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Исходный риск, временнóе окно и показания 
к отсроченным чрескожным коронарным 
вмешательствам, значение их в лечении инфаркта 
миокарда с элевацией сегмента ST
Г. А. Газарян, Г. А. Нефедова, Г. Г. Газарян, М. У. Кештова, Л. Г. Тюрина,  
И. В. Захаров, С. Ю. Камбаров, К. А. Попугаев

ГБУЗ г. Москвы «Научно-исследовательский институт скорой помощи имени 
Н. В. Склифосовского Департамента здравоохранения Москвы»

РЕЗЮМЕ
Цель работы: оценить значение отсроченных чрескожных коронарных вмешательств (ЧКВ) в лечении ИМ с подъемом сегмента ST (ИМ↑ST), исходного 
риска смерти (РС) в определении показаний к их применению, рамок временнóго окна для использования механической реперфузии при поздней 
госпитализации. Обследовано 2226 больных ИМ↑ST, поступивших в институт за период 2008–2017 годов. Экстренная коронарография выполнена 
у 945 госпитализированных в первые 12 часов и у 834 – ​через 12–72 часа, ЧКВ применены у 784 и 619 соответственно. У всех больных определяли 
РС по TIMI, ангиографический успех – ​по кровотоку TIMI 3 в сопоставлении с ЭКГ-признаками реперфузии. Исходный РС в среднем составил 5,0 
балла, или 12,5 %, у больных с ЧКВ в первые 12, через 12–72 часа и без ЧКВ – ​4,2–8,0 %, 5,0–12,5 % и 6,0–16,0 %; с учетом возраста, до 65, 65–75 и старше 
75 лет – ​3,7 балла – ​7,0 %, 6,0–16,0 % и 7,5–25,0 %. Летальность у больных с ранними и отсроченными ЧКВ составила 5,2 и 4,2 % соответственно, в их 
отсутствие – ​15,6 %; среди лиц до 65, 65–75 и старше 75 лет после ранних ЧКВ – ​3,8, 4,9 и 10,8 % соответственно; после отсроченных – ​2,6, 5,8 и 8,2 % 
соответственно; в их отсутствие – ​8,4, 19,4 и 28 % соответственно. За 10 лет количество первичных ЧКВ увеличилось с 39 до 78 %. Соотношение 
ранних и отсроченных ЧКВ составило 56 и 44 %. Из 195 умерших (67 и 128 с и без ЧКВ) трехсосудистое поражение имело место у 90 %; площадь 
ИМ более 30 % – ​у 83 %; причина смерти в виде отека легких – ​у 84 %. Представленные данные свидетельствуют о высокой практической значимости 
отсроченных ЧКВ при исходно высоком РС. Наиболее весомыми его составляющими являются возраст старше 75 лет и выраженные проявления 
острой сердечной недостаточности (ОСН). В отличие от ранних, отсроченные ЧКВ используются реже, исходный РС не учитывается, у лиц старше 
75 лет от них воздерживаются. Сокращение летальности, пропорциональное исходному РС, свидетельствует о соизмеримости результатов 
ЧКВ и целесообразности их применения без возрастных ограничений. Использование первичных ЧКВ при поздней госпитализации по аналогии 
с ранними или выборочно при высоком РС позволит оптимизировать тактику лечения и максимально снизить летальность.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ИМ↑ST; РС по TIMI; ЧКВ в первые 12 и 12–72 часа; ангиографический успех; ЭКГ признаки реперфузии; группы до 65, 
65–75, старше 75 лет; летальность.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Baseline risk, time window, and indications for delayed 
percutaneous coronary interventions, their significance 
in treatment of ST-segment elevation myocardial infarction
G. A. Gazaryan, G. A. Nefedova, G. G. Gazaryan, M. U. Keshtova, L. G. Tyurina,  
I. V. Zakharov, S. Yu. Kambarov, K. A. Popugaev

Research Institute for Emergency Medicine n. a. N. V. Sklifosovsky, Moscow, Russia
SUMMARY
The aim of the study was to estimate the significance of delayed percutaneous coronary interventions (PCIs) in the treatment of ST-segment elevation 
myocardial infarction (STEMI), to weigh the initial mortality risk (MR) while determining the indications for their use and the time window for the use 
of mechanical reperfusion in late hospital admission. Total 2226 patients admitted to the Institute with STEMI for the period 2008–2017 were studied. 
Emergency coronary angiography was performed in 945 admitted patients in the initial 12 hours and in 834 patients after 12–72 hours of STEMI onset; 
PCI was performed in 784 and 619 patients, respectively. In all patients, MR was scored by TIMI; angiographic success was assessed as TIMI 3 coronary 
flow and compared to ECG signs of reperfusion. The baseline MR score averaged 5 or 12.5 %, being corresponded to score 4.2 or 8 % in patients 
with PCI performed in the initial 12 hours, score 5 or 12.5 % in those with PCI performed after 12–72 hours, and score 6 or 16 % in patients without PCI; 
or with respect to the patient age, MR scored 3.7 or 7 %, 6 or 16 %, and 7.5 or 25 %, for those under the age of 65 years, those from 65–75 years, and 
those over 75 years old, respectively. Mortality in patients with an early and delayed PCI was 5.2 % and 4.2 %, respectively, and 15.6 % in patients 
without PCI; after patient distribution by age under 65, 65–75, and over 75 years old, the respective mortality rates were 3.8 %, 4.9 %, and 10.8 % after 
an early PCI; 2.6 %, 5.8 %, and 8.2 % after a delayed PCI; and 8.4 %, 19.4 %, and 28 % among those without PCI. For 10 years, the number of primary 
PCIs had increased from 39 % to 78 %. The ratio of early to delayed PCI made 56 % to 44 %. Of 195 deaths (67 patients with PCI and 128 without PCI), 
90 % of patients had a three-vessel disease; 83 % of patients had the MI area over 30 %; and the cause of death in 84 % was pulmonary edema. The 
presented data suggest a high practical significance of delayed PCI in patients with initially high MR, its most weighty components being the age 
over 75 years and severe manifestations of acute heart failure (AHF). Unlike early PCIs, the delayed PCIs are used less frequently, the initial MR is not 
taken into account, and they are abstained from in respect to people over 75 years of age. The reduction in mortality, proportional to the baseline 
MR, suggests their correlation to PCI results and the feasibility of PCI use without age restrictions. The use of primary PCIs in late hospital admissions, 
by analogy with early ones or selectively in high MR, will help to optimize the treatment tactics and minimize mortality.
KEYWORDS: STEMI; TIMI MR score; PCI in the initial 12 and 12–72 hours; angiographic success; ECG signs of reperfusion; age groups under 65 years 
old, 65–75 years, over 75 years old; mortality.
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Первичные чрескожные коронарные вмешательства 
(ЧКВ) при инфаркте миокарда с подъемом сегмента ST 
(ИМ↑ST), пришедшие на смену время-зависимой тромбо-
литической терапии (ТЛТ), позволили расширить возмож-
ности применения реперфузионной терапии (РТ) за счет 
отсутствия ограничений, увеличения терапевтического окна 
и завершенности реперфузии [1]. На стыке веков появились 
работы, свидетельствующие об эффективности механической 
реперфузии, выполненной через 12–48 часов, в нашей прак-
тике – ​до 72 часов от начала острого коронарного синдрома 
(ОКС) [2]. В западных странах изначально был избран курс 
на сокращение сроков применение ранних ЧКВ, выполняе-
мых в первые 12 часов с минимизацией задержек с догоспи-
тального этапа. Подобная тактика имеет распространение 
и в настоящее время. В Европе она позволила достичь 75 % 
применения ранних ЧКВ уже к середине 2000-х годов [3]. 
В Вене это привело к снижению летальности до 8 % [4]. 
Считается, что дальнейшее сокращение летальности упи-
рается в феномен no-reflow – ​отсутствие миокардиальной 
реперфузии при финальном кровотоке, расцениваемом как 
TIMI 3 [5]. Значимость раннего применения ЧКВ и анализа 
танатогенеза в условиях РТ не вызывает сомнения, одна-
ко проблема состоит и в том, что немалая часть больных 
с исходно высоким риском смерти (РС) госпитализируется 
позднее первых 12 часов. Согласно европейским рекоменда-
циям, ЧКВ за пределами этих сроков могут использоваться 
только при сохраняющихся признаках ишемии, нестабильной 
гемодинамике или жизнеугрожающих нарушениях ритма [6]. 
На практике отсроченные ЧКВ применяются значительно 
чаще, однако используются преимущественно по усмотрению 
рентгенхирургов широкого профиля.

Установлено, что исходный РС при ИМ↑ST варьирует 
в очень широких пределах [7]. Наиболее весомыми его предик-
торами являются возраст старше 75 лет и выраженные прояв-
ления острой сердечной недостаточности (ОСН). Высокий РС 
считают фактором, определяющим приоритетность больных 
к РТ. При поздней госпитализации он приобретает особую 
ценность, так как позволяет выявить больных, наиболее 
нуждающихся в РТ. Предпочтительность выборочных ЧКВ 
при исходно высоком РС в отсутствие возможности более 
раннего применения РТ была использована в НИИ СП име-
ни Н. В. Склифосовского в начале 2000-х годов. В условиях 
реорганизованной кардиологической службы с рентгенэндо-
васкулярным подразделением, функционирующим в дневном 
режиме, различные виды ЧКВ выполнялись в том числе 
у больных из других лечебных учреждений, не располагающих 
высокими технологиями [2]. В настоящее время в институте 
накоплен большой клинический материал по применению 
первичных ЧКВ в ранние сроки и при поздней госпитализации 
в условиях рентгенохирургического отделения, функциони-
рующего круглосуточно. Каково соотношение первичных 
ЧКВ при поступлении больных в первые 12 и последующие 
12–72 часа, каковы исходный РС и летальность среди больных 
с ЧКВ и оставшихся без вмешательств, какова результатив-
ность вмешательств в разных возрастных группах, каковы 
особенности танатогенеза в условиях применения первичных 
ЧКВ и в отсутствии РТ – ​ряд вопросов, представляющих 
научно-практическое значение.

Исходя из вышеизложенного целью работы явилась 
оценка значения отсроченных вмешательств в лечении 
ИМ↑ST, высокого РС в определении показаний к их при-
менению, рамок временнóго окна для использования 
механической реперфузии при поздней госпитализации.

Материал и методы
В исследование включены 2226 больных с ИМ↑ST без 

догоспитальной ТЛТ, поступивших в клинику неотложной 
кардиологии НИИ СП имени Н. В. Склифосовского за пери-
од 2008–2017 годов. Возраст пациентов составил 28–91 год. 
Первичный передний, нижний, с вовлечением правого 
желудочка (ПЖ) и повторный ИМ были диагностированы 
у 804, 572, 107 и 743 больных соответственно. Экстренная 
коронарография выполнена у 945 из 1000 госпитализи-
рованных в первые 12 часов, ранние ЧКВ – ​у 786, время 
«дверь – ​баллон» – ​в пределах часа. При госпитализации 
через 12–72 часа коронарография применена еще у 834 
больных из оставшихся 1226, задержка на госпитальном 
этапе составила от нескольких часов до суток, отсроченные 
ЧКВ выполнены у 619. У 821 больному ЧКВ не выполня-
лось из-за поздней госпитализации, организационных или 
технических причин в рентгенохирургической операцион-
ной, применялась консервативная терапия. Среди больных 
с первичными ЧКВ лица до 65, 65–75 и старше 75 лет со-
ставили 834, 283 и 288; без вмешательств – ​439, 186 и 196 
соответственно. У всех пациентов определяли РС по TIMI 
[7]. Ангиографический успех оценивали по достижению 
кровотока TIMI 3 в сопоставлении с ЭКГ-признаками ре-
перфузии в виде редукции сегмента ST, превышающей 50 % 
от максимальной элевации через час после ЧКВ. Показатели 
общей и локальной сократимости левого желудочка (ЛЖ) 
определяли методом эхокардиографии. По данным аутопсии, 
у 67 умерших с РТ и 128 без вмешательств определяли со-
стояние ИСА и других коронарных артерий (КА), площадь 
ИМ и непосредственную причину смерти.

Результаты и обсуждения
При количественной оценке исходного РС наиболее 

весомый предиктор – ​возраст старше 75 лет – ​имел место 
в 484 (22 %) наблюдениях, 65–75 лет – ​в 476 (21,5 %), ОСН – ​
в 1084 (49 %), ЧСС более 100 ударов минуту – ​в 372 (17 %) 
и АД меньше 100 мм рт. ст. – ​в 317 (14 %) соответственно. 
Независимые предикторы в виде ИБС / гипертонии / сахар-
ного диабета в анамнезе – ​присутствовали у подавляющего 
большинства больных, подъем сегмента ST в грудных 
отведениях – ​более чем у половины, несвоевременное при-
менение ЧКВ или отсутствие РТ – ​у двух третей. Исходный 
РС в среднем составил 5,0 балла, или 12,5 %, соотношение 
больных с высоким, средним и низким риском – ​44, 34 
и 22, соответственно. У авторов используемого нами ме-
тода количественной оценки РС по TIMI это соотношение 
было обратным, однако из исследования исключались 
больные с угрозой кардиогенного шока, бóльшую часть 
составляли пациенты с нижним, а не передним ИМ. Тем 
не менее передний ИМ явился независимым предиктором 
РС, повторный и нижний с вовлечением ПЖ с неменьшей 
летальностью оказались упущенными.
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Существенные различия в исход-
ном РС были выявлены с учетом ло-
кализации первичного и повторного 
ИМ. Возраст старше 75 лет среди 
больных с различной локализацией 
первичного инфаркта не превышал 
17 %, при повторном – ​достигал 29 %; 
проявления ОСН при переднем опре-
делялись значительно чаще, чем при 
нижнем; при инфаркте с вовлечением 
ПЖ уровень систолического АД ниже 
100 мм рт. ст. присутствовал в пода-
вляющем большинстве наблюдений, 
тогда как в других группах не пре-
вышал 13 % (табл. 1). Исходный РС 
с учетом переднего, нижнего с ПЖ 
и повторного ИМ составил в сред-
нем 5,0 балла или, 12,5 %, 5,3–14,0 % 
и 6,0–16,0 %, при первичном ниж-
нем – ​3,0 балла, или 4,5 %. В первых 
трех группах превалировали больные 
с высоким РС, тогда как у больных 
с первичным нижним ИМ – ​с низким. 
Эта закономерность была обнаруже-
на нами еще в начале 2000-х годов 
и получила практическое применение 
в преимущественном использовании 
отсроченных ЧКВ у больных с перед-
ним ИМ и нижнем с вовлечением ПЖ, 
что позволило значительно улучшить 
результаты лечения за счет сохране-
ния сократительной функции ЛЖ, 
прерывания формирования аневризмы 
и снижения госпитальной летально-
сти [8, 9].

Однако наибольшие различия 
в исходном РС были выявлены 
с учетом разных возрастных групп. 
Среди лиц младше 65, 65–75 и стар-
ше 75 лет они определялись не толь-
ко весомостью возрастного фактора, 
но и учащением проявлений ОСН, 
в том числе с ЧСС более 100 ударов 
в минуту и АД менее 100 мм рт. ст., 
ассоциируемых с большей площа-
дью инфаркта. С учетом среднего, 
пожилого и старческого возраста, 
исходный РС в среднем соответство-
вал 3,7 балла, или 7,0 %, 6,0–16,0 % 
и 7,5–25,0 % соответственно. При 
этом соотношение больных с высо-
ким, средним и низким риском сре-
ди лиц младше 65 лет составило 24, 
37 и 39 соответственно, в возрасте 
65–75 лет высокий и средний риск 
распределились поровну, среди лиц 
старше 75 лет они составили 90 
и 10 % соответственно. У большей 

части больных старшей возрастной группы исходный РС достигал верхнего 
уровня шкалы. Обращает внимание, что, несмотря на различия в частоте 
ярких проявлений ОСН и других предикторов, исходный РС оставался 
пропорциональным весомости возрастного фактора, что свидетельствует 
о возможности использования соотношения разных возрастных групп для 
упрощенной оценки исходного РС.

При сопоставлении частоты предикторов исходного РС с учетом примене-
ния ЧКВ в первые 12 и через 12–72 часа различия касались только несвоевре-
менного их выполнения (табл. 2). Исходный РС в среднем соответствовал 4,2 
балла, или 8 %, и 5,0–12,5 %, с учетом индивидуальных показателей высокий, 
средний и низкий риск составил 31, 33, 36, 43, 40, 17 % соответственно. Среди 
больных без вмешательств отсутствие РТ сочеталось с большей частотой лиц 
старше 75 лет и проявлений ОСН, исходный РС достигал 6 баллов, или 16 %, 
соотношение высокого, среднего и низкого РС составило 56, 31 и 13 % соответ-
ственно. Исходя из показателей РС в среднем и индивидуальных его значений 
использование первичных ЧКВ при госпитализации через 12–72 часа носило 
скорее спонтанный характер, чем выборочный, приоритетность больных к РТ 
не учитывалась.

По данным коронарографии, как и следовало ожидать, различия в состо-
янии ИСА определялись сроками от начала болевого синдрома. В первые 12 
часов окклюзия и субокклюзия составили 76 и 16 %; через 12–72 часа – ​49 

Таблица 1
Частота предикторов РС по TIMI у больных с учетом локализации ИМ↑ST

Предикторы риска Передний ИМ, 
n = 804

Нижний ИМ, 
n = 572

Нижний 
с ПЖ, n = 107

Повторный ИМ, 
n = 743 р

Возраст:
до 75 лет

старше 65 лет
152 (19 %)
186 (23 %)

92 (16 %)
103 (18 %)

21 (20 %)
26 (24 %)

219 (29,5 %)
161 (21,5 %)

0,000100
0,115000

АГ / СД / ИБС 666 (83 %) 420 (73 %) 100 (93 %) 743 (100 %) 0,000010

↑ST V2–5, БЛНПГ 804 (100 %) – – 433 (58 %)

Killip II–IV 443 (55 %) 143 (25 %) 10 (9 %) 488 (66 %) 0,000001

ЧСС выше 100 уд./мин 120 (15 %) 61 (11 %) 5 (5 %) 186 (25 %) 0,000001

САД менее 
100 мм рт. ст. 89 (11 %) 33 (6 %) 101 (94 %) 94 (13 %) 0,000010

Вес менее 67 кг 80 (10 %) 57 (10 %) 10 (10 %) 74 (10 %) 0,998000

Без ЧКВ в первые 12 ч 493 (61 %) 358 (63 %) 56 (52 %) 533 (72 %) 0,000001

Примечание: p – ​достоверность различий между группами.

