriers were revealed in 1st-year students and a progressive change in this ratio in older students. The analysis of the FA of 
medical students revealed that 1st year students devote more time to physical activity (sports) in comparison with undergraduates. The main 
reason for the low FA among students is the lack of free time. During the COVID‑19 pandemic, with the transition to online education, students 
noted a decrease in FA and dissatisfaction with physical education in remote mode. Based on the data obtained, it was concluded that in 
order for medical students to adequately provide counseling to their patients in the future, medical universities should develop programs that 
stimulate medical students to greater FA.
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чают нарушения липидного и углеводного обменов, 
артериальную гипертензию, курение, ожирение [5, 6]. 
Эти факторы риска имеют такое же широкое распростра-
нение среди медицинских работников, как и в общей 
популяции. Основой здорового образа жизни является 
не только отказ от вредных привычек, но и повышение 
ФА. Достаточный уровень ФА является профилактикой 
сердечно-сосудистых заболеваний [7]. Причины низкой 
ФА являются сложными и многогранными, охватывают 
социальные, экологические, экономические и другие 
стороны жизни. Изучение предполагаемых преимуществ 
и препятствий для занятий спортом является важным 
фактором изменения поведения. Студенты универси-
тетов от увеличения ФА могут иметь значительные 
положительные эффекты, такие как повышение успе-
ваемости, улучшение психоэмоционального самочув-
ствия, повышение выносливости, улучшение внешней 
привлекательности, расширение сферы общения и др. 
Университеты должны предоставить студентам боль-
шие возможности для повышения ФА. Важность ФА 
для студентов медицинских вузов обусловлена тем, 
что их будущая профессия предполагает пропаганди-
рование здорового образа жизни, включая ФА, среди 
населения. ФА в университете формирует поведение 
ФА на протяжении всей жизни. Поэтому мотивация 
к ФА важна как для личного здоровья обучающихся, 
так и для общественного здравоохранения [8].

Цель исследования: изучить ФА студентов медицинского 
университета на разных курсах обучения.

Методы
В исследование были включены 306 студентов 

медицинского университета: 115 студентов 1-го кур-
са, 122 студента 4-го курса, 69 студентов 6-го курса. 
Проведено онлайн-анкетирование с использованием 
Шкалы преимуществ упражнений/барьеров (Шкала 
EBBS) [9]. Шкала состояла из 43 пунктов с 4-балль-
ной шкалой Лайкерта с выбором 4 вариантов ответов 
(4 – полностью согласен, 3 – согласен, 2 – не согласен 
и 1 – полностью не согласен). Дополнительно было про-
ведено интервью, включающее углубленные вопросы 
об удовлетворенности занятиями физической культурой, 
включая онлайн-обучение. Полученные данные обрабо-
таны на персональном компьютере на базе Intel Celeron 
в программной среде Microsoft Excel с использованием 
встроенного «Пакета анализа», который специально 
предназначен для решения статистических задач.

Результаты исследования  
и обсуждение

Анализ ответов по Шкале EBBS, используемой для 
измерения предполагаемой пользы от физических упраж-
нений и предполагаемых барьеров для физических упраж-
нений с использованием шкалы Лайкерта, выявил, что 
студенты 1-го курса набрали 133 балла (в среднем на 1 
студента), студенты 4-го курса – 132,9 балла, студенты 
6-го курса – 128,3 балла (рис. 1).

В этой системе оценок более высокий балл означает 
лучшее восприятие физических упражнений. Таким 
образом, полученные данные можно интерпретировать 
как меньшее количество барьеров и большее количество 
преимуществ от занятий физической культурой у сту-
дентов 1-го курса и прогрессивное изменение этого 
соотношения у студентов более старших курсов. При 
проведении оценки физической активности студен-
тов на вопрос анкеты «Сколько км вы проходите еже-
дневно?» студенты 1-го курса ответили, что в среднем 
проходят 6,5±1,2 км, студенты 4-го курса – 6,9±1,3 км, 
студенты 6-го курса – 6,8±1,25 км. На вопрос «Сколько 
дней в неделю вы занимаетесь спортом?» 29,5 % студен-
тов 1-го курса ответили, что занимаются менее двух дней 
в неделю. Аналогичный ответ был получен от 29,5 % 
студентов 4-го курса и 42 % студентов 6-го курса (рис. 2).