Таблица 2
Частота предикторов РС по TIMI у больных с ИМ↑ST с учетом сроков применения 

первичных ЧКВ и без ЧКВ

Предикторы риска ЧКВ в первые 12 ч, 
n = 786

ЧКВ через 12–72 ч, 
n = 619 Без ЧКВ, n = 821 р

Возраст:
до 75 лет

старше 65 лет
165 (21 %)
163 (21 %)

120 (19,5 %)
119 (19,5 %)

199 (24 %)
194 (23,5 %)

0,035000
0,058000

АГ / СД / ИБС 661(84 %) 528 (85 %) 750 (91 %) 0,000010

↑ST V2–5, БЛНПГ 444 (56 %) 342 (55 %) 457 (55 %) 0,890000

Killip II–IV 370 (47 %) 295 (47,5 %) 419 (51 %) 0,110000

ЧСС выше 100 уд./мин 110 (14 %) 99 (16 %) 163 (20 %) 0,003000

САД менее 
100 мм рт. ст. 102 (13 %) 85 (14 %) 130 (16 %) 0,118000

Вес менее 67 кг 78 (10 %) 61 (10 %) 82 (10 %) 0,986000

Без ЧКВ в первые 12 ч – 129 (100 %) 821 (100 %) 0,000010

Примечание: p – ​достоверность различий по сравнению с группой без ЧКВ.
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и 36 %, различия в количестве пораженных КА отсут-
ствовали (табл. 3). Среди больных с коронарографией 
без последующих ЧКВ превалировало трехсосудистое 
поражение. Однако наиболее выраженные различия в со-
отношении одно-, двух- и трехсосудистого поражений 
были обнаружены с учетом разных возрастных групп. При 
первичном переднем ИМ↑ST среди лиц младше 65 лет 
оно составило 64, 21 и 15 %; в возрасте 65–75 лет – ​29, 45 
и 26 %; старше 75 лет – ​18, 40 и 42 % соответственно. Эти 
данные свидетельствуют о большей частоте двух- и трех-
сосудистого поражения в старших возрастных группах, 
особенно среди лиц старше 75 лет. На наш взгляд, между 
предикторами РС прослеживается связь: в старших воз-
растных группах чаще присутствующее множественное 
поражение КА располагает к большей площади ИМ, кото-
рая, в свою очередь, обусловливает более частое развитие 
ОСН и других фатальных осложнений. По данным НИИ 
СП имени Н. В. Склифосовского, при одной и той же ИСА 

площадь ИМ при множественном поражении больше, 
чем при изолированном, нередко она охватывает часть 
миокарда, ею не кровоснабжаемой [10].

При механическом восстановлении ИСА различий 
в достижении ангиографического успеха с учетом сроков 
применения выявлено не было. Кровоток TIMI 3 конста-
тирован в 90 % наблюдений, с учетом среднего, пожилого 
и старческого возраста – ​в 95, 85 и 79 % соответствен-
но. ЭКГ-признаки реперфузии отмечались значительно 
реже. Через 1 час после ранних ЧКВ редукция сегмента 
ST, превышающая 50 % максимальной элевации, выяв-
лена в 47 % наблюдений, с учетом среднего, пожилого 
и старческого возраста – ​в 53, 44 и 10 % соответственно. 
После отсроченных ЧКВ ускоренная и замедленная эво-
люция ЭКГ-изменений распределилась поровну. У боль-
ных с редукцией сегмента ST менее 50 % после ранних 
ЧКВ и замедленной эволюцией ЭКГ после отсроченных 
процедур при пересмотре ангиограмм финальный кро-
воток, расцененный как нормальный, в большей части 
наблюдений оказался ослабленным. Эти различия могут 
быть связаны с завышенной оценкой эпикардиального 
кровотока, определяемого визуально. С целью уточнения 
ангиографического успеха были разработаны дополни-
тельные шкалы TIMI – ​MBG (Myocardial Blush Grade), 
TMPG (TIMI Myocardial Perfusion Grade) и TIMI frame 
count, отражающие степень достижения миокардиального 
кровотока, но в связи с трудоемкостью метода они не по-
лучили распространения в клинической практике [11].

Достижение миокардиальной реперфузии посред-
ством механического восстановления ИСА, в том числе 
при госпитализации через 12–72 часа, сопровождалось 
улучшением сократительной функции ЛЖ, разрешением 
проявлений ОСН. При переднем инфаркте количество 
больных с ФВ ЛЖ менее 40 % к выписке уменьшилось 
с 24 до 11 %, с учетом среднего, пожилого и старческого 
возраста – ​с 23 до 7 %; с 27 до 13 % и с 29 до 17 % соот-
ветственно. Частота локальных и обширных аневризм ЛЖ 
после ранних ЧКВ составляла 21 и 7 %, после отсроченных 
процедур – ​14 и 4 % соответственно. У больных с по-
вторным ИМ с ФВ ЛЖ менее 40 % восстановление ИСА, 
в том числе при поздней госпитализации, предупреждало 
прогрессирование дисфункции ЛЖ.

Механическая реперфузия, независимо от сроков ее 
применения, предотвращала развитие фатальных ослож-
нений. Летальность у больных с ранними ЧКВ составила 
5,2 %, с учетом переднего, нижнего, нижнего с вовлече-
нием ПЖ и повторного ИМ – ​4,2, 1,4, 7,8 и 10,0 % соот-
ветственно; с ЧКВ при поздней госпитализации – ​4,2 %, 
с учетом вышеприведенных групп – ​4,8, 1,3, 6,3 и 5,5 % 
соответственно (табл. 4). Более значимые различия в пока-
зателях летальности, как и исходного РС, были выявлены 
в зависимости от возрастных групп. Среди лиц до 65, 65–75 
и старше 75 лет летальность после ранних ЧКВ составила 
3,8, 4,9 и 10,8 % соответственно, при госпитализации че-
рез 12–72 часа – ​2,6, 5,8 и 8,2 % соответственно (табл. 5). 
На первый взгляд, более высокие показатели летальности 
среди лиц старше 75 лет свидетельствуют о менее пред-
почтительных результатах, однако при сопоставлении 

Таблица 3
Состояние ИСА и количество пораженных КА у больных ИМ↑ST c 

учетом сроков применения ЧКВ и без РТ

Ранние в первые 
12 ч, n = 786

Отсроченные, 
12–72 ч, n = 619

Без РТ в сроки 
до 72 ч, n = 374 р

ИСА
75–89
90–99
100

8 % (66)
16 % (123)
76 % (597)

15 % (94)
36 % (221)
49 % (304)

11 % (43)
31 % (17)

58 % (214)

0,02150
0,41780

ИПКА 39 % (302) 35 % (219) 9 % (35) 0,00001

МПКА‑2 29 % (230) 26 % (162) 17 % (62) 0,00001

МПКА‑3 32 % (254) 39 % (238) 74 % (277)

Примечание: p – ​достоверность различий по сравнению с больными без РТ.

Таблица 4
Летальность при различной тактике лечения с учетом 

локализации ИМ↑ST

Передний 
ИМ, n = 804

Нижний ИМ, 
n = 572

Нижний, 
с ПЖ, n = 107

Повторный 
ИМ, n = 743

Ранние ЧКВ 4,2 % (13/311) 1,4 % (3/214) 7,8 % (4/51) 10,0 % 
(21/210)

Отсроченные 
ЧКВ 4,8 % (13/272) 1,3 % (12/152) 6,3 % (2/32) 5,5 % (9/163)

Без РТ 17,6 % 
(39/221)

11,2 % 
(23/206) 25,0 % (6/24) 16,2 % 

(60/370)

р 0,000001
0,000010

0,000080
0,001000

0,093970
0,109940

0,051050
0,008210

Примечание: p – ​достоверность различий по сравнению с больными без РТ.

Таблица 5
Летальность при различной тактике лечения ИМ↑ST с учетом 

разных возрастных групп

Младше 
65 лет 65–75 лет Старше 

75 лет р

Ранние ЧКВ 3,3 % (15/456) 4,9 % (8/164) 10,8 % (18/166) 0,00044

Отсроченные 
ЧКВ 2,6 % (10/378) 5,0 % (6/119) 8,2 % (10/122) 0,01409

Без РТ 8,4 % (37/439) 19,4 % (36/186) 28,0 % (55/196) 0,00018

Достоверность 
р

0,00168
0,00070

0,00009
0,00076

0,00008
0,00004

Примечание: p – ​достоверность различий по сравнению с больными 
без РТ и с учетом возрастных групп.
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с исходным РС снижение оказалось пропорциональным 
во всех возрастных группах. Эта закономерность просле-
живалась независимо от сроков применения ЧКВ в первые 
12 или 12–72 часа. На наш взгляд, снижение летальности, 
пропорциональное исходному РС в разных возрастных 
группах, указывает на равноценность результатов вмеша-
тельств и целесообразность их применения без возрастных 
ограничений. Различия в показателях летальности могут 
быть связаны с интрапроцедурными осложнениями, не-
разрешенными в ходе ЧКВ при тяжелом поражении КА, 
чаще присутствующем в старших возрастных группах.

За 10 лет из 1405 пациентов с первичными ЧКВ, в том 
числе при поздней госпитализации, умерло 67 (4,8 %) 
больных, из них при переднем, нижнем, нижнем с вовлече-
нием ПЖ и повторном ИМ – ​26, 5, 6 и 30 соответственно; 
из поступивших в первые 12 часов – ​41, через 12–72 часа – ​
26. Исходный РС составил в среднем 5,5 балла, или 14 %. 
Среди больных без смертельного исхода риск составил 
в среднем – ​4,5 балла – ​10 %, соотношение с высоким, 
средним и низким риском – ​35, 36 и 29 % соответствен-
но. У 45 из 67 умерших вмешательство сопровождалось 
снижением уровня АД, нарастанием проявлений ОСН. 
Финальный кровоток TIMI 0–1, 2 и 3 был констатирован 
в 48, 12 и 7 случаях соответственно, ЭКГ-признаки репер-
фузии отсутствовали во всех наблюдениях. При пересмотре 
ангиограмм кровоток TIMI 3 оказался ослабленным 
и в семи наблюдениях, первоначально расцененных как 
нормальный. У 60 из 67 умерших имело место трехсо-
судистое поражение. Площадь ИМ, по данным аутопсии, 
меньше 30, 30–50 и больше 50 % имела место в 3, 37 и 27 
наблюдениях соответственно. В первые сутки после ЧКВ 
умерло 38 (57 %) больных, из них в ангиографическом 
кабинете – ​23. Наиболее частой причиной смерти являлся 
выраженный отек легких, значительно реже – ​наружный 
разрыв миокарда и кардиогенный шок в 82,0, 10,5 и 7,5 % 
наблюдениях соответственно. Нарастание признаков ОСН 
со снижением уровня АД в ходе процедуры без достижения 
ангиографических признаков реперфузии подтверждает 
высокую вероятность интрапроцедурных осложнений, 
ассоциируемых с тяжелым поражением КА.

Из представленных данных следует, что применение 
отсроченных ЧКВ при госпитализации через 12–72 часа 
от начала ОКС↑ST предотвращает прогрессирование дис-
функции ЛЖ, прерывает формирование аневризмы, сокра-
щает летальность по сравнению с исходным РС во всех 
возрастных группах. Однако, в отличие от ранних ЧКВ, 
выполняемых без ограничений, отсроченные процедуры 
используются значительно реже, приоритетность больных 
к РТ не учитывается, задержка на госпитальном этапе 
достигает 24 часа. На наш взгляд, выборочное примене-
ние отсроченных ЧКВ при исходно высоком РС могло бы 
существенно улучшить результаты лечения – ​повысить 
эффективность и снизить летальность во всех возрастных 
группах. Тяжелое многососудистое поражение КА, чаще 
присутствующее среди лиц старше 75 лет, увеличивает 
риск интрапроцедурных осложнений, однако отсутствие 
механической реперфузии является дополнительным фак-
тором, повышающим РС.

У больных без РТ наиболее весомые предикторы РС 
часто носили сочетанный характер: возраст 65–70 и старше 
75 лет составили 24 и 23 % соответственно, ОСН, ЧСС 
более 100 ударов в минуту и АД менее 100 мм рт. ст. – 54, 
22 и 14 % соответственно (табл. 2). У значительной части 
индивидуальные показатели РС достигали верхнего уровня 
шкалы. В отсутствии РТ эволюция ЭКГ-изменений носила 
замедленный или застывший характер. Во всех возраст-
ных группах превалировало множественное поражение 
КА. Больные с ФВ менее 40 % составили 66 %, частота 
локальных и обширных аневризм ЛЖ при переднем ИМ 
достигала 30 и 27 % соответственно.

Ярким свидетельством низкой эффективности консер-
вативного лечения является госпитальная летальность. 
В отсутствии ЧКВ она соответствовала исходному РС, 
составив в среднем 15,6 %, с учетом переднего, нижнего, 
нижнего с ПЖ и повторного ИМ – ​17,6, 11,2, 25,0 и 16,2 % 
соответственно (табл. 4). Наиболее выраженные раз-
личия в показателях летальности, как и исходного РС, 
определялись с учетом разных возрастных групп. Среди 
лиц младше 65, 65–75 и старше 75 лет она достигала 8,4, 
19,4 и 28,0 % соответственно (табл. 5). Выявленные раз-
личия в показателях летальности могут быть связаны 
с чаще присутствующим в старших возрастных группах 
множественным поражением КА, обусловливающим при 
проксимальной окклюзии бóльшую площадь ИМ с раз-
витием фатальных осложнений.

За десять лет на консервативном лечении умерло 128 
человек: при переднем, нижнем, нижнем с ПЖ и повтор-
ным – ​39, 23, 6 и 60 соответственно; с учетом госпитали-
зированных в первые 6 часов – ​56 (44 %), из них в течение 
первого часа – ​27, из поступивших в последующие 6–12 
часов – ​18 (14 %), через 12–24 и 24–72 часа – ​еще 25 (19 %) 
и 29 (23 %) соответственно, среди госпитализированных 
позднее первых 6 часов смертельные исходы чаще имели 
место в интервале от нескольких часов до нескольких 
суток. Соотношение умерших в возрасте до 65, 65–75 
и старше 75 лет составило 37, 36 и 55 соответственно, 
оно существенно менялось с учетом сроков поступления 
от начала болевого синдрома: в первые 6 часов чаще 
присутствовали лица младше 65 лет, соотношение со-
ставило 24, 15 и 17; в более поздние сроки – ​старше 
75 лет – ​соотношение 13, 21 и 38 соответственно. Смерть 
в течение первого часа после госпитализации с учетом 
возраста до 65, 65–75 и старше 75 лет составила 20 (54 %), 
6 (17 %) и 8 (15 %) случаев соответственно. В подавляю-
щем большинстве наблюдений исходный РС в среднем 
соответствовал верхнему уровню шкалы, превышая 8 
баллов, или 36 %, тогда как среди выживших без ЧКВ 
составил 5 баллов – ​12,5 %.

Складывается убеждение, что исходя из индивиду-
альных особенностей на момент госпитализации такти-
ка лечения ИМ↑ST может подвергаться существенным 
изменениям. Некоторые авторы предлагают выделять 
больных высокого риска, ассоциируя их с накоплени-
ем сопутствующих заболеваний и инфаркты высокого 
риска с большой площадью и осложненным течением. 
На наш взгляд, количественная оценка РС, учитывающая 
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весомость независимых предикторов комплексно, создает 
более полное представление о клиническом состоянии 
и вероятности неблагоприятного исхода, что при поздней 
госпитализации приобретает решающее значение в выборе 
оптимальной тактики лечения и определении показаний 
к отсроченной реперфузии. По данным аутопсии, почти 
у всех умерших имела место острая проксимальная окклю-
зия одной из основных КА при трехсосудистом поражении. 
Площадь поражения до 30 % была отмечена только в 31 
(24 %) наблюдении, 30–50 % и больше 50 % – ​54 (42 %) и 43 
(34 %) соответственно, в большинстве случаев площадь 
поражения превышала зону, васкуляризируемую ИСА. 
Наиболее частой причиной смерти являлся нарастающий 
отек легких, реже – ​кардиогенный шок и наружный раз-
рыв миокарда: в 80, 10 и 10 % соответственно. Сахарный 
диабет 2 типа в виде сочетанного заболевания был отмечен 
в 20 % наблюдений, декомпенсированный порок сердца, 
инсульт и злокачественные новообразования – ​в единичных. 
На наш взгляд, при ИМ↑ST прогностическая неблагопри-
ятная значимость возраста определяется не столько сопут-
ствующими заболеваниями, приобретающими характер 
сочетанных, как прогрессированием основного – ​атеро-
склероза коронарных артерий.

Представленные данные свидетельствуют о том, что 
в основе танатогенеза лежит обширная площадь инфаркта, 
обусловленная проксимальной окклюзией ИСА при трех-
сосудистом поражении, сопровождаемая развитием фа-
тальных осложнений, чаще в виде выраженного отека 
легких. Высокая летальность в первые 6 часов, а в воз-
расте до 65 лет и в течение первого часа подтверждает 
необходимость безотлагательного применения ранних 
вмешательств. Летальность, сохраняющаяся через 12–72 
часа преимущественно среди лиц старше 75 лет, подчер-
кивает целесообразность приоритетного использования 
отсроченных ЧКВ при исходно высоком РС без возрастных 
ограничений. Существующая практика применения отсро-
ченных ЧКВ вне связи с высокими РС требует коррекции. 
В представленных наблюдениях смертельный исход могло 
предотвратить только экстренное восстановление ИСА, 
в том числе при поздней госпитализации. Известно, что 
механическая реперфузия даже при кардиогенном шоке 
позволяет снизить летальность в два раза.

За период с 2008 по 2017 год количество ЧКВ выросло 
с 39–63 % в 2008–2009 годах до 77–78 % – ​в 2016–2017. 
Значительно повысилось и количество процедур среди 
лиц старше 75 лет – ​с 3 до 32 %. Хотя ЧКВ в первые 12 
часов выполнялись значительно чаще, чем через 12–72 
часа, тем не менее соотношение их в среднем составило 
56 и 44 %. Применение отсроченных процедур позво-
лило увеличить количество выполненных ЧКВ до 75 % 
от числа госпитализированных. Вместе с тем, несмотря 
на увеличение количества выполненных вмешательств, 
госпитальная летальность в 2017 году повысилась 
до 10,5 %. На наш взгляд, объяснение этому парадоксу 
кроется в трехкратном увеличении госпитализирован-
ных старше 75 лет. Количество их при повторном ИМ 
возросло с 16 % в 2008–2011 годах до 49 % в 2015–2017. 
Исходный РС в этой возрастной группе составил 25,0 %, 
летальность при ЧКВ и в их отсутствии – ​11,6 и 25,0 %, 
тогда как у пациентов младше 75 лет эти показатели были 
в 2 раза ниже: 12,5, 6,5 и 12,5 % соответственно (табл. 6). 
Аналогичные различия были выявлены и при первичном 
ИМ. При передней его локализации среди лиц старше 
75 лет летальность при ЧКВ и в их отсутствии составила 
10,6 и 35,4 %, среди лиц младше 75 лет – ​3,1 и 12,7 % со-
ответственно. Различия сохранялись и с учетом возраста 
75–65 и младше 65 лет. В этих группах показатели соста-
вили 4,3, 19,1, 2,6, 10,3 % соответственно [12]. На наш 
взгляд, при ИМ↑ST оценка госпитальной летальности 
без учета исходного РС, строго зависящего от весо-
мости возрастного фактора, представляется не совсем 
корректной. Увеличение числа госпитализированных 
старше 75 лет влечет за собой повышение летальности 
даже при возросшем количестве выполненных ЧКВ. 
Госпитальная летальность в сопоставлении с исходным 
РС или возрастом старше и младше 75 лет может быть 
использована для сравнительной оценки эффективности 
лечения ИМ↑ST как в разные периоды времени в ус-
ловиях одной клиники, так и в один и тот же период 
в разных клиниках [13].

Представленные данные свидетельствуют о высокой 
практической значимости отсроченных ЧКВ при исходно 
высоком РС. Наиболее весомыми его составляющими яв-
ляются возраст старше 75 лет и выраженные проявления 
ОСН, ассоциируемые с большой площадью инфаркта. 
Использование ЧКВ при поздней госпитализации, более 
характерной для старших возрастных групп, позволяет 
сохранить сократительную функцию жизнеспособного 
миокарда, прервать формирование аневризмы ЛЖ, со-
кратить госпитальную летальность. Однако, в отличие 
от ранних ЧКВ, отсроченные процедуры используются 
реже, исходный РС, определяющий приоритетность к РТ, 
не учитывается, дополнительная задержка достигает 
24 часов, среди лиц старше 75 лет от их применения 
воздерживаются. Тяжелое трехсосудистое поражение 
КА, чаще присутствующее у этой категории больных, 
снижает вероятность успеха вмешательств, отсутствие же 
РТ является дополнительным фактором, повышающим 
РС. Сокращение летальности пропорциональное исход-
ному РС, строго зависящему от возрастного фактора, 

Таблица 6
Исходный РС и летальность при ИМ↑ST с учетом возраста больных 

старше и младше 75 лет

Исходный РС Летальность ЧКВ (+) Летальность ЧКВ (–)

Передний ИМ

Старше 75 лет 25,0 % 10,6 % 35,4 %

Младше 75 лет 12,5 % 3,1 % 12,7 %

Достоверность

Повторный ИМ

Старше 75 лет 25,0 % 11,6 % 25,0 %

Младше 75 лет 12,5 % 6,5 % 12,5 %

Достоверность

Примечание: p – ​достоверность различий между группами.
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свидетельствует о соразмерности результатов ЧКВ и це-
лесообразности их применения без возрастных ограни-
чений. Сравнительная оценка эффективности лечения 
ИМ↑ST требует сопоставления госпитальной летальности 
с соотношением разных возрастных групп. Увеличение 
числа госпитализированных старше 75 лет влечет за собой 
повышение летальности, более выраженное в отсутствии 
механической реперфузии, в том числе отсроченной.

В основе танатогенеза при ИМ↑ST лежит бóльшая 
площадь поражения с развитием фатальных осложнений, 
обусловленная проксимальной окклюзией ИСА при трехсо-
судистом поражении. В условиях применения первичных 
ЧКВ особую роль приобретают интрапроцедурные ослож-
нения, неразрешенные в ходе вмешательств. Отсутствие 
ЭКГ-признаков реперфузии ассоциируется с недостиже-
нием кровотока TIMI 3. Высокая летальность в первые 
часы подтверждает необходимость безотлагательного 
применения ранних ЧКВ. Летальность, сохраняющаяся 
при госпитализации через 12–72 часа, преимущественно 
среди лиц старше 75 лет, подчеркивает целесообразность 
приоритетного использования отсроченных ЧКВ без воз-
растных ограничений. Применение первичных ЧКВ при 
позднем поступлении по аналогии с ранними процедурами 
или выборочно при высоком РС позволит оптимизировать 
тактику лечения ИМ↑ST и максимально снизить леталь-
ность во всех возрастных группах.
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Введение
Фибрилляция предсердий (ФП), а также хроническая 

почечная недостаточность являются весьма распростра-
ненными состояниями среди населения, имеющими 
схожие факторы риска, такие как артериальная гипер-
тензия, возраст, сахарный диабет. Распространенность 
диагностированной фибрилляции предсердий у взрос-
лого населения составляет от 1,5 % среди лиц моложе 
55 лет и достигает 9,0 % у лиц старше 80 лет [1]. С уче-
том все увеличивающейся продолжительности жизни 
закономерно ожидается и рост распространенности 
МА. Хроническая болезнь почек (ХБП) также широко 
распространена и связана с высоким сердечно-сосуди-
стым риском [2]. У пациентов с ХБП частота встречае-
мости ФП существенно выше и достигает 48–50 % [2]. 
При сочетании фибрилляции предсердий и хронической 
почечной недостаточности существенно увеличивается 
риск развития системной эмболии и инсульта [3]. ХБП 
и альбуминурия являются независимыми факторами 

риска тромбоза [4]. Существуют неопровержимые до-
казательства, подтверждающие преимущества антикоа-
гулянтной терапии при ФП в общей популяции, однако 
у пациентов с прогрессирующей ХПН возможность 
применения антикоагулянтов может быть ограничена [5]. 
Гипоальбуминемия и почечная недостаточность являются 
прогностически неблагоприятными факторами риска 
кровотечения [6], а при терминальной стадии почечной 
недостаточности у каждого седьмого пациента на диализе 
в течение 3 лет после его начала возникает массивное 
кровотечение [7]. Согласно современным представле-
ниям о профилактике эмболических осложнений, всем 
пациентам с неклапанной фибрилляцией предсердий 
в качестве препаратов первой линии рекомендовано 
назначение прямых оральных антикоагулянтов – ​апик-
сабана, дабигатрана или ривароксабана [8], имеющих 
доказанные преимущества перед антагонистами витами-
на К. Варфарин является эффективным лекарственным 
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РЕЗЮМЕ
Фибрилляция предсердий, как и хроническая почечная недостаточность, являются распространенными состояниями среди населения, 
имеющие схожи факторы риска. Оба заболевания являются независимыми факторами риска развития тромбоэмболических осложнений. 
Существуют неопровержимые доказательства, подтверждающие преимущества антикоагулянтной терапии при фибрилляции 
предсердий в общей популяции, однако у пациентов с прогрессирующей хронической почечной недостаточностью возможность 
применения антикоагулянтов может быть ограничена. Ряд исследований показали противоречивые результаты, и данная тема представляет 
интерес для дальнейшего обсуждения и всестороннего анализа существующей проблемы.
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препаратом, снижающим риск инсульта, однако его при-
менение ограничено узким терапевтическим диапазоном, 
взаимодействием лекарственных средств и пищевых 
продуктов, необходимостью лабораторного контроля 
и риском кровотечения [9].

В больших рандомизированных исследованиях прово-
дились сравнения эффективности и безопасности прямых 
оральных антикоагулянтов с варфарином у пациентов 
с фибрилляцией предсердий и ХБП. У пациентов с хрони-
ческой болезнью почек необходима коррекция дозы ПОАК 
в зависимости от клиренса креатинина, рассчитанного 
по формуле Кокрофта – ​Голта [10], однако по-прежнему 
сложной остается задача назначения антикоагулянтов 
у пациентов с прогрессирующей ХБП, когда увеличивает-
ся риск как ишемического инсульта, так и кровоизлияния 
по мере снижения функции почек [5]. Наблюдательные 
когортные исследования показали противоречивые резуль-
таты и представляют интерес для дальнейшего обсужде-
ния и всестороннего анализа существующей проблемы.

Патогенез ФП у пациентов с ХБП через 
активирование ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы

Ренин-ангиотензин-альдостероновая система 
(РААС) – ​это один из сигнальных путей, отвечаю-
щих за регуляцию артериального давления (рис. 1). 
Активация РААС способствует развитию ФП с помощью 
различных механизмов, таких как электролитный дис-
баланс, задержка жидкости в организме, оксидативный 
стресс, увеличение провоспалительных цитокинов и дру-
гие [11]. Выделить единый механизм возникновения 
ФП у пациентов с ХБП не представляется возможным 
ввиду множества факторов, влияющих на его развитие. 
Активация РААС способствует задержке натрия и воды 
в организме, что ведет к увеличению объема циркули-
рующей крови, а за счет этого – ​и нагрузке на предсер-
дия [12]. Увеличение системного давления повышает 
давление в левом желудочке, конечное диастолическое 
давление в левом желудочке и, как следствие, влияет 
на давление в левом предсердии. Дилатация предсер-
дий приводит к электрофизиологическому изменению 
натриевых каналов за счет растяжения миоцитов [13]. 
Феномен электрического ремоделирования приводит 
к укороченному рефрактерному периоду миоцитов, а при 
длительной активации РААС – ​к увеличению плотности 
АТ2-рецепторов, воспалению и фиброзу [14]. Таким 
образом, существует предположение, что ФП является 
следствием ремоделирования структуры и функции 
предсердий.

Активация РААС приводит к повышенной цирку-
ляции альдостерона. Клетки миокарда и эндокарда 
имеют на поверхности рецепторы к минералокорти-
коидам. Эксперименты на крысах продемонстрирова-
ли повышенную выработку коллагена фибробласта-
ми, локализованными в мышечной ткани сердца при 
искусственном гиперальдостеронизме [15]. Инфузия 
альдостерона совместно с повышенным содержани-
ем соли в диете приводит к повышенной аккумуляции 

коллагена в межмышечном и периваскулярном простран-
стве, также способствуя формированию фиброза сердца. 
Использование спиронолактона у данной категории 
крыс продемонстрировало защитный (антифиброзный) 
эффект на сердце и пониженную аккумуляцию коллагена 
в аорте [15]. Таким образом, использование спироно-
лактона или его аналогов способствует профилактике 
фибротических изменений в миокарде. Повышенная 
концентрация альдостерона также увеличивает дли-
тельность прохождения импульса по предсердиям при 
неизмененной электрической активности желудочков 
в эксперименте на крысах [15]. Наблюдения за пациен-
тами с первичным гиперальдостеронизмом (синдромом 
Конна) показывают, что у данной категории пациентов 
в 2 раза чаще встречается гипертрофия миокарда лево-
го желудочка, в 1,9 раза чаще – ​ишемическая болезнь 
сердца и в 5 раз чаще – ​ФП по сравнению с пациентами 
с первичной гипертензией [16, 17]. Ряд исследований 
указывают, что у пациентов с гиперальдостеронизмом 
в 5 раз чаще встречается инфаркт миокарда и в 2,58 
раза – ​инсульт [16, 17].

Водно-электролитные изменения при ХБП, 
способствующие ФП

В организме человека присутствует много электро-
литов, однако в этой обзорной статье освещаются только 
патофизиологические аспекты основных электролитов, 
таких как кальций, хлор, магний, фосфор, калий и натрий 
и их роль в развитии ФП у пациентов с ХБП (табл. 1) [18].

Терминальная стадия ХБП сопровождается нарушением 
выделительной функции, невозможностью элиминации 
продуктов жизнедеятельности клеток. Повышение в кро-
ви мочевины и креатинина сопровождается нарушением 
микрососудистого русла, провоспалительными изменени-
ями, оксидативным стрессом и фиброзом миокарда [19]. 
Появление уремической кардиомиопатии сопровождается 
развитием аритмий, сердечной недостаточностью и вне-
запной смертью [20].

Рисунок 1. РААС и ее роль в развитии ФП.
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Другим важным звеном патогенеза ФП при ХБП явля-
ется задержка жидкости. Гипергидратация приводит к ри-
гидности сосудистой стенки, повышению систолического 
давления, способствуя прогрессированию имеющихся 
сердечно-сосудистых заболеваний. У пациентов с гипер-
гидратацией выше 15 % (соответствует примерно 2,5 л 
жидкости) в 6,8 раза выше вероятность развития ФП [21].

Оксидативный стресс и провоспалительные 
изменения и их влияние на ФП

Высокореактивные молекулы кислорода способны 
повреждать различные структуры и функциональные пути 
в клетках. Как следствие, присутствие воспалительных 
клеток стимулируется повреждением ткани, оксидатив-
ным стрессом, создавая цикл хронического повреждения, 
который трудно разорвать. Оксидативный стресс способ-
ствует клеточной дистрофии, лизису, а также воспалению 
и фиброзу ткани. Хроническое воспаление сопряжено 
с повышенной экспрессией и циркуляцией цитокинов, 
таких как TGF-β1, TNF-α, IL‑1, IL‑2, IL‑6, IL‑8, IL‑18 
и других (табл. 2) [22]. Повышение провоспалительных 

маркеров способствует фиброзу, электрическому ремо-
делированию и в итоге – ​изменению функциональной 
активности предсердий в сторону проаритмогенной ак-
тивности (табл. 2) [22].

Влияние ФП на функцию почек
ФП и ХБП имеют схожие факторы риска, на первый 

план из которых выходят возраст и коморбидный фон. 
Наиболее часто ФП рассматривается в контексте забо-
леваний почек, однако существует и обратная взаимо-
связь. Существует предположение, что ФП способству-
ет микротромбозам, воспалению сосудистой стенки, 
нарушению ее функции, что в совокупности приводит 
к микрососудистой эндотелиальной дисфункции [31]. 
В исследовании сравнивались 6731 пациент с ХБП и ФП 
и 13 462 пациента без ФП. У пациентов с ФП отмечалось 
более значимое снижение функции почек и коррелиро-
вало со шкалой CHA2DS2-VASc [32]. Количество баллов 
по шкале CHA2DS2-VASc ассоциировалось с более низкой 
клубочковой фильтрацией и более высокой скоростью 
ее падения за время наблюдения пациентов [33].

Таблица 1
Роль электролитных нарушений в развитии ФП

Электролит Изменения при ХБП Роль

Натрий Повышение
Различные клинические нарушения со стороны сердца связаны с повышением внутриклеточной 
концентрации натрия в миоцитах. Повышение концентрации натрия способствует увеличению частоты 
возникновения сердечных аритмий

Хлор Повышение

Каналы хлора регулируют на клеточную дифференцировку, эндотелиальный тубулогенез, функцию 
митохондрий, апоптоз, отложение коллагена и воспалением. Модулируя функцию митохондрий, хлорные 
каналы играют важную роль в кардиозащите от ишемически-реперфузионного повреждения и функции 
сердца. У пациентов с ФП отмечается гиперэкспрессия каналов хлора

Калий Повышение

Изменения концентрации калия в крови приводят к инициации реэнтри, увеличению эктопических сокращений, 
аномальной возбудимости клеток миокарда. Процесс реполяризации потенциала действия сердца контролируется 
калиевыми каналами, мембранным потенциалом, рефрактерностью миокарда, которая также определяется 
функциями калиевых каналов. Как потеря, так и усиление функции калиевых каналов могут привести к аритмии

Кальций Снижение

Развитие ФП сопряжено с высокой скоростью активации предсердий, которая вызвана электрическим 
ремоделированием. Это ремоделирование заключается в усилении регуляции натрий-кальциевого 
обменника, уменьшении переходных процессов Са2+ и уменьшении тока Са2+ по каналам L-типа, 
изменении функции саркоплазматического ретикулума. Данные процессы приводят к увеличению 
спонтанных волн Са2+, фокальной электрической активности предсердий из-за гиперактивности каналов

Магний Снижение Низкое содержание магния в крови приводит к повышенному риску сердечно-сосудистых заболеваний, включая 
предсердные и желудочковые аритмии. До 50 % пациентов с ФП имеют низкое содержание магния в крови

Таблица 2
Роль провоспалительных маркеров в развитии ФП

Маркер Функция Роль в ФП Ссылка

CРБ Неспецифический маркер воспаления Увеличивает проаритмогенную активность предсердий [23, 24]

TNF-α Провоспалительный маркер Увеличение TNF-α коррелирует с риском развития ФП [25, 26]

TGF-β1 Маркер воспаления и фиброза Способствует фиброзу предсердий [22]

IL‑1 Регулирует воспалительный ответ Влияет на ФП-индуцированную перегрузкой предсердий [27]

IL‑2 Регулирует воспалительный ответ Вызывает атеросклероз и электрическое 
ремоделирование предсердий [28]

IL‑6 Стимулирует воспалительный ответ Увеличивает частоту встречаемости ФП [26]

IL‑8 Способствует миграции лейкоцитов в очаг воспаления Увеличивает длительность ФП способствуя переходу 
пароксизмальной формы в постоянную [29]

IL‑18 Провоспалительный цитокин Способствует повторным эпизодам ФП [30]
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Антикоагулянтная терапия при ФП и ХБП
Согласно последним рекомендациям Европейского 

общества кардиологов, с целью улучшения комбини-
рованных конечных точек (инсульт, серьезное крово-
течение, госпитализация, сердечно-сосудистая смерть 
и пр.) в лечении пациентов с ФП интегрирован подход 
АВС, где А – ​антикоагуляция (Anticoagulation / Avoid 
stroke), В – ​эффективный контроль симптомов (Вetter 
symptom management), C – ​сердечно-сосудистые факторы 
риска и сопутствующие заболевания (Cardiovascular and 
Comorbidity optimization) [8].

ФП является важным фактором риска ишемического 
инсульта и приводит к пятикратному его увеличению 
и двукратному увеличению смертности [34]. Общие фак-
торы риска инсульта интегрированы в шкале CHA2DS2-
VASc, которую рекомендовано использовать для оценки 
риска тромбоэмболических осложнений [10]. Для оценки 
риска кровотечений в текущих клинических рекоменда-
циях Российского кардиологического общества (2020) 
и Европейского общества кардиологов (2020) рекомен-
довано использовать шкалу HAS-BLED и учитывать мо-
дифицированные и немодифициорванные факторы риска 
[8, 10]. Примечательно, что шкала HAS-BLEED учиты-
вает наличие почечной или печеночной дисфункции [35], 
в то время как шкала СHA2DS2-VASc учитывает возраст, 
пол, наличие артериальной гипертензии, сердечной не-
достаточности, перенесенного инсульта в анамнезе и со-
судистых заболеваний, но не оценивает функцию почек. 
Данный фактор, как и другие (тромбоэмболия легочной 
артерии, хроническая обструктивная болезнь легких, ку-
рение), не учитываемые в шкале СHA2DS2-VASc имеют 
определенную прогностическую ценность [36].

С целью профилактики ТЭО пациентам мужского пола 
с суммой баллов по шкале CHA2DS2-VASc ≥ 2 и пациен-
там женского пола с суммой баллов по шкале CHA2DS2-
VASc ≥ 3 рекомендован прием оральных антикоагулянтов 
[8, 10].

Для всех пациентов с мерцательной аритмией рекомен-
дован подсчет клиренса креатинина по формуле Кокрофта – ​
Голта для определения функции почек и корректного 
подбора антикоагулянта [10].

Одним из первых оральных антикоагулянтов для 
применения у пациентов с фибрилляцией предсер-
дий был варфарин. Варфарин является антагонистом 

витамина К, пероральным антикоагулянтом (ОАК), обыч-
но назначаемым для профилактики инсульта, венозной 
тромбоэмболии (ВТЭ) и других тромбоэмболических 
осложнений у пациентов с фибрилляцией предсердий 
и механическими клапанами сердца [37]. Интересна исто-
рия создания варфарина. Изучение и применение этого 
препарата начинается с 20-х годов прошлого столетия, 
когда F. M. Sckofield выявил связь возникновения гемор-
рагического диатеза у крупного рогатого скота с употре-
блением перегнившего клевера. Спустя еще десятилетие 
из заплесневелого сена было выделено 6 мг дикумарина 
(дикумарола), обладающего антисвертывающей активно-
стью. В 1948 году Карлом Линком из вещества дикумарол 
был синтезирован варфарин для использования в качестве 
крысиного яда и лишь в 1954 году препарат был допущен 
к использованию в клинической практике. Свое название 
варфарин получил от аббревиатуры Исследовательского 
фонда выпускников Висконсина (англ. Wisconsin Alumni 
Research Foundation), а окончание «-арин» указывает 
на родство с кумарином [38].

В последующие годы варфарин широко применялся 
в клинической практике и зарекомендовал себя как вы-
сокоэффективный лекарственный препарат [39]. Однако 
в процессе применения варфарина накопленный опыт 
позволил выделить и недостатки данного лекарственно-
го средства, связанные с необходимостью постоянного 
лабораторного контроля, лекарственными и пищевыми 
взаимодействиями, ослабляющими или, наоборот, уси-
ливающими действие препарата, узкое терапевтическое 
окно. Все эти факторы негативно сказывались на эффек-
тах от проводимого лечения и снижали приверженность 
пациентов к проводимой терапии. Кроме того, ряд ис-
следований продемонстрировали негативное влияние 
варфарина и на функцию почек, проявлявшееся как 
ремоделированием почечных сосудов и их кальцифи-
кацией [40], так и развитием острого почечного по-
вреждения и нефропатии [41], возникающей вследствие 
микрокровоизлияний в почечные клубочки, приводящих 
к обтурации канальцев эритроцитами и эритроцитарными 
цилиндрами [42].