Рисунок 1. Отношение студентов 1–6-х курсов к физической культуре 
(шкала Лайкерта), баллы

Рисунок 2. Количество студентов, занимающихся физической куль-
турой менее двух дней в неделю
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На вопрос «Сколько часов в неделю составляют 
умеренные физические нагрузки (спортивные)?» 22,6 % 
студентов 1-го курса ответили, что умеренные физи-
ческие нагрузки у них составляют менее двух часов 
в неделю. Аналогичный ответ был получен от 9,8 % сту-
дентов 4-го курса, 42 % студентов 6-го курса. На вопрос 
«Сколько часов в неделю у вас энергичные физические 
нагрузки (спортивные)?» студенты 1-го курса ответили – 
2,8±0,5 часа в неделю, студенты 4-го курса – 4,5±0,5 
часа, студенты 6-го курса – 2,2±0,5 часа (рис. 3). На во-
прос «Каким видом спорта вы сейчас занимаетесь?» 
34 % студентов 1-го курса не смогли назвать конкретный 
вид спорта, на 4-м курсе 23 % студентов не дали ответ 
на вопрос, на 6-м курсе не ответили 35 % студентов.

Анализ ответов на проведенное анкетирование де-
монстрирует снижение ФА у студентов старших курсов. 
Объяснением этого феномена может являться, с одной 
стороны, отсутствие дисциплины физической культуры 
на старших курсах, а с другой – большая загружен-
ность студентов-старшекурсников учебным процессом, 
а также совмещение учебы с трудовой деятельностью. 
Повседневная жизнь студентов характеризуется мало-
подвижным образом жизни. В то же время ФА для сту-
дентов очень важна, поскольку в этом возрасте форми-
руются будущие модели здоровья взрослых. Кроме того, 
из-за недостаточной ФА у студентов повышается риск 
развития ожирения, которое в дальнейшем может иметь 
неблагоприятные последствия для здоровья. Онлайн-
опрос среди 689 студентов Германии, проведенный 
Diehl K. et al., выявил, что пятью наиболее важными 
мотивирующими факторами для ФА были ответы: 
«потому что это доставляет мне удовольствие» (73,3 %), 
«потому что это полезно для здоровья» (56,7 %), «по-
тому что это весело» (55,8 %), «поддерживает форму» 
(54,1 %) и «помогает достигать гармонии в повседнев-
ной жизни» (51,0 %). Также ФА помогала учащимся 
«снять стресс и успокоиться» и «немного расслабиться 
и отвлечься от повседневных проблем». Основными 