В последующие годы четыре лекарственных пре-
парата, не относящихся к антагонистам витамина К, 
были одобрены для лечения пациентов с фибрилляци-
ей предсердий: дабигатран, ривароксабан, апиксабан 

Таблица 3
Ориентировочный период полувыведения ПОАКов при разных стадиях ХБП

Дабигатран, ч Апиксабан, ч Эдоксабан, ч Ривароксабан, ч

CrCl выше 80 мл/мин 12,0–17,0 12,0 10,0–14,0 5,0–9,0 (молодые)
11,0–13,0 (пожилые)

CrCl 50–80 мл/мин
ХБП I–II стадии ~17,0 ~14,6 ~8,6 ~8,7

CrCl 30–50 мл/мин
ХБП III стадии ~19,0 ~17,6 ~9,4 ~9,0

CrCl 15–30 мл/мин
ХБП IV стадии ~28,0 ~17,3 ~16,9 ~9,5

CrCl ≤ 15 мл/мин
ХБП V стадии Нет данных Нет данных Нет данных Нет данных

Примечание: ХБП – ​хроническая болезнь почек; CrCl – ​клиренс креатинина.
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и эдоксабан. Все препараты оценивались по эффек-
тивности и безопасности по сравнению с варфарином 
в рандомизированных контролируемых исследовани-
ях [43]. Так, по данным крупного ретроспективного 
обсервационного исследования ARISTOFAN, вклю-
чившего в анализ 285 292 пациентов с неклапанной 
фибрилляцией предсердий, принимавших апиксабан, 
дабигатран, ривароксабан или варфарин, были вы-
явлены преимущества ПОАК в отношении развития 
инсульта и системных эмболий и различные показатели 
у препаратов в отношении развития больших кровоте-
чений по сравнению с варфарином [44]. В исследовании 
CALLIPER было продемонстрировано, что у пациентов 
с ХБП III–IV стадии, которые принимали ривароксабан, 
лучше сохраняется почечная функция по сравнению 
с варфарином [45].

Кроме того, отмечено преимущество ПОАК в от-
ношении отсутствия необходимости лабораторного 
контроля и меньшее количество лекарственных и пи-
щевых взаимодействий по сравнению с антагонистами 
витамина К [46].

Согласно существующим положениям подбор дозы 
и собственно антикоагулянта определяется СКФ. При 
СКФ более 30 мл/мин допускается назначение варфа-
рина, апиксабана 5 мг два раза в сутки, ривароксабана 
15 мг в сутки, дабигатрана 150 мг два раза в сутки, при 
СКФ от 15–30 мл/мин возможно назначение варфарина 
и в сниженных дозировках – ​апиксабана и ривароксаба-
на, при СКФ ниже 15 мл/мин прием ПОАК не показан. 
Взаимосвязь периода полувыведения ПОАКов и ХБП 
представлена в табл. 3.

На сегодняшний день имеются результаты крупных 
обсервационных исследований, изучавших резуль-
таты применения ОАК у пациентов с ХБП и ФП [5]. 
Интересны результаты ретроспективного когортного 
исследования, включившего 14 892 человек старше 
65 лет со сниженной функцией почек. Из исследования 
исключались пациенты, находящиеся на гемодиализе 
или имеющие почечный трансплантат. СКФ рассчи-
тывалась по формуле CKD-EPI. Пациенты были сопо-
ставлены по категориям расчетной СКФ (рСКФ): ≥ 90, 
60–89, 45–59, 30–44 и < 30 мл/мин/1,73 м2. В течение 
года оценивались следующие конечные точки: соче-
тание смерти от всех причин, ишемического инсуль-
та, или транзиторная ишемическая атака и необходи-
мость госпитализации по поводу большого эпизода 
кровотечения, определяемого как внутричерепное, 
желудочно-кишечное или другое кровотечение среди 
пациентов, получающих и не получающих варфарин. 
По категориям рСКФ начало терапии варфарином ассо-
циировалось с более низким риском комбинированного 
исхода по сравнению с неиспользованием. Терапия 
варфарином не была связана с более высоким риском 
больших кровотечений, за исключением пациентов 
с рСКФ 60–89 мл/мин/1,73 м2 по сравнению с ее от-
сутствием [47]. В другом исследовании, включившем 
1936 пациентов с ХБП III стадии, выполнялась оцен-
ка влияния антикоагулянтной терапии варфарином 

на инсульт и массивное кровотечение, а также влияния 
статуса ХБП на риск инсульта. Сделано заключение, что 
наличие ХБП III стадии ассоциировано с более высокой 
частотой ишемического инсульта / системной эмболии, 
а коррекция дозы варфарина заметно снижала риск 
тромбоэмболических осложнений у этих пациентов [48]. 
Однако, по данным другого исследования, авторы дела-
ют заключение, что пациенты cо сниженной функцией 
почек хуже контролируют антикоагулянтную терапию, 
имеют более высокие риски кровотечений и, вероятно, 
требуют назначения более низких доз варфарина [49]. 
Кроме того, отмечено, что у пациентов с ХБП наблю-
дается существенное снижение TTR, несмотря на со-
поставимую интенсивность мониторинга МНО, что, 
несомненно, приводит к увеличению риска развития 
инсульта, кровотечения и смерти [50].

Различные рандомизированные клинические иссле-
дования продемонстрировали преимущества прямых 
оральных коагулянтов (ПОАК) в сравнении с варфа-
рином у пациентов с легкой и умеренной ХБП и ФП. 
Результаты этих исследований показали, что ПОАК 
имеют более благоприятный профиль безопасности 
и эффективности в отношении различных сердечно-со-
судистых исходов [51].

Остается до конца неясной ситуация у пациентов 
с ХБП IV и V стадий, поскольку эти пациенты чаще 
всего исключались из больших регистровых исследова-
ний. Согласно существующим рекомендациям для лиц 
с ХБП IV стадии разрешено применять варфарин, также 
допустим прием сниженных доз апиксабана, риварокса-
бана и дабигатрана, однако для пациентов с ХБП и СКФ 
менее 30 мл/мин и находящихся на диализе данные 
о возможности назначения ОАК противоречивы [52]. 
Проведенный метаанализ 56 146 пациентов с тХПН 
и ФП продемонстрировал, что применение варфарина 
не было связано с инсультом по любой причине или 
ишемическим инсультом у пациентов с ФП и тХПН, 
но ассоциировалось с повышенным риском крово-
течения по любой причине [53]. По данным другого 
обсервационного перспективного многоцентрового 
когортного исследования был сделан вывод, что те-
рапия варфарином ассоциировалась с более низким 
1-летним риском комбинированного исхода смерти, 
ИМ и ишемического инсульта без более высокого риска 
кровотечения у пациентов с ИМ и МА. Эта ассоциация 
не была связана с тяжестью сопутствующей ХБП [54]. 
Применение ПОАК в настоящее время не рекомен-
довано у пациентов с терминальной ХБП. Поскольку 
все ПОАК частично выводятся почками, оценку функ-
ции почек рекомендовано оценивать по CrCl методом 
Кокрофта – ​Голта. Этот подсчет применялся в боль-
шинстве исследований ПОАК.

Проведен анализ применения дабигатрана и рива-
роксабана и у пациентов с ТХБП (несмотря на то что 
прием ПОАК у этих пациентов не рекомендован) среди 
29 977 гемодиализных пациентов. Сравнивалась частота 
кровотечений, инсультов и ТЭО среди пациентов, прини-
мающих дабигатран, ривароксабан и варфарин. Выявлен 
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рост количества пациентов, принимающих ПОАК, также 
отмечен более высокий риск госпитализации и смерти 
от кровотечений по сравнению с варфарином, однако 
выявить частоту возникновения инсульта / ТЭО между 
группами, принимавшими дабигатран, ривароксабан 
и варфарин, не удалось ввиду небольшого количества 
случаев инсульта [55, 56].

Существуют исследования, указывающие на нефро-
протективное действие ПОАК. Прямые пероральные 
антикоагулянты в настоящее время противопоказаны 
пациентам с терминальной почечной недостаточностью, 
в то время как антагонисты витамина К характеризу-
ются узким терапевтическим диапазоном, повышенной 
кальцификацией тканей и неблагоприятным соотноше-
нием риска и пользы с низким эффектом профилактики 
инсульта и повышенным риском больших кровотечений 
[57, 58].

Пациенты с ФП и ХБП имеют высокие риски тром-
боэмболических осложнений даже на антикоагулянтной 
терапии [59]. Остается открытым вопрос выбора наибо-
лее эффективной линии терапии. Ряд исследований, 
в том числе метаанализ 16 исследований, включавший 
71 877 пациентов, показали, что апиксабан эффективно 
снижает риск тромбоэмболических осложнений у па-
циентов с ФП и ХБП. При этом риск кровотечений при 
использовании апиксабана значительно ниже других 
антикоагулянтов [60, 61].

Таким образом, не существует в настоящее время 
убедительных данных и достаточного опыта примене-
ния ПОАК у пациентов, находящихся на гемодиализе. 
Антагонисты витамина К могут быть на данный мо-
мент более подходящей альтернативой, хотя их польза 
в настоящее время однозначно не доказана. Необходимы 
дальнейшие активные исследования в поиске оптималь-
ных решений профилактики ТЭ осложнений и инсульта 
у этой категории пациентов [56].

Заключение
1.	 Антикоагулянтная терапия у пациентов с ФП и ХБП 

является актуальной темой ввиду высокой частоты 
встречаемости данных заболеваний в популяции 
и ограниченной рекомендательной базы по тактике 
лечения этой группы пациентов.

2.	 Варфарин широко используется с целью профилактики 
тромбоэмболических осложнений, в особенности у па-
циентов с терминальной стадией ХБП, но имеет узкое 
терапевтическое окно и низкий профиль безопасности.

3.	 ПОАК имеют ряд преимуществ по сравнению с варфа-
рином, однако их использование ограничено стадией 
ХБП.

4.	 В настоящее время нет интегрированных подходов 
в отношении профилактики тромбоэмболических 
осложнений при ХБП и ФП.
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Введение
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) по-прежнему 

лидируют в структуре смертности и инвалидизации насе-
ления в Российской Федерации (РФ). Большая доля таких 
пациентов приходится на больных с ишемической болезнью 
сердца и хронической сердечной недостаточностью. За по-
следние годы в научной литературе можно найти результаты 
различных клинических исследований лекарственных пре-
паратов, показывающих свою эффективность в лечении сер-
дечно-сосудистых заболеваний. На сегодняшний день особо 
важную роль для клиницистов играют улучшение качества 
жизни пациентов с ишемической болезнью сердца (ИБС) 
и хронической сердечной недостаточностью (ХСН), а также 
проблемы преодоления дисфункции миокарда за счет про-
цессов, способствующих уменьшению ишемии [1]. В борьбе 
с ишемической патологией немаловажную роль играют 
цитопротективные средства [2]. К одним из основных пред-
ставителей данный группы можно отнести миокардиальные 
цитопротекторы (МЦ) – препараты различных химических 

классов, действие которых не связано с гемодинамическим 
эффектом, а опосредуется оптимизацией процессов образо-
вания и расхода энергии, коррекцией функции дыхательной 
цепи, нормализацией баланса между интенсивностью про-
цессов свободно-радикального окисления и антиоксидантной 
защитой, непосредственным влиянием на кардиомиоциты, 
что способствует их выживаемости в условиях ишемии, 
препятствует формированию «метаболического ремодели-
рования миокарда» [3, 4].

Особое внимание мы решили обратить на препарат 
Милдронат (действующее вещество – мельдония дигидрат). 
Данное лекарственное средство обладает метаболическим, 
антигипоксическим и кардиопротективным действием. 
Кроме того, мельдония дигидрат оказывает фармаколо-
гический эффект и показан пациентам не только с ИБС 
и ХСН, но также обладает положительным действием 
при острых и хронических ишемических нарушениях 
мозгового кровообращения [5, 6].
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РЕЗЮМЕ
В статье описаны клинические случаи пациентов с ишемической болезнью сердца, осложненной тяжелой хронической сердечной 
недостаточностью на фоне базисной терапии с включением Милдроната. Результаты проведенного лечения доказывают эффективность 
применения данного препарата в виде увеличения толерантности к физическим нагрузкам, регрессирования явлений ХСН, улучшения 
качества жизни пациентов с отягощенным сердечно-сосудистым анамнезом.
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SUMMARY
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Милдронат способен переключать выработку энер-
гии с окисления жирных кислот на гликолиз, защищая 
митохондрии от повреждения и уменьшая потребление 
кислорода, что эффективно в условиях ишемии [7]. Данные 
цитопротективные свойства направлены на предотвраще-
ние гибели клеток от ишемии.

Ниже представлены клинические случаи пациентов 
с отягощенным сердечно-сосудистым анамнезом, многоуров-
невым многососудистым поражением коронарного русла 
и декомпенсацией тяжелой сердечной недостаточности.

Клинический случай 1
Больная Б., 87 лет, находилась на стационарном лече-

нии с 08.08.22 по 22.08.22. Госпитализирована по каналу 
скорой медицинской помощи (СМП) с жалобами на боли 
за грудиной при умеренной физической нагрузке, отеки 
нижних конечностей, нестабильность цифр артериального 
давления (АД), слабость, утомляемость, нарушение сна.

Из анамнеза известно, что пациентка страдает 
гипертонической болезнью (ГБ), максимальные цифры 
АД – 200/100 мм рт. ст., адаптирована к цифрам АД 130–
140/80 мм рт. ст. В 2010 году перенесла инфаркт миокарда, 
коронароангиография (КАГ) не проводилась. В 2021 году 
имплантирован двухкамерный электрокардиостимулятор 
(ЭКС) по поводу АВ-блокады III степени. Острое нарушение 
мозгового кровообращения (ОНМК) и сахарный диабет (СД) 
в анамнезе отрицает. Регулярно госпитализируется в различ-
ные стационары по поводу декомпенсации ХСН. Текущее 
ухудшение состояния наблюдалось в течение нескольких 
дней, при этом больная стала отмечать учащение приступов 
загрудинных болей, учащение использования нитроспрея, 
нарастающую одышку, снижение толерантности к физи-
ческой нагрузке, увеличение отеков нижних конечностей. 
В момент очередного приступа пациентка вызвала СМП, 
была госпитализирована в кардиологическое отделение.

Состояние при поступлении – средней степени тяжести. 
Больная в сознании, активна в пределах палаты, однако от-
мечает появление болей за грудиной при попытке дойти 
до туалета, боль купирует сублингвальным применением 
нитроспрея. Телосложение нормостеническое, рост 155 см, вес 
62 кг. ИМТ 25,81 кг/м2. Кожа и слизистые обычной окраски, 
отмечаются симметричные плотные отеки нижних конечно-
стей до уровня нижней трети бедра. В легких выслушиваются 
жесткое дыхание, влажные мелкопузырчатые хрипы в нижних 
отделах с обеих сторон. Сердечные тоны приглушены, ритм 
правильный, шумов нет. ЧСС 62 уд/мин, АД 115/80 мм рт. ст. 
Живот мягкий, безболезненный. Стул и диурез не нарушены.

Данные лабораторной диагностики при поступлении: 
в общем анализе крови гемоглобин 110 г/л, лейкоциты 
6,7 × 109/л, СОЭ 40 мм, тромбоциты 250 × 109/л. ОАМ – без 
патологии. В биохимическом анализе крови: креатинин 
95 мкмоль/л, мочевина 7,3 ммоль/л, глюкоза 5,4 ммоль/л, 
АСТ 36 ЕД/л, АЛТ 40 ЕД/л, калий 4,3 ммоль/л, натрий 
136 ммоль/л, натрийуретический пептид 3455 пг/мл, холе-
стерин 4,5 ммоль/л, ЛПНП 2,1 ммоль/л, ЛПВП 0,9 ммоль/л, 
триглицериды 3,0моль/л, тропонин I 0,4мкг/л.

Данные инструментальных исследований: ЭКГ 
от 08.08.22 – ритм ЭКС, ЧСС 60, электрическая ось от-
клонена резко влево. На рентгенограмме органов грудной 

клетки от 08.08.22 – признаки альвеолярного отека лег-
ких. Эхо-КГ от 08.08.22: левый желудочек: диастола 51 мм, 
систола 38 мм. Левое предсердие: 44 мм, площадь 26 см2, 
объем 80 мл. Правый желудочек: 35 мм, базальный – 32 мм. 
TAPSE 1,5 см. Правое предсердие: площадь 19 см2, объем 50 
мл, индекс 30мл/м2. Задняя стенка ЛЖ 12 мм. МПП 13 мм. 
Аортальный клапан: створки уплотнены, кальцинированы, 
раскрытие удовлетворительное, кровоток через клапан 
не изменен, максимальный градиент давления 20 мм рт. ст., 
V 2,2 м/с, аортальная регургитация II степени. Митральный 
клапан: створки уплотнены, кальцинированы, митральная 
регургитация II степени. Трикуспидальный клапан: створ-
ки уплотнены, трикуспидальная регургитация II степени. 
СДЛА 55 мм рт. ст., клапан легочной артерии не изменен. 
Сократительная способность миокарда: асинхронное со-
кращение ЛЖ, акинез верхушечных сегментов, МЖП. 
Парадоксальное движение МЖП (ЭКС). Фракция выброса 
(Simpson) 35 %. КДО 173 мл, КСО 110 мл. Перикард: следы 
жидкости за правыми камерами сердца.

Пациентке выполнена КАГ 09.08.22: многоуровневое 
многососудистое поражение коронарного русла.

На основании жалоб, анамнеза, результатов лабора-
торных и инструментальных методов обследования вы-
ставлен диагноз.

Основной: ИБС, нестабильная стенокардия. 
Постинфарктный кардиосклероз (от 2010). КАГ 
от 09.08.2022. Многососудистое многоуровневое по-
ражение коронарного русла. Фон: гипертоническая 
болезнь III стадии III степени, контролируемая, риск 
ССО 4. Осложнение: нарушение проводимости сердца: 
АВ-блокада III степени. Состояние после имплантации 
ПЭКС от 2021 года. ХСН НК IIБ степени, ФК III степени 
по NYHA. Легочная гипертензия. Сопутствующий: ХБП 
С 3А (СКФ 47 мл/мин). Хроническая микроцитарная ги-
похромная анемия легкой степени тяжести.

С учетом клинической картины, лабораторных дан-
ных и многососудистого многоуровневого поражения 
коронарного русла, по данным КАГ, принято решение 
о консервативном ведении пациентки. Медикаментозная 
терапия включала: ацетилсалициловую кислоту 100 мг/сут, 
омепразол 20 мг/сут, эплеренон 50 мг/сут, метопролол 
25 мг два раза в сутки, фуросемид 60 мг/сут, аторвастатин 
40 мг/сут, валсартан 80 мг два раза в сутки.

Через 7 суток терапии отмечается положительная ди-
намика в виде уменьшения одышки, уменьшении массы 
тела и отеков нижних конечностей, однако пациентка 
отмечала сохранение болей за грудиной при прохождении 
дистанции примерно в 200 м. Также сохранялись жалобы 
на слабость, повышенную утомляемость и нарушение сна. 
Липидограмма: холестерин 3,5 ммоль/л, ЛПНП 1,8 ммоль/л, 
ЛПВП 0,8 ммоль/л, триглицериды 2,7 моль/л.

В качестве усиления терапии были добавлены изосорби-
да динитрат 10 мг/сут, Милдронат 500 мг два раза в сутки.

По прошествии еще недели пациентка отмечает улуч-
шение самочувствия, расширение физической активности, 
за прошедшую неделю болевой синдром в грудной клетке 
не беспокоил. Объективно при проведении теста 6-минут-
ной ходьбы больная прошла 550 м. Пациентка также отме-
тила исчезновение жалоб на слабость и плохой сон. При 
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оценке липидограммы наблюдается достижение целевых 
показателей липидного профиля: холестерин 3,0 ммоль/л, 
ЛПНП 1,3 ммоль/л, ЛПВП 1,01 ммоль/л, триглицериды 
2,2 моль/л.

Объективный статус при выписке: состояние относи-
тельно удовлетворительное. Больная активна, передвигается 
в пределах палаты. Кожа и слизистые оболочки обычной 
окраски, отеки нижних конечностей регрессировали, однако 
сохраняется незначительная пастозность стоп. В легких 
дыхание жесткое, ослаблено в нижних отделах. Сердечные 
тоны приглушены, ритм правильный, шумов нет. ЧСС 60 
уд./мин, АД 110/70 мм рт. ст. В лабораторных анализах 
отмечает снижение уровня натрийуретического пептида 
до 1855 пг/мл. ЭКГ без динамики. Отмечалась положи-
тельная динамика, по данным Эхо-КГ, в виде улучшения 
сократимости миокарда ЛЖ, увеличения фракции выброса 
до 47 %. КДО 170 мл, КСО 108 мл.

Но фоне проводимой комплексной терапии состояние 
пациентки – с выраженной положительной динамикой, 
ангинозные приступы не беспокоили, явления сердечной 
недостаточности регрессировали, отмечалось расширение 
объемов и увеличение толерантности к физической на-
грузке, уменьшение функционального класса сердечной 
недостаточности, улучшение сна.

Клинический случай 2
Пациент А., 30 лет, находился на стационарном лече-

нии в кардиологическом отделении с 12.06.22 по 05.07.22. 
Госпитализирован по каналу СМП с жалобами на дис-
комфорт в области сердца, одышку в покое, учащенное 
сердцебиение, отеки в нижних конечностях, общую сла-
бость. Из анамнеза известно, что пациент с 23 лет страдает 
гипертонической болезнью с максимальным повышением 
АД до 180/100 мм рт. ст., адаптирован к АД 130/80 мм рт. ст. 
Гипотензивные препараты не принимает. Курит в течение 
7 лет по пачке в день; алкоголь не употребляет.

Настоящее ухудшение состояния отмечает около 10 
дней до поступления, когда на фоне ОРВИ посещал сауну 
и купался в бассейне с холодной водой. В бане принимал 
спиртные напитки, на фоне приема которых внезапно по-
явились тяжесть за грудиной, одышка и слабость. В связи 
с усилением одышки и сердцебиения вызвал бригаду СМП 
и был госпитализирован в кардиологическое отделение.

Состояние при поступлении – средней степени тяжести. 
Сознание ясное. Кожа и слизистые обычной окраски, отме-
чаются симметричные отеки голеней и стоп обеих нижних 
конечностей. ЧДД 20 в мин. Аускультативно дыхание 
жесткое, в нижних отделах выслушиваются единичные 
мелкопузырчатые хрипы с обеих сторон. Тоны сердца 
глухие, ритм правильный. АД 140/90 мм рт. ст., пульс 125/
мин. Данные лабораторной диагностики при поступлении: 
в общем анализе крови при поступлении гемоглобин 131 
г/л, тромбоциты 310 × 109/л, лейкоциты 11,9 × 109л, палоч-
коядерные 2, сегментоядерные 67, эритроциты 3, моноциты 
8, лимфоциты 20, СОЭ 24 мм/ч. В биохимическом анализе 
крови: мочевина 5,1 моль/л, креатинин 90 ммоль/л, глю-
коза 6,0 ммоль/л, АЛТ 68 Ме/л, АСТ 64 Ме/л, билирубин 
10,2 мкмоль/л, холестерин 5,0 ммоль/л, холестерин ЛПВН 
1,10 ммоль/л холестерин ЛПНП 3,6 ммоль/л, триглицериды 

1,84 ммоль/л, СРБ 93,9 мг/л, калий 4,2 ммоль/л, натрий 
135 ммоль/л, тропонин I 0,006 нг/мл.

Данные инструментальных исследований: ЭКГ при по-
ступлении – ритм синусовый с ЧСС 132/мин. Отклонение 
ЭОС влево. Признаки гипертрофии обоих желудочков.

На РГ ОГК: признаки застоя по малому кругу крово-
обращения. Эхо-КГ при поступлении: Ао 3,5 см; восх. 
3,3 см; левое предсердие 45 мм, площадь 27 см2. Правое 
предсердие: площадь 22 см2, объем 65 мл. TAPSЕ 1,3 см, 
КДР 6,8 см, КСР 6,2 см, КДО 239 мл, КСО 195 мл, УО 
43 мл; ФВ 24 %, по Симпсону 22 %, ТЗСвД 1,0 см, МЖП 
1,0 см. Значительная легочная гипертензия (ДЛАмакс. 
80 мм рт. ст.). митральная регургитация I степени, три-
куспидальная регургитация I–II степени.

На основании жалоб, анамнеза, результатов лабора-
торных и инструментальных методов обследования вы-
ставлен диагноз.

Диффузный неревматический миокардит, острое течение, 
тяжелой степени. ХСН IIБ, III ФК (NYHA). Гипертоническая 
болезнь III стадии III степени, контролируемая, риск ССО 4. 
Осложнение: ХСН IIБ, III ФК (NYHA). Медикаментозная 
терапия включала: фуросемид 40 мг внутривенно, спироно-
лактон 100 мг/сут, периндоприл 2,5 мг/сут, ацетилсалицило-
вую кислоту 100 мг/сут, бисопролол 5 мг/сут. На фоне про-
водимой терапии через 10 дней отмечалась положительная 
динамика в виде отсутствия одышки в покое, уменьшения 
массы тела и отеков нижних конечностей, однако сохра-
нялись жалобы на появление одышки при прохождении 
дистанции примерно 50 м, общую слабость.

В качестве усиления терапии был добавлен Милдронат 
500 мг два раза в сутки, увеличена дозировка фуросемида 
до 60 мг/сут.

Через 7 дней после коррекции терапии пациент отме-
тил улучшение самочувствия, расширение физической 
активности. Объективно при проведении теста 6-минутной 
ходьбы пациент прошел 600 м.

Объективный статус при выписке: состояние относи-
тельно удовлетворительное. Больной активен, передви-
гается в пределах палаты. Кожа и слизистые оболочки 
обычной окраски, отеки нижних конечностей отсутствуют. 
В легких дыхание везикулярное, ослаблено в нижних 
отделах. Сердечные тона приглушены, ритм правильный, 
шумов нет. ЧСС 80 уд./мин, АД 120/70 мм рт. ст. ЭКГ в ди-
намике: ритм синусовый с ЧСС‑78 уд./мин. Отклонение 
ЭОС влево. Гипертрофия левого предсердия. Гипертрофия 
обоих желудочков. Отмечалась положительная динамика, 
по данным Эхо-КГ, в виде улучшения сократимости мио-
карда ЛЖ, увеличения фракции выброса до 40 %.

Но фоне проводимой комплексной терапии – состоя-
ние пациента с выраженной положительной динамикой, 
явления сердечной недостаточности регрессировали, отме-
чалось расширение объемов и увеличение толерантности 
к физической нагрузке.

Обсуждение
Милдронат (мельдония дигидрат) показан пациентам 

в составе комплексной терапии ИБС (стенокардия, инфаркт 
миокарда), хронической сердечной недостаточности, дис-
гормональной кардиомиопатии [8].
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Милдронат был разработан для ингибирования био-
синтеза карнитина с целью предотвращения накопления 
цитотоксических промежуточных продуктов бета-окисления 
жирных кислот в ишемизированных тканях и блокирования 
этого процесса, требующего большого количества кисло-
рода [4]. За последнее время опубликованы результаты 
клинических исследований, которые подтверждают, что 
включение мельдония в комплексную терапию ХСН способ-
ствует снижению функционального класса (ФК) сердечной 
недостаточности, увеличению сократимости миокарда, улуч-
шению диастолической функции ЛЖ, а также повышению 
толерантности к физической нагрузке (ТФН) и улучшению 
общего самочувствия и качества жизни пациентов [9–16].

Наиболее значимыми являются исследования MILSS 
I и MILSS II (МИЛдронат и Стабильная Стенокардия). 
В ходе данных исследований было отмечено, что у паци-
ентов, получавших мельдоний в дозе 1000 мг/сут, заре-
гистрировано статистически значимое увеличение продол-
жительности физической нагрузки (ФН) [15]. Результаты 
исследования В. Я. Дзерве и соавт. (2011) показали, что 
на фоне приема препарата в дозе 1000 мг/сут повыше-
ние ТФН в форме увеличения общей длительности ве-
лоэргометрической пробы было наиболее выраженным 
и достоверным, а пробы с дозированной ФН у больных 
ИБС и атеросклерозом периферических артерий выявили 
значительное увеличение продолжительности ФН и макси-
мального усилия при ней. Благоприятное влияние терапии 
сохранялось через месяц после прекращения терапии [8, 9].

Мельдоний оказывает благоприятное воздействие 
и на такой важный фактор развития и прогрессирования 
ССЗ, как дислипидемия, что особенно важно для пациентов 
с атеросклерозом [10].

При применении данного препарата отмечалось сни-
жение уровня общего холестерина, липопротеинов низкой 
плотности (ЛПНП), наиболее значимого фактора разви-
тия и прогрессирования атеросклероза, что обусловлено 
антиоксидантным эффектом [11]. Кроме того, гиполипи-
демическое действие мельдония объясняется его способ-
ностью снижать уровень липопероксидов в крови [4, 5]. 
Антиатеросклеротический эффект препарата также может 
быть основан на его способности уменьшать уровни триме-
тиламин-N-оксида (ТМАО) [16]. В современной литературе 
подробно описаны негативные влияния ТМАО на сердеч-
но-сосудистую систему следующими путями. Высокая 
концентрация ТМАО оказывает влияние на метаболизм 
холестерина вследствие увеличения экспрессии генов, отве-
чающих за синтез транспортеров холестерина и нарушение 
обратного захвата холестерина с последующим развитием 
атеросклероза [17]. ТМАО также может способствовать 
накоплению холестерина в макрофагах с их последующей 
трансформацией в пенистые клетки, что инициирует обра-
зование атеросклеротических бляшек. С другой стороны, 
ТМАО рассматривается как один из маркеров нестабильно-
сти атеросклеротической бляшки, приводящей к развитию 
атеротромботических осложнений [18]. Таким образом, 
влияние на уровни ТМАО может служить целью профилак-
тики и терапии сердечно-сосудистых заболеваний, а вклю-
чение мельдония в курс лечения может оказаться полезным 
в снижении уровня маркеров кардиометаболических рисков 

и коррекции цифр артериального давления, что особенно 
важно для профилактики сосудистых катастроф [19–21].

Опубликовано множество клинических случаев, показы-
вающих положительный эффект при добавлении к стандарт-
ной терапии Милдроната. Помимо положительного влияния 
на сердечно-сосудистую систему, препарат показал свою 
эффективность и при церебральных патологиях [19–21]. 
Выраженное нейропротекторное действие мельдония про-
демонстрировано при его использовании в комплексном 
лечении острого периода ишемического инсульта и при хро-
нической дисциркуляторной энцефалопатии, когда препарат 
улучшал нейродинамические и регуляторные функции мозга. 
У пациентов с хроническими формами нарушения мозгового 
кровообращения, обусловленными артериальной гипертони-
ей и атеросклерозом, лечение Милдронатом способствовало 
уменьшению выраженности вестибуломозжечкового синдро-
ма, астенического синдрома, нормализации эмоционального 
состояния, повышению уровня психического и физического 
здоровья, улучшению когнитивных функций – ​увеличению 
темпа психической деятельности, повышению показателей 
кратковременной и оперативной памяти [22].

К важным достоинствам Милдроната относятся: хорошая 
переносимость; высокий профиль безопасности, что под-
тверждается многочисленными данными клинических иссле-
дований, побочные эффекты встречаются крайне редко [24–27].

Этот препарат запрещено применять только при значимом 
повышении уровня внутричерепного давления (при наруше-
нии венозного оттока, внутричерепных опухолях). В связи 
с тем, что соответствующие исследования не проводились, 
также не рекомендуется применять мельдоний в период 
беременности, лактации и лицам до 18 лет. Важное значе-
ние имеет низкий уровень лекарственных взаимодействий 
данного препарата. Мельдоний возможно сочетать с любыми 
лекарственными средствами, необходимыми в комплексной 
терапии пациентов с ССЗ: антигипертензивными и антиан-
гинальными препаратами, статинами и антиагрегантами [26]. 
Милдронат, как эндотелиопротектор, усиливает действие 
коронародилатирующих средств, некоторых гипотензив-
ных препаратов, что дает возможности для эффективного 
усиления базисной терапии и улучшения качества жизни 
пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями [27–29].

Заключение
Нами представлены клинические случаи эффектив-

ного лечения пациентов с ишемической болезнью сердца 
и тяжелой ХСН стандартной терапией с добавлением 
кардиопротектора Милдронат. На основании полученных 
результатов лечения можно сделать выводы, что допол-
нительное назначение Милдроната к базисной терапии 
способствует улучшению функциональных показателей 
сердца, исчезновению жалоб, ангинозных приступов, 
регрессированию явлений сердечной недостаточности, 
повышению толерантности к физическим нагрузкам 
и улучшению качества жизни пациентов.

Таким образом, данные клинические случаи еще 
раз подтверждают положительное влияние терапии 
Милдронатом в комплексном лечении ишемической болез-
ни сердца, осложненной тяжелой хронической сердечной 
недостаточностью у кардиологических пациентов.
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Больные с ВИЧ-инфекцией чаще подвержены разви-
тию хронической болезни почек (ХБП), чем ВИЧ-

негативные лица [1]. Скорость клубочковой фильтрации 
(СКФ) ниже 60 мл/мин/1,73 м2 связана увеличением го-
спитализации на 11 % и смертности на 17 % у больных 
с хронической сердечной недостаточностью [2]. Наиболее 
частым заболеванием почек у ВИЧ-инфицированных яв-
ляется ВИЧ-ассоциированная нефропатия, вызывающая 

быстро прогрессирующее снижение фильтрационной функ-
ции почек с развитием конечной стадии ХБП. Кроме этого, 
при ВИЧ-инфекции активно развиваются заболевания, 
вызванные поражением мембраны клубочка иммунными 
комплексами, включающими мембранозную нефропатию, 
мембранозно-пролиферативный и мезангиопролифератив-
ный типы гломерулонефритов, а также волчаночно-подоб-
ное поражение почек [4]. Доказана роль традиционных 

Хроническая болезнь почек у больных с хронической 
сердечной недостаточностью, инфицированных 
вирусом иммунодефицита человека
О. Г. Горячева

ФГБОУ ВО «Пермский государственный медицинский университет имени академика 
Е. А. Вагнера» Минздрава России, г. Пермь

РЕЗЮМЕ
Хроническая болезнь почек (ХБП) – ​наиболее частый вариант поражения органов-мишеней при хронической сердечной недостаточности 
(ХСН). Целью исследования явилось определение факторов риска, ассоциированных с течением ХБП у больных с ХСН, инфицированных 
вирусом иммунодефицита человека (ВИЧ). Согласно полученным результатам, при ХСН распространенность ХБП среди ВИЧ-
инфицированных составляет 58,82 %, что в четыре раза чаще, чем у больных с ВИЧ-инфекцией без ХСН. Доказана зависимость 
скорости клубочковой фильтрации (СКФ) от трех основных факторов, отражающих поражение сердечной мышцы – ​концентрации 
натрийуретического мозгового пропептида (NT-proBNP) плазмы крови, фракции выброса левого желудочка и индекса массы миокарда 
левого желудочка, которые вместе, будучи включенными в регрессионную модель, определяют 42,2 % дисперсии значений СКФ и являются 
определяющими в развитии ХБП у больных с ХСН на фоне ВИЧ-инфекции. Концентрация NT-proBNP ≥ 683,65 пг/мл является пороговой 
для диагностики развития ХБП у ВИЧ-инфицированных с чувствительностью метода 75,0 % и специфичностью 75,4 % соответственно. 
Кроме этого, факторами риска развития ХБП у больных с ХСН и ВИЧ-инфекцией являются курение, употребление алкоголя и наркотиков, 
наличие в анамнезе хронических и острых форм ИБС, фибрилляции предсердий, желудочковых нарушений ритма, сахарного 
диабета, хронического вирусного гепатита С, анемии и тромбоцитопении. Больные с ХСН и ХБП имеют более жесткую артериальную 
стенку – ​имеется значимое превышение значений индексов жесткости аорты и периферических артерий. Длительное употребление 
антиагрегантов, НИОТ, ННИОТ и ИП протеазы может отягощать течение ХСН у ВИЧ-инфицированных проявлениями ХБП.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническая болезнь почек, хроническая сердечная недостаточность, вирус иммунодефицита человека.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ: автор заявляет об отсутствии конфликта интересов.
Финансирование. Все расходы по выполнению данного исследования в полном объеме оплачены лично автором.

Chronic kidney disease in patients with chronic heart failure 
infected with human immunodeficiency virus
O. G. Goryacheva

Perm State Medical University n. a. E. A. Wagner, Perm, Russia
SUMMARY
Chronic kidney disease (CKD) is the most common manifestation of target organ damage in chronic heart failure (CHF). The aim of the study 
was to determine the risk factors associated with the course of CKD in patients with CHF infected with the human immunodeficiency virus (HIV). 
According to the results obtained, the prevalence of CKD among HIV-infected patients with CHF is 58.82 %, which is 4 times more common than 
in patients with HIV infection without CHF. The dependence of glomerular filtration rate (GFR) on three main factors that reflect damage to the 
heart muscle – ​blood plasma NT-proBNP concentration, left ventricular ejection fraction (LVEF%) and left ventricular myocardial mass index (LVMI) 
was proved, which together, being included in the regression model, determine 42.2 % of the variance of GFR values and are decisive in the 
development of CKD in patients with CHF on the background of HIV infection. The concentration of NT-proBNP in the blood plasma of patients 
with CHF equal to or greater than 683.65 pg/ml can be considered as a diagnostic criterion for the development of CKD in HIV-infected people 
with a sensitivity of the method of 75.0 % and a specificity of 75.4 %, respectively. In addition, risk factors for the development of CKD in patients 
with CHF and HIV infection are smoking, alcohol and drug use, a history of chronic and acute forms of coronary artery disease, atrial fibrillation, 
ventricular arrhythmias, diabetes mellitus, chronic viral hepatitis C, anemia and thrombocytopenia. Patients with CHF and CKD have a more 
rigid arterial wall – ​there is a significant excess of the stiffness indices of the aorta and peripheral arteries. Long-term use of antiplatelet agents, 
NRTIs, NNRTIs, and protease PIs may aggravate the course of CHF in HIV-infected people with CKD manifestations.
KEYWORDS: chronic kidney disease, chronic heart failure, human immunodeficiency virus.
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и ВИЧ-ассоциированных факторов 
в развитии ХБП. Так, к традицион-
ным факторам риска развития ХБП 
относятся возраст, национальность, 
социоэкономический фактор, сахар-
ный диабет, ожирение, артериальную 
гипертензию и курение. К ВИЧ-
ассоциированным факторам отно-
сят анамнез многократных эпизодов 
острого почечного повреждения, ВИЧ-
инфекцию с вирусной репликацией, 
низкий уровень СD 4-лимфоцитов, 
генетическую предрасположен-
ность, АРТ, употребление наркотиков 
и психоактивных веществ, а также 
коинфекцию с вирусными гепатитами 
В и С [7].

Материалы и методы
В течение 4 лет в стационарных 

условиях проводилась диагностика 
ХСН у ВИЧ-инфицированных. Все 
больные подписывали доброволь-
ное информированное согласие. 
Согласились на участие в исследо-
вании 240 человек с ВИЧ-инфекцией, 
из них у 160 были выявлены при-
знаки ХСН. Диагноз ХСН под-
тверждался определением уровня 
NT-proBNP плазмы крови, данными 
эхокардиографии и совокупностью 
клинических признаков. В группе 
больных с ХСН выявилось 46 боль-
ных с ХБП (группа № 1), соответ-
ственно больных без ХБП было 114 
человек (группа № 2). Диагноз ХБП 
был уточнен в соответствии с крите-
риями KDIGO – ​ХБП определялась 
как снижение расчетной СКФ ниже 
60 мл/мин/1,73 м2. Расчет СКФ про-
водился по формуле Chronic Kidney 
Disease Epidemiology Collaboration 
Creatinine-based.

Критериями включения были 
согласие больного на участие в ис-
следовании, наличие ВИЧ-инфекции 
и подтвержденной ХСН (клиничес-
кая симптоматика ХСН; NT-proBNP 
более 125 пг/мл; систолическая 
и [или] диастолическая дисфунк-
ция левого желудочка), стабилиза-
ция состояния по основному забо-
леванию, ставшему поводом для 
госпитализации.