причинами, по которым студенты не воспользовались 
дополнительными спортивными программами учебного 
учреждения, были нехватка времени и несовместимость 
с учебным расписанием [10]. Эти данные совпадают 
с результатами нашего исследования, в котором сту-
денты-медики также ссылались на недостаточность 
свободного времени как одну из причин низкой ФА. 
По данным Blake H. et al., многие студенты медицин-
ских колледжей и студенты медицинских универси-
тетов не достигали рекомендуемого уровня ФА (соот-
ветственно 48 и 38 %). Среди мотивации к занятиям 
спортом студенты-медики указали «снятие стресса». 
Наиболее значимыми препятствиями для занятий 
спортом студенты также отметили недостаточность 
свободного времени, неудобные графики спортивных 
занятий, которые не соответствовали расписанию учеб-
ных занятий [11]. Mohammed Abou Elmagd et al. при 
изучении взаимосвязи между ФА и академической 
успеваемостью студентов медицинского университета 
отметили, что студенты медицинских колледжей испы-
тывают огромный стресс из-за перегруженной учебной 
программы, они определили это как одну из причин 
низкой ФА. Уровень ФА и успеваемость студентов 
(средний балл) показали статистически значимую 
положительную корреляцию [12]. Важность ФА для 
студентов медицинских университетов подтверждает 
исследование Peleias M. Несмотря на то что имеется 
большое количество доказательств о пользе ФА для 
здоровья, а также об эффективности консультиро-
вания врачей по ФА, только 34 % взрослых амери-
канцев сообщили, что получали консультации по ФА 
при посещении лечебных учреждений. Исследования 
демонстрируют взаимосвязь между ФА врачей и их 
готовностью консультировать пациентов по вопросам 
ФА. На примере студентов-медиков было показано, что 
уровни личной ФА коррелируют с частотой консульти-
рования пациентов по ФА. Проведенное исследование 
по изучению взаимосвязи ФА и качеством жизни у 1350 
студентов-медиков из 22 бразильских медицинских 
колледжей выявило, что 40 % студентов связывают 
низкую ФА с недостаточностью свободного времени. 
Была установлена корреляционная зависимость между 
умеренным и высоким уровнем ФА и качеством жизни. 
В проведенном исследовании в отличие от результатов, 
полученных нами, не было выявлено достоверной раз-
ницы в ФА между студентами первого и последнего 
курсов медицинского колледжа [13].

В период карантинных мероприятий во время 
пандемии COVID‑19 занятия физической культурой 
в вузах проводились в онлайн-режиме, также из-за 
локдауна было ограничение посещения спортивных 
залов, бассейнов и других спортивных учреждений. 
В проведенном нами исследовании 60 % студентов 
1-го курса отметили значительное снижение ФА при 
переходе на дистанционное обучение и самоизоляцию, 
среди студентов 4-го курса 74,5 % отметили снижение 
физической активности, среди студентов 6 курса – 68 %. 
Прибавку в весе в период дистанционного обучения 

Рисунок 3. Количество еженедельных энергичных физических 
нагрузок
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и самоизоляции отметили 34,8 % студентов 1-го курса, 
36,9 % студентов 4-го курса и 27,5 % студентов 6-го 
курса. Более 30 % студентов считали занятия физиче-
ской культурой в онлайн-режиме малоэффективными. 
Основной причиной неудовлетворенности занятиями 
была недостаточная обратная связь с преподавателем, 
что не позволяло корректировать выполнение спор-
тивных упражнений. Полученные данные позволяют 
сделать вывод о недостаточной эффективности заня-
тий физической культурой в онлайн-режиме и неудов-
летворенностью занятиями в этой форме студентами. 
В целом период локдауна сопровождался снижением 
ФА студентов, что привело к увеличению массы тела. 
Проведенное Almhdawi K. A. et al. анкетирование 485 
студентов-медиков Иордании включало оценку уча-
щимися дистанционного обучения, шкалу стресса, 
депрессии, тревоги и международный опросник ФА. 
Было выявлено, что студенты-медики во время панде-
мии COVID‑19 имели относительно низкий уровень 
качества жизни и низкий уровень удовлетворенности 
онлайн-обучением. Качество жизни имело прямую 
зависимость от уровня ФА, стресса и удовлетворен-
ностью онлайн-обучением [14].

Выводы
ФА является важным фактором сохранения здоро-

вья. Большое значение в пропаганде здорового образа 
жизни имеют консультации и рекомендации, получен-
ные от медицинских работников. Студенты-медики 
должны быть мотивированы активно пропагандировать 
ФА среди населения. Для того чтобы студенты-медики 
в будущем адекватно предоставляли консультирование 
своим пациентам, медицинские вузы должны разрабо-
тать программы, стимулирующие студентов-медиков 
к большей ФА.
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