Критериями невключения в ис-
следование были любые злокачест-
венные новообразования, острое 
почечное повреждение, девиантное 

поведение больных, а также наличие острых сосудистых событий давностью 
менее 3 месяцев, острая сердечная недостаточность, острая декомпенсация 
ХСН и отказ больного от участия.

Всем пациентам выполнялся одинаковый объем обследования, включа-
ющий проведение эхокардиографии на аппарате VIVID T8 (США) по ме-
тодике, рекомендованной к применению Обществом эхокардиографии, 
неинвазивной артериографии, с помощью медицинского оборудования 
TensioMed ArterioGraph 24 (Великобритания). Оценка тяжести сердечной 
недостаточности подтверждалась по шкале оценки клинического состояния 
в модификации В. Ю. Мареева (ШОКС) и тесту 6-минутной ходьбы (ТШХ). 
Все пациенты проходили лабораторное обследование в объеме общего 
анализа крови и мочи, развернутого биохимического анализа крови, коа-
гулограммы, определения уровня CD 4-лимфоцитов и вирусной нагрузки, 

Таблица 1
Клиническая характеристика больных с ВИЧ-инфекцией и ХСН  

в зависимости от наличия ХБП

Показатель Группа 1 
(ХСН + ХБП), n = 46

Группа 2 
(ХСН без ХБП), n = 114 р

Возраст, лет (Me; Q25–Q75) 38,68 ± 7,31 36,23 ± 6,72 0,545

Пол, мужской, n (%) 21 (45,60) 37 (32,40) 0,116

Курение, n (%) 28 (60,80) 43 (37,70) 0,007*

Алкоголизм, n (%) 25 (54,30) 28 (24,50) < 0,001*

Наркопотребление, n (%) 33 (71,70) 49 (42,90) 0,001*

ИМТ 19,94 ± 2,92 20,86 ± 5,37 0,084

ИБС, стенокардия напряжения, n (%) 15 (32,60) 12 (10,50) < 0,001*

Инфаркт миокарда в анамнезе, n (%) 4 (8,69) 1 (0,87) 0,009*

Клапанные пороки сердца в анамнезе, n (%) 20 (43,40) 21(18,42) 0,131

Фибрилляция предсердий в анамнезе, n (%) 5 (10,80) 0 (0,00) < 0,001*

Ишемический инсульт или ТИА 
в анамнезе, n (%) 2 (4,30) 2 (1,75) 0,316

Сахарный диабет, n (%) 6 (13,04) 4 (3,50) 0,024*

Желудочковые нарушения ритма сердца, 
n (%) 28 (45,60) 29 (19,30) <0,001*

Легочная артериальная гипертензия, n (%) 36 (78,20) 34 (29,80) < 0,001*

Прием АРТ, n (%) 6 (13,04) 10 (8,70) 0,415

Гидроторакс, n (%) 15 (32,60) 13 (7,80) 0,023*

Асцит, n (%) 10 (21,70) 9 (7,89) 0,014*

Гидроперикард, n (%) 16 (34,78) 14 (9,70) 0,001*

Анемия, n (%) 40 (86,90) 63 (55,20) < 0,001*

Тромбоцитопения, n (%) 34 (73,90) 46 (40,30) < 0,001*

ХВГС, n (%) 35 (76,09) 55 (48,24) 0,001*

ТШХ, м 400,00 [300,00; 420,00] 400,00 [320,00; 500,00] 0,759

ШОКС, баллов 6,00 [5,00; 8,00] 5,50 [4,00; 7,00] 0,222

Систолическое АД, мм рт. ст. 126,29 ± 17,36 131,53 ± 24,95 0,678

Диастолическое АД, мм рт. ст. 78,53 ± 13,23 78,62 ± 18,59 0,361

Примечание: * – ​различия показателей статистически значимы (р < 0,05); ИМТ – ​индекс массы 
тела, ИБС – ​ишемическая болезнь сердца, ТИА – ​транзиторная ишемическая атака; АРТ – ​анти‑
ретровирусная терапия, ХВГС – ​хронический вирусный гепатит С, ТШХ – ​тест 6-минутной ходьбы, 
ШОКС – ​шкала оценки клинического состояния больного с ХСН в модификации В. Ю. Мареева, 
АД – ​артериальное давление.
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Таблица 2
Данные эхокардиографии больных с ВИЧ и ХСН, в зависимости от наличия ХБП

Показатель Группа 1 (ХСН + 
ХБП), n = 46

Группа 2 (ХСН без 
ХБП), n = 114 р

ФВ ЛЖ% 43,42 [33,00; 57,00] 65,30 [55,00; 63,50] 0,002*

Е/А ЛЖ 1,14 [0,92; 1,56] 1,20 [1,05; 1,70] 0,470

DT, мс 117,00 [10,000; 163,00] 108,00 [90,00; 150,00] 0,350

IVRT ЛЖ 90,50 [62,50; 117,50] 82,00 [65,50; 105,00] 0,495

Диастолическая дисфункция ЛЖ, n (%) 27 (58,70) 30 (35,71) 0,012*

ИММ ЛЖ 170,00 [120,00; 189,00] 126,30 [96,25; 152,50] 0,009*

Конечный диастолический объем ЛЖ, мл 102,00 [74,00; 141,00] 94,50 [78,50; 114,00] 0,347

Конечный систолический объем ЛЖ, мл 44,00 [29,00; 62,00] 36,00 [29,50; 47,00] 0,181

Объем ЛП, мл 45,11 [28,41; 61,92] 38,71 [30,88; 56,16] 0,696

ППТ 1,73 [1,63; 1,83] 1,73 [1,63; 1,90] 0,414

Объем ЛП/ППТ 25,73 [17,97; 36,32] 23,30 [15,79; 31,05] 0,576

Е/е’ 6,88 [5,28; 14,00] 5,75 [4,70; 7,80] 0,131

Примечание: * – ​различия показателей статистически значимы (р < 0,05); ЧСС – ​частота 
сердечных сокращений, ФВ ЛЖ – ​фракция выброса левого желудочка, E – ​максимальная 
скорость раннего наполнения ЛЖ, A – ​максимальная скорость позднего наполнения ЛЖ, 
IVRT – ​время изоволюмического расслабления ЛЖ, e’ – ​ранняя диастолическая скорость 
движения фиброзного кольца, ИММЛЖ – ​индекс массы миокарда ЛЖ, ГЛЖ – ​гипертрофия 
левого желудочка, DT – ​время замедления потока раннего диастолического наполнения, 
ИОЛП – ​индекс объема левого предсердия, КСО – ​конечный систолический объем левого 
желудочка. КДО – ​конечный диастолический объем левого желудочка, ППТ – ​площадь по‑
верхности тела.

а также в плазме крови у каждого больного была определена концентрация 
NT-proBNP, а в сыворотке – ​цистатина С и С-реактивного белка с помощью 
реактивов «Вектор Бест» (Россия) на медицинском анализаторе Immulite 
1000 (DPC, США). Для статистической обработки полученных результатов 
использовались программы Statistica 13.0 и SPSS Statistics 26. Правильность 
распределения признаков анализировалась методом Колмогорова – ​Смирнова. 
Количественные признаки с нормальным распределением представля-
лись в виде среднеарифметического значения и среднеквадратичного 
отклонения (M ± m), а с неправильным распределением – ​в виде медианы, 
первого и третьего квартилей (Me [Q1; Q2]). Качественные признаки 
представлялись в виде абсолютного числа проявлений признака и его 
процентного содержания в выборке. При сравнении признаков с нормаль-
ным распределением и равными дисперсиями использовался T-критерий 
Стьюдента, при неравных дисперсиях – ​Т-критерий Уэлча, для оценки 
равенства дисперсий использовался тест Ливиня. Сравнение признаков 
с ненормальным распределением проводилось с применением критерия 
Манна – ​Уитни, если группирующий признак был бинарным, и критерия 
Краскела – ​Уоллиса, если группирующий признак имел более двух значе-
ний. Сравнение категориальных признаков проводилось с использованием 
критерия χ2 Пирсона. Для оценки корреляционной связи между количествен-
ными и (или) порядковыми переменными использовался корреляционный 
анализ с определением коэффициента ранговой корреляции Спирмена для 
ненормально распределенных и порядковых переменных и коэффициент 
корреляции Пирсона для переменных с нормальным распределением. 
Зависимость между количественными и (или) порядковыми переменными 
оценивалась методом множественного регрессионного анализа с составле-
нием уравнения регрессионной модели с оценкой тесноты связей по шкале 
Чеддока. Для определения степени значимости факторов использовался 
метод множественной линейной регрессии.

Результаты
У больных с ХСН и ВИЧ (рис. 1) 

в 4 раза чаще встречалась ХБП, чем 
у больных без ХСН (ОШ = 4,638; 95 % 
ДИ: 1,823–11,799, ОР = 0,303, 95 % 
ДИ: 0,137–0,670; р < 0,005). ХБП 
встречалась у больных с ХСН и ВИЧ-
инфекцией в 58,82 % случаев.

В таблице 1 представлены основные 
клинические особенности течения ХБП 
у больных с ХСН и ВИЧ-инфекцией, 
признаки проанализированы в двух 
группах больных с ХСН по принципу 
наличия или отсутствия ХБП.

Согласно полученным данным, 
больные с ХБП на фоне ХСН и ВИЧ-
инфекции чаще курят (р = 0,007), упо-
требляют алкоголь (р < 0,001) и нар-
котические вещества (р = 0,001). Их 
кардиологический анамнез в большей 
степени отягощен ишемической болез-
нью сердца со стенокардией напряже-
ния (р < 0,001), инфарктом миокарда 
(р = 0,009), фибрилляцией предсердий 
(р < 0,001) и желудочковыми наруше-
ниями ритма (р < 0,001). Пациенты 
с ХБП чаще страдают анемией (р < 
0,001) и тромбоцитопенией (р < 0,001). 
Заболеваемость сахарным диабетом 
в группе больных с ХБП была значимо 
выше (р = 0,024). У больных с ХБП 
чаще регистрировались гидроторакс 
(р = 0,023), асцит (р = 0,014) и ги-
дроперикард (р < 0,001). При этом 
не получено статистически значимых 
различий у больных в зависимости 
от наличия ХБП по таким показателям, 
как возраст, пол, индекс массы тела, 
прием АРТ, а также наличие анамнеза 
по клапанным порокам сердца, а так-
же острым цереброваскулярным ише-
мическим событиям. Больные с ХБП 
чаще в сопутствующих заболеваниях 
имели хронический вирусный гепатит 
С (ХВГС) (р = 0,001).

В таблице 2 представлены дан-
ные эхокардиографии при сравнении 
двух групп больных с ХСН и ВИЧ-
инфекцией в зависимости от наличия 
ХБП.

У больных с ХБП был значительно 
выше ИММЖ (р = 0,009), что свиде-
тельствует о более выраженной гипер-
трофии левого желудочка. Получены 
данные о значимом преобладании 
диастолической дисфункции и более 
низком значении ФВ ЛЖ% в группе 
больных с ХБП.
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В таблице 3 представлены ос-
новные результаты сравнения лабо-
раторных показателей между группа-
ми больных ХСН и ВИЧ-инфекцией 
в зависимости от наличия ХБП.

Полученные результаты свиде-
тельствуют о значимом преобладании 
у больных с ХБП уровня NT-proBNP как 
в плазме крови (р < 0,001) так и в моче 
(р < 0,001), концентрации цистатина С – ​
в сыворотке крови (р = 0,002) и моче 
(р = 0,002), уровня С-реактивного белка 
(СРБ) – ​в сыворотке крови (р = 0,007) 
и моче (р = 0,002) больных с призна-
ками ХБП. Концентрации мочевины 
(р < 0,001) и мочевой кислоты (р = 
0,002) сыворотки крови, содержание 
общего билирубина сыворотки крови 
(р = 0,012). Содержание тромбоцитов 
(р = 0,018) в крови больных с ХБП 
и содержание в сыворотке крови сы-
вороточного железа (р = 0,044) было 
достоверно ниже в группе больных 
с ХБП. Количество больных с низким 
уровнем ферритина было выше у боль-
ных с ХБП (р = 0,024).

В таблице 4 представлены данные 
неинвазивной артериографии всех 
больных с ХСН и ВИЧ-инфекцией 
в зависимости от наличия ХБП.

Полученные данные свидетель-
ствуют о более высоких значениях ин-
дексов жесткости артериальной стен-
ки у больных с ХБП, чем у лиц без 
ХБП, а именно – ​преобладающие зна-
чения AIX ao (р = 0,006) AIX br mean 
(р = 0,006), PP ao (р = 0,008).

Были проанализированы основные 
группы лекарственных препаратов, ко-
торые получали больные в стационаре 
в зависимости от наличия ХБП. Так, 
больные с ХБП больше принимали 
препаратов из групп нуклеозидных 
ингибиторов обратной транскриптазы 
(р < 0,001), ненуклеозидных ингиби-
торов обратной транскриптазы (р = 
0,010) и ингибиторов протеазы (р = 
0,012), что указывает на возможность 
их участия в патогенезе ХБП у боль-
ных с ХСН, инфицированных ВИЧ.

Проведен корреляционный ана-
лиз показателей, характеризующих 
ХСН и ХБП. Выявлена тесная обрат-
ная заметная по шкале Чеддока кор-
реляционная связь между уровнем 
NT-proBNP в моче и ХБП (r = –0,615; 
p < 0,001) и обратная умеренная кор-
реляционная связь между уровнем 

Таблица 3
Результаты лабораторных анализов больных, в зависимости от наличия ХБП

Показатель Группа 1 (ХСН + ХБП), 
n = 46

Группа 2 
(ХСН без ХБП), n = 114 р

NT-proBNP сыворотки крови, пг/мл 967,16 [541,00;2481,20] 312,46 [183,48; 531,90] < 0,001*

Цистатин С сыворотки крови, мкг/мл 1,55 [1,00; 2,42] 1,07 [0,77; 1,54] 0,002*

Глюкоза плазмы, ммоль/л 5,10 [4,40; 6,50] 5,10 [4,30; 5,90] 0,533

СРБ сыворотки крови, ммоль/л 50,50 [12,00; 101,60] 11,35 [0,00; 26,50] 0,007*

Общий белок, ммоль/л 68,00 [62,00; 77,00] 68,00 [60,00; 73,00] 0,484

Мочевина, ммоль/л 13,80 [8,40; 26,10] 4,60 [3,40; 6,00] < 0,001*

Общий билирубин общий, ммоль/л 14,00 [12,00; 29,00] 11,00 [10,00; 16,55] 0,012*

Креатинин, ммоль/л 186,50 [288,50; 201,03] 80,50 [65,00; 97,00] < 0,001*

СКФ мл/мин/1,73м2 38,00 [22,00; 49,00] 98,50 [80,00; 114,00] < 0,001*

Альбуминурия суточная более 30 г/сут, n (%) 46,00 (100,00) 6,00 (5,30) < 0,001*

СОЭ, мм/ч 41,00 [21,00; 65,50] 36,00 [18,00; 56,00] 0,132

CD 4-лимфоциты 140,00 [19,50; 370,00] 201,00 [102,00; 380,00] 0,248

Эритроциты, кл. × 1012 3,50 [3,00; 3,60] 3,20 [3,00; 3,80] 0,772

Тромбоциты, кл. × 109 135,00 [42,00; 240,00] 183,00 [119,00; 264,50] 0,018*

Гемоглобин, г/л 84,00 [74,00; 112,00] 95,00 [79,50; 115,00] 0,299

Трансферрин, мг/дл 100,80 [66,00; 138,00] 84,80 [48,70; 157,00] 0,558

Ферритин, нг/мл 193,60 [61,90; 429,80] 110,80 [69,20; 193,30] 0,215

Снижение уровня ферритина менее 100 
нг/мл 12,00 (26,09) 40,00 (47,62) 0,017*

Сывороточное железо, мкмоль/л 3,10 [1,70; 4,90] 2,00 [1,10; 6,30] 0,044*

Дефицит сывороточного железа менее 11 
мкмоль/л 32,00 (69,56) 47,00 (55,95) 0,037*

Лейкоциты, кл. × 109 8,50 [5,60; 9,10] 5,70 [3,70; 7,40] 0,177

Лимфоциты, кл. × 109 11,00 [6,00; 15,00] 20,00 [15,00; 28,00] 0,020*

Мочевая кислота, ммоль/л 165,10 [86,60; 296,00] 72,05 [35,65; 178,15] 0,002*

NT-proBNP мочи, пг/мл 67,50 [21,10; 346,65] 5,30 [0,00; 48,30] < 0,001*

Цистатин С мочи, мкг/мл 0,15 [0,05; 0,75] 0,06 [0,03; 0,10] 0,002*

Белок мочи, г/л 0,05 [0,04; 0,22] 0,00 [0,00; 0,03] 0,024*

СРБ мочи 12,60 [0,20; 2,16] 1,68 [0,02; 0,23] 0,002*

Примечание: * – ​различия показателей статистически значимы (р < 0,05); СКФ – ​скорость 
клубочковой фильтрации, CD – ​кластер дифференциации антигенов, СРБ – ​С-реактивный 
белок; NТ-proBNP – ​N-терминальный фрагмент мозгового натрийуретического пропептида.

Таблица 4
Показатели, характеризующие функциональное состояние артериальной стенки 

у больных с ХСН, инфицированных ВИЧ, в зависимости от наличия ХБП (n = 160)

Характеристика Группа 1 (ХСН + ХБП), n = 46 Группа 2 (ХСН без ХБП), n = 114 р

MAP, мм рт. ст. 90,00 [78,00; 105,00] 86,00 [79,00; 96,00] 0,242

PP, мм рт. ст. 52,00 [42,00; 61,00] 47,00 [42,00; 54,00] 0,320

AIX ao, % 20,00 [9,05; 50,10] 11,30 [1,10; 26,60] 0,006*

AIX br mean, ед. –34,9[–56,40; –24,60] –52,00 [–72,20; –21,70] 0,006*

PP ao, мм рт. ст. 43,00 [37,00; 55,00] 39,00 [30,00; 47,00] 0,008*

PW ao, м/с 7,50 [6,30; 8,30] 7,60 [6,70; 8,30] 0,122

SBP ao, мм рт. ст. 108,50 [102,00; 144,00] 103,00 [102,00; 115,00] 0,163

Примечание: * – ​различия показателей статистически значимы (р < 0,05); МАР – ​среднее 
артериальное давление; РР – ​пульсовое давление AIX ao – ​индекс аугментации в аорте; 
AIX br mean – ​индекс аугментации в плечевой артерии; PP ao – ​пульсовое давление в аорте; 
PW ao – ​скорость распространения пульсовой волны в аорте, рассчитываемые аппаратом 
TensioMed ArterioGraph 24.
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NT-proBNP плазмы крови и СКФ (r = –0,604; р < 0,001). Концентрация NT-
proBNP плазмы крови имеет прямую заметную корреляцию с уровнем креа-
тинина в сыворотке крови (r = 0,509; p < 0,001), прямую умеренную корре-
ляцию –  с цистатином С сыворотки крови (r = 0,328; р = 0,043). Получена 
умеренная обратная корреляционная связь между СКФ и соотношением 
пиков Е/е’ эхокардиографии, где имеется умеренная положительная по шкале 
Чеддока зависимость (r = 0,341; p = 0,002).

Методом множественной линейной регрессии изучена зависимость СКФ 
от концентрации NT-proBNP плазмы крови, значений ФВ ЛЖ%, ИММ ЛЖ. 
В результате построения регрессионной модели получена следующая зави-
симость, описываемая формулой

УСКФ = 65,92 + 0,68 × ХФВ ЛЖ% – ​0,02 × × ХNT-proBNP – ​0,07 × XИММ ЛЖ.

Полученная регрессионная модель характеризуется коэффициентом 
корреляции rxy = 0,665, что соответствует заметной тесноте связи по шкале 
Чеддока, уровень значимости составил р < 0,001. Исходя из значения коэф-
фициента детерминации факторы, включенные в модель, определяют 42,2 % 
дисперсии значений СКФ.

Проведен ROC-анализ взаимосвязи концентрации NT-pro BNP плазмы 
крови больных с ВИЧ-инфекцией от значений СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 
при установленной ХСН (см. рис.).

Выявлена тесная взаимосвязь между изучаемыми признаками в группе 
больных с установленным диагнозом ХСН. Площадь ROC-кривой, соответ-
ствующей взаимосвязи значений СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 и NT-proBNP, 
составила 0,817 ± 0,042; 95 % ДИ: 0,734–0,900. Полученная модель была статис-
тически значимой; р < 0,001. Пороговое значение NT-proBNP в точке cut-off 
составило 683,65 пг/мл. Соответственно при содержании в плазме крови NT-
proBNP, равном или превышающем данное значение, прогнозируется высокий 
риск развития ХБП у больных с ХСН и ВИЧ-инфекцией. Чувствительность 
и специфичность метода составили 75,0 и 75,4 % соответственно.

Рисунок. ROC-анализ взаимосвязи показателей концентрации NT-proBNP плазмы крови 
и значения СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 больных с ХСН и ВИЧ-инфекцией.

Обсуждение
Сердце и почки являются взаи-

мозависимыми органами, тесно вза-
имосвязанными на макро- и микро-
сосудистом уровне, а патологические 
процессы, происходящие при ХБП, 
а именно – ​микрососудистые изме-
нения, дефицит веществ, синтезиру-
емых почками, снижение почечной 
фильтрации, способствуют развитию 
ХСН с сохраненной ФВ. При этом 
повышенный уровень фосфатов, па-
ратиреоидного гормона, конечные 
продукты гликирования и уремиче-
ские токсины, а также анемия и про-
теинурия могут индуцировать хро-
нический воспалительный процесс, 
ведущий к повышению жесткости 
миокарда левого желудочка, эндо-
телиальной дисфункции коронарных 
артерий, окислительному стрессу 
и пролиферации гладкомышечных 
клеток сосудов [6]. ХБП у больных 
с ВИЧ-инфекцией является комор-
бидным состоянием, включающим 
в себя такие заболевания, как арте-
риальная гипертензия и сахарный 
диабет, а также нефротоксичность 
препаратов АРТ – ​тенофовира [1], 
лопинавира, атазанавира и абака-
вира [7, 11]. При этом ингибиторы 
АПФ оказывают нефропротектив-
ный эффект и улучшают прогноз 
у больных с ХБП и ВИЧ-инфекцией 
[13]. Эта же специфика проявилась 
в нашем исследовании. Около по-
ловины всех случаев ХБП у ВИЧ-
инфицированных вызвано ВИЧ-
ассоциированной нефропатией, 
а гораздо меньшее количество – ​им-
мунокомплексным поражением мем-
браны клубочка и формированием 
мембранозного и мембранознопро-
лиферативного вариантов гломеруло-
нефрита в ассоциации с хроническим 
вирусным гепатитом С, сахарным 
диабетом и артериальной гипер-
тензией [3]. В нашем исследовании 
именно роль артериальной гипер-
тензии оказалась одной из ведущих. 
По данным литературы, у ВИЧ-
инфицированных с ХСН уровень 
вирусной нагрузки не коррелирует 
с СКФ, однако количество CD 4-лим-
фоцитов и приверженность к АРТ 
ниже, а ХСН в 30 раз чаще выявля-
лась у больных со снижением СКФ 
ниже 60 мл/мин/1,73 м2 [5]. В нашем 
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исследовании также не получено данных о связи концен-
трации CD 4-лимфоцитов и вирусной нагрузки с СКФ. 
ХСН чаще встречается у ВИЧ-инфицированных с СКФ 
менее 30 мл/мин/1,73 м2, при этом ишемическая болезнь 
сердца, атеросклеротические сердечно-сосудистые про-
явления, цереброваскулярные заболевания и болезни пе-
риферических артерий чаще регистрируются у лиц с СКФ 
45–59 мл/мин/1,73 м2 [5]. Появление сахарного диабета 
и артериальной гипертензии у лиц с ВИЧ-инфекцией 
наступает раньше, чем у лиц без ВИЧ [8]. В нашей работе 
показана значимость сахарного диабета в формировании 
ХБП у больных с ХСН, инфицированных ВИЧ. Описаны 
факторы, присущие ХБП, непосредственно ухудшающие 
работу сердца, к ним относят активацию ренин-ангио-
тензин-альдостероновой системы, анемию, гиперкальци-
емию, гиперфосфатемия, а также уремические токсины, 
которые обладают прямым кардиотоксическим действием, 
способствуя угнетению систолической функции левого 
желудочка [9]. Жесткость артерий, прогрессирующая 
при ХБП, перегрузка сердца объемом жидкости, акти-
вация ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
способствуют развитию ХСН у больных с ХБП [6]. 
Факторами риска развития ХБП у ВИЧ-инфицированных 
являются черная раса, количество CD 4-лимфоцитов 
ниже 200 кл./мм3, вирусная нагрузка РНК ВИЧ уровня 
выше 4000 копий/мл, семейный анамнез ХБП, наличие 
сахарного диабета, гипертонии или сочетанной инфекции 
гепатитов С и В [10, 12]. При этом особенности течения 
ХСН у лиц с ХБП и ВИЧ-инфекцией в современной 
литературе освещены недостаточно.

Заключение
При ХСН распространенность ХБП среди больных 

с ВИЧ-инфекцией составляет 58,82 %, что в четыре раза 
чаще, чем у больных с ВИЧ-инфекцией без ХСН. Доказана 
зависимость скорости клубочковой фильтрации от трех 
основных факторов, отражающих поражение сердеч-
ной мышцы, – ​концентрации NT-proBNP плазмы крови, 
ФВ ЛЖ% и ИММ ЛЖ, которые вместе, будучи вклю-
ченными в регрессионную модель, определяют 42,2 % 
дисперсии значений СКФ и являются определяющими 
в развитии ХБП у больных с ХСН на фоне ВИЧ-инфекции. 
Концентрацию NT-proBNP в плазме крови больных с ХСН, 
равную или превышающую значение 683,65 пг/мл, можно 
рассматривать как диагностический критерий развития 
ХБП у ВИЧ-инфицированных с чувствительностью метода 
75,0 % и специфичностью 75,4 % соответственно. Кроме 

этого, факторами риска развития ХБП у больных с ХСН 
и ВИЧ-инфекцией являются курение, употребление алкого-
ля и наркотиков, наличие в анамнезе хронических и острых 
форм ИБС, фибрилляции предсердий, желудочковых нару-
шений ритма, сахарного диабета, хронического вирусного 
гепатита С, анемии и тромбоцитопении. Больные с ХСН 
и ХБП имеют более жесткую артериальную стенку – ​име-
ется значимое превышение значений индексов жесткости 
аорты и периферических артерий. Длительное употреб-
ление антиагрегантов, НИОТ, ННИОТ и ИП протеазы 
может отягощать течение ХСН у ВИЧ-инфицированных 
проявлениями ХБП.
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Инфузионная терапия пациентов в критическом 
состоянии (состояние проблемы). Часть 1
П. А. Жежук1, А. В. Власенко1,2, Е. А. Евдокимов2, Д. И. Левиков1,  
Е. П. Родионов1,2, В. И. Маковей2, В. В. Ерофеев2

1ГБУЗ г. Москвы «Городская клиническая больница имени С. П. Боткина Департамента 
здравоохранения Москвы»

2Кафедра анестезиологии и неотложной медицины ФГБОУ ДПО «Российская медицинская 
академия непрерывного профессионального образования» Минздрава России, Москва

РЕЗЮМЕ
Инфузионная терапия является важным компонентом лечения многих заболеваний и одним из основных методов интенсивной 
терапии пациентов реанимационного профиля. Активная инфузионная терапия с использованием разных инфузионных сред, 
больших объемов и высоких скоростей внутривенного введения жидкости особенно актуальна у пациентов, пострадавших и раненых, 
в критическом состоянии, наиболее тяжелым из которых остается септический шок. На протяжении более двух столетий клинического 
применения инфузионная терапия прошла большой эволюционный путь и стала более эффективной и безопасной. Однако, как 
и любое лекарственное средство, инфузионная терапия (в целом и конкретные инфузионные среды) имеет ряд побочных эффектов, 
особенно при ее чрезмерном использовании. Поэтому в последние годы применение инфузионной терапии рассматривается 
как назначение любого лекарства с учетом показаний, противопоказаний, способов введения, дозирования, продолжительности, 
деэскалации. Это позволило выделить основные этапы инфузионной терапии критических состояний и шока: интенсивная инфузионная 
терапия (быстрое введение большого объема жидкости), оптимизация инфузионной терапии (снижение скорости и объема инфузии), 
стабилизация пациента и минимизация инфузии, дереанимация (удаление избыточной жидкости из организма). По мере развития 
клинической патофизиологии были пересмотрены основные представления о поддержании жидкостного гомеостаза организма 
в норме и при критических состояниях, изучены отрицательные эффекты инфузионной терапии на всех этапах ее применения. 
Поэтому при интенсивной терапии шока основными клиническими вопросами являются: когда следует начинать инфузионную 
терапию, когда прекращать активную инфузионную терапию, когда начинать удаление жидкости из организма и когда прекращать 
жидкостную дереанимацию. Таким образом, для реализации принципа персонифицированного лечения важно определить не только 
«переносимость» инфузионной терапии, но и «чувствительность» к инфузии конкретного пациента – ​возможность поддержания 
гемодинамики без риска перегрузки жидкостью. Оценка рутинных клинических, инструментальных и лабораторных показателей 
состояния макро- и микроциркуляции не дает возможность прецизионно ответить на эти вопросы. Современные сонографические 
методы мониторинга центральной и периферической кардиогемодинамики, «венозного избытка» с использованием доплеровской 
и расширенной фокусной эхокардиографии позволяют оценить «переносимость инфузионной терапии». Реализация этого нового 
направления повысит эффективность и безопасность инфузионной терапии и улучшит результаты лечения пациентов в критическом 
состоянии.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: инфузионная терапия, критическое состояния, сепсис, шок, гипергидратация.
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Infusion therapy in critical patients (state of problem). Part 1
P. A. Zhezhuk1, A. V. Vlasenko1,2, E. A. Evdokimov2, D. I. Levikov1, 
E. P. Rodionov1,2, V. I. Makovey2, V. V. Erofeev2

1City Clinical Hospital n. a. S. P. Botkin, Moscow, Russia
2Russian Medical Academy for Continuing Professional Education, Moscow, Russia

SUMMARY
Infusion therapy is an important component of many diseases treatment – ​and one of the main methods of intensive care for intensive care 
patients. Active infusion therapy using different infusion media, large volumes and high rates of intravenous fluid is especially relevant in 
critical patients, the most severe of which remains patients with septic shock. For more than two centuries of clinical use, infusion therapy has 
gone through a long evolutionary path and has become more effective and safer. However, like any drug, infusion therapy (in general and 
specific infusion media) has a number of side effects, especially when used excessively. Therefore, in recent years, the use of infusion therapy is 
considered as the appointment of any drug, taking into account indications, contraindications, methods of administration, dosing, duration, de-
escalation. This made it possible to identify the main stages of infusion therapy of critical conditions and shock: intensive infusion therapy (rapid 
administration of a large fluid volume), optimization of infusion therapy (reduction of the rate and volume of infusion), stabilization of the patient 
and minimization of infusion, de-resuscitation – ​removal of excess fluid from the body. With the development of clinical pathophysiology, the 
basic concepts of maintaining fluid homeostasis of the body in normal and critical conditions were revised, and the negative effects of infusion 
therapy at all stages of its use were studied. Therefore, in the intensive care of shock, the main clinical questions are: when to start fluid therapy, 
when to stop active fluid therapy, when to start fluid removal from the body, and when to stop fluid de-resuscitation. Thus, in order to implement 
the principle of personalized treatment, it is important to determine not only the «tolerance» of infusion therapy, but also the «sensitivity» to the 
infusion of a particular patient – ​the ability to maintain hemodynamics without the risk of fluid overload. Evaluation of routine clinical, instrumental 
and laboratory indicators of the state of macro- and microcirculation does not provide an opportunity to accurately answer these questions. 
Modern sonographic methods for monitoring central and peripheral cardiohemodynamics, ‘venous excess’ using Doppler and extended focus 
echocardiography allow us to assess the ‘tolerance of infusion therapy’. The implementation of this new direction will increase the efficiency 
and safety of infusion therapy and improve the outcomes of the critically ill patients’ treatment.
KEYWORDS: infusion therapy, critical condition, sepsis, shock, hyperhydration.
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Организация эффективной и безопасной инфузионной 
терапии у пациентов в критическом состоянии на всех 

этапах лечения и особенно на этапе стабилизации кардио-
гемодинамики (инфузионная реанимация) была и остается 
серьезной проблемой анестезиологии и реаниматологии. 
Существует много спорных вопросов относительно вы-
бора типа и дозы инфузионных препаратов, скорости 
и продолжительности их введения.

Действительно, существует только четыре основных 
показания для внутривенного введения инфузионных 
растворов:

•	 интенсивная терапия шока;
•	 коррекция водных секторов организма, электролитного 

баланса и метаболического статуса;
•	 поддержание водных секторов организма, электролит-

ного баланса и метаболического статуса;
•	 парентеральная нутритивная поддержка.

Следует отметить, что вне лечения шока используются 
значимо меньшие объемы инфузий с меньшими скоростями 
введения и это, как правило, кристаллоидные растворы.

В этом обзоре будут рассмотрены принципиальные 
вопросы физиологии и патофизиологии жидкостного 
гомеостаза организма, выбора наиболее эффективного 
и безопасного алгоритма реализации и мониторинга ин-
фузионной терапии при лечении пациентов в критическом 
состоянии. Не менее актуальной проблемой остается вы-
бор инфузионной среды при том или ином критическом 
состоянии, но этот вопрос требует отдельного освещения 
и не будет рассматриваться в настоящей работе.

Согласно современным представлениям, инфузионная 
терапия рассматривается как любая другая лекарственная 
терапия, которая описывается концепцией «четырех D»:

•	 лекарство (Drug) – ​выбор инфузионной среды;
•	 дозирование (Dosing) – ​ выбор скорости и объема 

инфузии;
•	 продолжительность (Duration – ​выбор продолжитель-

ности инфузии);
•	 деэскалация (De-escalation) – ​медикаментозное (ди-

уретики) или инструментальной (диализ) удаление 
избытка жидкости из организма.

Современная стратегия управления инфузионной те-
рапией при критических состояниях и шоке включает:

•	 раннее целенаправленное проведение активной инфу-
зионной терапии;

•	 позднее консервативное проведение инфузионной 
терапии;

•	 отсроченное целенаправленное удаление из организма 
излишков жидкости.

Учитывая вышесказанное, при лечении шока можно 
выделить четыре основных фазы инфузионной терапии:

•	 фаза интенсивной инфузионной терапии с использова-
нием больших объемов и высокой скорости инфузии;

•	 фаза оптимизации инфузионной терапии с постепен-
ным уменьшением скорости и объема инфузии;

•	 фаза стабилизации – ​минимизация или прекращение 
инфузионной терапии;

•	 фаза дереанимации – ​медикаментозная или инстру-
ментальная коррекция гипергидратации.

Следует отметить, что на каждой из этих стадий лече-
ния шока и фаз инфузионной терапии возможно развитие 
ряда осложнений, обусловленных как критическим состо-
янием, так и самой инфузионной терапией:

•	 гиповолемия, гипотензия – ​гипоперфузия, ишемия;
•	 инфузионная терапия – ​реперфузия по мере нормово-

лемии ОЦК, микроциркуляции и перфузии;
•	 инфузионная терапия – ​перегрузка жидкостью;
•	 дереанимация – ​гипоперфузия, гипотензия, ишемия;
•	 совокупность факторов – ​рост глобальной транскапил-

лярной проницаемости (GIPS).

Учитывая вышесказанное, при интенсивной инфузи-
онной терапии критических состояний клиницист должен 
ответить на четыре принципиальных вопроса:

•	 когда начинать активную инфузионную терапию;
•	 когда прекращать активную инфузионную терапию;
•	 когда начинать дереанимацию – ​активное удаление 

жидкости из организма;
•	 когда прекращать активное удаление жидкости из ор-

ганизма.

Список сокращений
АБ – ​антибиотики; 
АПД – ​абдоминальное перфузионное давление; 
ВБД – ​внутрибрюшное давление; 
ВБГ – ​внутрибрюшная гипертензия; 
ВТЛЖ – ​выносящего тракта левого желудочка; 
ВГД – ​внутриглазное давление; 
ВГКС – ​внутриглазной компартмент-синдром; 
ВПД – ​вариабельность пульсового давления; 
ВЧКС – ​внутричерепной компартмент-синдром; 
ВЧГ – ​внутричерепная гипертензия; 
ВЧД – ​внутричерепное давление; 
ГКДО – ​глобальный индекс конечно-диастолического объема; 
ГФВ – ​общая фракция выброса; 
ДЗЛА – ​давление заклинивания легочной артерии; 
ЗПТ – ​заместительная почечная терапия; 
ОР – ​отделение реанимации; 
ОПП – ​острое повреждение почек; 
ИВЛ – ​искусственная вентиляция легких; 
КАПС – ​кардио-абдоминально-почечный синдром; 

ПСС – ​почечное сосудистое сопротивление; 
ПКИТ – ​поздняя консервативная инфузионная терапия; 
ПЦУЖ – ​позднее целенаправленное удаление жидкости; 
РАУИТ – ​раннее адекватное управление инфузионной терапией; 
РЦТ – ​ранняя целенаправленная терапии; 
САД – ​среднее артериальное давление; 
СВ – ​сердечный выброс; 
СКФ – ​скорость клубочковой фильтрации; 
ТД – ​темп диуреза; 
УО – ​ударный объем; 
ФВЛЖ – ​фракции выброса левого желудочка; 
ФГМ – ​функциональный гемодинамический мониторинг; 
ЦВД – ​центральное венозное давление; 
ЦПД – ​церебральное перфузионное давление; 
ФЭхоКГ – ​фокусная эхокардиография; 
Cmax – ​максимальная концентрация; 
NGAL – ​липокалин, ассоциированный с желатиназой нейтрофилов; 
L-FABP – ​L-типа белок, связывающий жирные кислот; 
MIC – ​средняя ингибирующая концентрация; 
РСТ – ​прокальцитонин.
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Для ответа на эти вопросы в рутинной практике тра-
диционно используются клинические и стандартные 
лабораторно-инструментальные показатели (наличие 
жажды, состояния слизистых оболочек, тургор кожи 
и глазных яблок, периферические отеки, артериальное 
и центральное венозное давление, частота сердечных 
сокращений, темп диуреза, уровень гемоглобина и ге-
матокрита, метаболический статус и т. д.), реже – ​специ-
альные инструментальные методы оценки волемического 
статуса пациента (анализ пульсовой волны, ударный 
и минутный объем сердца, давление заклинивания в ле-
гочных капиллярах, объемы и давления в полостях серд-
ца, вариабельность ударного объема, состояние водных 
секторов организма, оцененных посредством различных 
инвазивных и неинвазивных методов контроля и т. д.). 
Принципиально, что никакой из этих методов не в со-
стоянии точно оценить волемический статус пациента, 
состояние макро- и микроциркуляции и в полной мере 
ответить на четыре перечисленных выше вопроса. Не ме-
нее важно, что перечисленные методы также не в состо-
янии предсказать «ответ сердечно-сосудистой системы» 
пациента на инфузионную нагрузку.

В последние годы ультразвуковое исследование ста-
новится доминирующим инструментом оценки состояния 
кардиогемодинамики в отделениях реанимации. Базовые 
методы исследования гемодинамики при помощи со-
нографии достаточно просты и эффективны, но менее 
точны в отношении выбора терапии, особенно в отноше-
нии внутривенного введения жидкости. Ультразвуковая 
доплерографии позволяет онлайн оценить наполнение 
камер сердца и сердечный выброс, что дает возмож-
ность клиницисту реализовывать современный принцип 
оценки «переносимости» инфузии и «чувствительности» 
к инфузии. Классическая физиологическая концепция 
Франка – ​Старлинга интегрирует «переносимость» инфу-
зии и «чувствительность» к ней. Однако при ухудшении 
функции миокарда и в условиях шока взаимосвязь между 
изменениями преднагрузки и реакцией изменения удар-
ного объема (УО) сердца на ее увеличение становится 
менее четкой. Поскольку фракция выброса не является 
надежным показателем зависимости от преднагрузки, 
прогнозирование ответа на дополнительное внутривен-
ное введение жидкости требует других динамических 
способов оценки.

Изменить преднагрузку и косвенно оценить толерант-
ность к инфузионной терапии можно с помощью мини-бо-
люса жидкости или пассивного подъема нижних конеч-
ностей пациента с одновременной доплеровской оценкой 
ударного объема. Доплеровское измерение «положения сер-
дечной функции на кривой Франка – ​Старлинга» (рис. 11) 
требует оценки изменений УО (т. е. Δу), что может быть 
выполнено посредством измерения интеграла скорости 
и времени в выносящем тракте левого желудочка. Каждый 
из методов, описанных выше, количественно оценивает 
только ось Y кривой Франка – ​Старлинга, в то время как 
ось X (т. е. изменение преднагрузки, Δх) не измеряется. 
Акцент только на Δy благоприятствует стратегии интен-
сивной терапии, при которой проведение инфузионной 

терапии прекращается только тогда, когда УО перестает 
увеличиваться, а не когда возникают признаки перегрузки 
объемом (Δx), что может привести к венозному застою. 
Таким образом, независимо от оценки изменений УО, не-
обходимо оценивать риск перегрузки объемом. Это новое 
направление расширенной фокусной эхокардиографии 
(ФЭхоКГ) можно охарактеризовать рабочим термином 
«переносимость инфузионной терапии». Хотя универ-
сальное определение еще предстоит сформулировать, 
переносимость инфузии определяется как способность 
проводить инфузионную терапию без побочных реакций. 
Для оценки «переносимости инфузии» возможно использо-
вать методику ультразвуковой оценки «венозного избытка» 
(VExUS). Оценка VexUS объединяет доплерографический 
контроль характера кровотока в печеночной и воротной 
венах, интралобулярных вен в паренхиме коркового ве-
щества почек, размер нижней полой вены и оценивается 
от нуля до трех. По мере повышения давления в левом 
предсердии доплеровский паттерн при оценке кровотока 
в легочных венах трансформируется аналогично паттерну, 
наблюдаемому при оценке характера кровотока в венах 
большого круга кровообращения. Отношение скорости 
раннего трансмитрального наполнения (зубец Е) к ско-
рости раннего диастолического движению фиброзного 
кольца митрального клапана (зубец е′) повышается вместе 
с давлением в левом предсердии. С учетом данных фактов, 
возможна разработка системы оценки, подобной VexUS, 
и для левых камер сердца. Такая система оценки может 
послужить для стандартизации и стратификации степени 
застоя в легочных венах.

Развитие инновационных медицинских технологий 
позволяет реализовывать современные принципы персо-
нифицированной и безопасной медицины, что в полной 
мере относится и к физиологически-ориентированной 
стратегии управления инфузионной терапией у пациентов 
в критическом состоянии.

Инфузионная терапия, гипергидратация  
и ее последствия

Интенсивная терапия пациента в критическом состо-
янии, включающая инфузионную реанимацию, неизбеж-
но приводит к гипергидратации и «солевой перегрузке». 
В первую очередь это результат первичной интенсивной 
инфузионной терапии, направленной на восстановление 
внутрисосудистого объема, венозного возврата, системной 
и периферической циркуляции, увеличения доставки кис-
лорода и улучшения оксигенации тканей. Реже перегрузка 
«солью и водой» может быть результатом введения боль-
ших объемов жидкости в качестве растворителя лекарст-
венных средств, в составе парентерального питания и для 
поддержания водно-электролитного баланса.

Следует отметить, что при любом критическом состоя-
нии, сепсисе и особенно при септическом шоке возникает 
патологический феномен повышенной транскапиллярной 
проницаемости, суть которого заключается в повреждении 
структур эндотелия капилляров медиаторами воспале-
ния, гипоксии и самой инфузионной терапией (составом, 
объемом и скоростью введения жидкости). В результате 
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экстравазации большого количества жидкости и формен-
ных элементов из сосудистого русла в интерстиций разви-
вается не только тканевая гипергидратация, но гиповоле-
мия, которая требует продолжения активной инфузионной 
терапии, несмотря на рост интерстициального отека [9]. 
Формирующиеся локальные и генерализованные отеки 
нарушают микрогемоциркуляцию, тканевый лимфоток, 
что ведет к развитию органной дисфункции [1, 13, 14]. 
Таким образом, формируется порочный круг инфузион-
ной терапии шока и критических состояний, что диктует 
необходимость прецизионной и персонифицированной 
организации инфузионной терапии на всех этапах лечения 
этих пациентов.

Следует отметить, что в настоящее время не существует 
достаточно точных методов оценки степени капиллярной 
утечки и содержания внесосудистой жидкости в секторах 
организма. Степень гипергидратации примерно рассчи-
тывается путем деления накопленного объема жидкости 
в литрах на исходную массу тела пациента и умножения 
на 100 %. Гипергидратация на любой стадии интенсив-
ной терапии определяется пороговым значением в 10 %, 
и это ухудшает результаты лечения [14, 76, 88]. Большое 
количество исследований демонстрируют значимую за-
висимость между степенью гипергидратации, вызванной 
положительным кумулятивным балансом жидкости, и не-
благоприятными исходами у пациентов в критическом 
состоянии с септическим шоком и (или) острым респи-
раторным дистресс-синдромом [1, 10–12].

Учитывая вышесказанное, становится понятно, что 
эффективное лечение пациентов с шоком заключается 
не только в быстром восстановлении венозного возвра-
та, артериального давления, макро- и микроциркуляции, 
но и контроле положительного водного баланса и предот-
вращении гипергидратации, ведущей в конечном итоге 
к полиорганной дисфункции и росту летальности. При 
этом можно представить инфузионную терапию лекар-
ством, а отеки и гипергидратацию – ​как результат его 
передозировки. Поэтому при проведении любой инфу-
зионной терапии, и особенно интенсивной, необходимо 
учитывать и контролировать комплекс вопросов:

•	 характеристики используемых инфузионных сред;
•	 показания, противопоказания, ограничения;
•	 немедленные и отсроченные побочные эффекты;
•	 сроки начала;
•	 дозы;
•	 скорость введения;
•	 критерии продолжительности введения;
•	 критерии отмены инфузии.

Эффективная стратегия инфузионной терапии диктует 
необходимость рассмотрения любого шока и критического 
состояния как фаз патологического процесса, требую-
щего дифференцированного терапевтического подхода 
на каждой из них.

В рамках настоящей работы целесообразно представить 
современную «гликокаликсную модель трансваскулярного 
обмена жидкости» и пересмотренное в связи с этим урав-
нение Старлинга [17].

Согласно теории Старлинга, результирующая сила 
на «артериолярном конце капилляров» перемеща-
ет жидкость из сосудов в интерстиций в результате 
высокого гидростатического давления, а на «веноз-
ном конце» жидкость снова попадает из интерстиция 
в сосуды вследствие действия осмотических сил [97]. 
Классическое равнение Старлинга выглядит следую-
щим образом:

Рисунок 1. Порочный круг, возникающий при интенсивной инфузион‑
ной терапии септического шока. По материалам Peeters et al. [96]
Примечание: ВБГ – ​внутрибрюшная гипертензия.

Рисунок 2. Возможные последствия гипергидратации для функции 
органов-мишеней. По материалам Malbrain et al. [1, 2].
Примечание: АПД – ​ абдоминальное перфузионное давление; 
ВБД – ​внутрибрюшное давление; ВБГ – ​внутрибрюшная гипертен‑
зия; ВГД – ​внутриглазное давление; ВГКС – ​внутриглазной компарт‑
мент-синдром; ВЧКС – ​ внутричерепной компартмент-синдром; 
ВЧГ – ​внутричерепная гипертензия; ВЧД – ​внутричерепное давление; 
ГКДО – ​глобальный индекс конечно-диастолического объема; ГФВ – ​
общая фракция выброса; ДЗЛА – ​давление заклинивания легочной 
артерии; КАПС – ​кардио-абдоминально-почечный синдром; ПСС – ​
почечное сосудистое сопротивление; САД – ​среднее артериальное 
давление; СВ – ​сердечный выброс; СКФ – ​скорость клубочковой 
фильтрации; УО – ​ударный объем; ЦВД – ​центральное венозное 
давление; ЦПД – ​церебральное перфузионное давление.
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Jv = Kf ([Pc – ​Pi] – ​σ [πc – ​πi]),

где Jv – ​движение жидкости между компартментами, а [Pc – ​Pi] – ​σ [πc – ​πi] – ​
результирующая движущая сила, Pc – ​капиллярное гидростатическое давление, 
Pi – ​интерстициальное гидростатическое давление, π – ​капиллярное онкотиче-
ское давление, πi – ​межклеточное онкотическое давление, Kf – ​коэффициент 
фильтрации (константа пропорциональности), σ – ​коэффициент отражения.

В нормальных физиологических условиях эти силы уравновешены (рис. 3).
В последние годы было установлено, что из-за присутствия эндотелиального 

слоя гликокаликса влияние πi на трансваскулярный обмен жидкости значи-
тельно меньше, чем описывалось ранее стандартным уравнением Старлинга 
[98]. Поэтому пересмотренный принцип Старлинга учитывает присутствие 
эндотелиального слоя гликокалиса, который имеет сложное строение, вклю-
чает адсорбированные молекулы альбумина и оказывают более значительное 
осмотическое давление, чем интерстиций, как считалось ранее [99] (рис. 4). 
Альбумин транспортируется через клеточную мембрану в процессе эндоцитоза, 
тогда как циркулирующий в крови альбумин адсорбируется через боковые 
цепи глюкозамингликана и вносит свой вклад в растворимый слой эндотели-
ального слоя гликокалиса. Зона, расположенная «глубже» растворимой части 
эндотелиального слоя гликокалиса, является бесклеточной, также известной 

Рисунок 3. Эволюция представлений о транскапиллярном обмене жидкости: a) исходное уравнение Старлинга: Jv – ​Kf ([Pc – ​Pi] – ​[πc – ​πi]. 
Жидкость, вытесненная в зоне артериол, равна объему жидкости, реабсорбированной в зоне венул; b) модифицированное уравнение 
Старлинга с учетом эндотелиального слоя гликокаликса: Jv – ​Kf ([Pc – ​Pi] – ​σ [πc – ​πg]). Лимфа играет важную роль при возвращении жид‑
кости в кровоток.

Рисунок 4. Разница онкотического давления создается между адсорбированным альбуми‑
ном в растворимом части эндотелиального слоя гликокалиса, небольшой зоне, свободной 
от белка («пространство под гликокаликсом»).

как «зона исключения эритроцитов». 
Доказано, что содержащийся в рас-
творимой части эндотелиального слоя 
гликокаликса альбумин обеспечивает 
около 60 % коллоидно-осмотического 
давления (КОД) от общего внутрисо-
судистого КОД [98]. Следовательно, 
осмотический градиент создается 
между эндотелиальным слоем гли-
кокалиса и зоной под гликокаликсом 
(свободная от белков зона в межкле-
точном промежутке между клетками 
ниже гликокаликса). Пересмотренное 
уравнение Старлинга включает πg (он-
котическое давление гликокаликса) 
вместо πi и представлено как Jv = Kf 
([Pc – ​Pi] – ​σ [πc – ​πg]) (рис. 4).

Из этого следует, что разница онко-
тического давления возникает не меж-
ду внутрисосудистым и интерстици-
альным тканевыми пространствами, 
а только в небольшой зоне, свобод-
ной от белков, под поверхностным 
слоем гликокаликса («пространство 
под гликокаликсом»). Капиллярное 
гидростатическое давление и давле-
ние субгликокаликса помогают пе-
ремещать жидкость в межклеточное 
пространство. Эта фильтрующаяся 
жидкость образует ультрафильтрат. 
В интерстиции гидростатическое и ос-
мотическое давления очень низкие, 
поэтому незначительное количество 
жидкости возвращается в капилляры 
на венозном конце, вызывая венозную 
реабсорбцию.

Современные исследования по-
казали, что именно лимфатическая 
система и лимфатическая циркуля-
ция является принципиальным про-
тивоотечным механизмом за счет 
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эффективного удаления избыточной внесосудистой жид-
кости из межклеточного пространства и возвращения ее 
в кровоток (рис. 4) [17, 97–99].

Таким образом, согласно современным представлениям 
и пересмотренной концепции Старлинга:

•	 внутрисосудистый объем включает объем циркулиру-
ющих эритроцитов, плазмы и гликокаликса, а не толь-
ко плазму и клеточные элементы;

•	 ультрафильтрат образуется за счет фильтрации через 
гликокаликс, а роль реабсорбции на венозном конце 
капилляра не столь велика;

•	 лимфоциркуляция является основным путем возврата 
жидкости в сосудистое русло, обеспечивающим кон-
троль гидратации межклеточного пространства;

•	 когда капиллярное давление (или перепад трансэ-
ндотелиального давления) низкое, как при гипово-
лемии, сепсисе, шоке, любой гипотонии, альбумин 
или заменители плазмы не имеют преимуществ пе-
ред кристаллоидами, поскольку все они остаются 
во внутрисосудистом пространстве.

Однако гликокаликс является «хрупкой» структурой 
и всегда повреждается не только при гипоксии, систем-
ном воспалении, шоке, сепсисе, хирургической травме, 
но и вследствие как «объемной», так и «быстрой» инфузии 
(особенно натрий- и хлорсодержащих растворов). В этих 
условиях всегда развивается транскапиллярная утечка, что 
ведет к перемещению жидкости и альбумина из сосуди-
стого в межклеточное пространство с развитием отеков 
и органной дисфункции в последующем [17].

Таким образом, синдром глобальной повышенной ка-
пиллярной проницаемости рассматривается как «третий 
удар шока», что особенно актуально в условиях любой 
инфузионной терапии [41]. Поэтому у таких пациентов, 
кроме комплексного мониторинга и рестриктивной стра-
тегии введения жидкости, целесообразно применение 
высокоонкотического альбумина (20–25 % и более кон-
центрированного) как эффективной инфузионной среды, 
особенно при гипоальбуминемии [9, 18, 19]. В этой си-
туации никогда не следует использовать глюкозу и лю-
бые гипотонические растворы, ограничить применение 
0,9 %-ного физиологического раствора [20, 21].

У пациентов в критическом состоянии не следует ис-
пользовать большие объемы физиологического раствора, 
так как это приведет к развитию гипернатрийемического 
гиперхлоремического метаболического ацидоза, росту рис-
ков развития ОПН, частоты применения ЗПТ, увеличению 
летальности. Использование «сбалансированных» растворов 
благодаря наличию «резервных буферов», меньшей кон-
центрации натрия и хлора позволяет несколько сократить 
частоту развития этих осложнений [22–24]. Тем не менее, 
несмотря на недостатки организации и дефекты дизайна, 
исследование SALT не выявило значительной разницы 
между физиологическим раствором и сбалансированным 
раствором (Plasma-Lyte) [21, 25, 26]. В несколько лучше 
организованном кластерно-рандомизированном перекрест-
ном исследовании SMART (сравнение клинической эффек-
тивности 0,9 %-ного хлорида натрия и сбалансированных 

Рисунок 5. Фармакокинетика и фармакодинамика жидкостей 
по Р. Хан [29, 43].
А. Объемно-кинетическое моделирование. Увеличение объема 
плазмы (в мл) после внутривенной инфузии 2 л раствора Рин‑
гера в течение 60 мин у взрослого пациента (средний вес 80 кг), 
у добровольца в сознании (сплошная линия), во время анестезии 
и операции (пунктирная линия), сразу после индукции анестезии 
из-за вазоплегии и гипотонии со снижением артериального давления 
до 85 % от исходного уровня (смешанная линия), после кровотечения 
и геморрагического шока со средним артериальным давлением 
ниже 50 мм рт. ст. (пунктирная линия). Б. Объемно-кинетическое 
моделирование. Увеличение объема плазмы (в мл) составляет 100, 
300 и 1000 мл соответственно через 60 минут после внутривенной 
инфузии 1 л 5 % глюкозы в течение 20 минут у взрослого пациента 
(сплошная линия) по сравнению с 1 л кристаллоида (пунктирная 
линия) и по сравнению с 1 л коллоида (пунктирная линия) (пояснения 
см. в тексте). С. Объемно-кинетическое моделирование. Увеличение 
объема плазмы (в мл) после внутривенной инфузии 500 мл гидрок‑
сиэтилкрахмала 130/0,4 (Volulyte, сплошная линия) по сравнению 
с 1 л Рингера (пунктирная линия), введенному взрослому пациенту 
(средний вес 80 кг), за 30 минут (красный), за 60 минут (черный), за 180 
минут (синий). При быстром введении и во время инфузии кинетика 
кристаллоидов и коллоидов аналогична, особенно в случае шока, 
после индукции анестезии и во время операции.
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кристаллоидов (раствор Рингера-лактат или Plasma-Lyte A 
у 15 802 взрослых пациентов) было показано преимущество 
последних (более низкий уровень комбинированной леталь-
ности, менее частое развитие ОПП, снижению потребности 
в ЗПТ) [25, 27]. В сопутствующем исследовании, выпол-
ненном в той же клинике, применение сбалансированных 
кристаллоидов у взрослых пациентов (не в критическом 
состоянии) привело к меньшей частоте развития стойкой 
ОПП, применения ЗПТ и более низкому уровню комбини-
рованной летальности по сравнению с 0,9 %-ным раствором 
хлорид натрия [28].

При назначении инфузионной терапии следует помнить 
об особенностях распределения и выведения кристалло-
идов и коллоидов у пациентов при разных физиологиче-
ских, патологических состояниях и при транскапиллярной 
утечке (рис. 5).

Принципиально, что непосредственно во время вве-
дения кристаллоидных или коллоидных растворов они 
будут оказывать аналогичный эффект на увеличение 
объема плазмы. И только в последующем их распреде-
ление и (или) выведение будут изменяться и различаться 
в условиях шока, гипотензии, повышенной капиллярной 
проницаемости, медикаментозной седации или общей 
анестезии и т. д. [29, 30]. Именно этим объясняется, по-
чему кристаллоиды достаточно эффективно увеличивают 
объем плазмы, нежели считалось ранее. Их эффективность 
(т. е. отношение увеличения объема плазмы к введенному 
объему препарата) в среднем составляет 50–80 % до тех 
пор, пока их инфузия продолжается, и даже увеличивается 
до 100 % при артериальной гипотензии. Реверсия эффекта 
увеличения объема плазмы происходит очень медленно 
во время операции и составляет лишь 10 % от скорости 
снижения в группе добровольцев в сознании [30].

Плановая инфузионно-корригирующая терапия
В данном случае инфузионная терапия используется 

для покрытия ежедневных потребностей пациента в воде, 
глюкозе и электролитах. Основные ежедневные потребно-
сти: вода в количестве 25–30 мл/кг массы тела, 1 ммоль/кг 
калия, 1,0–1,5 ммоль/кг натрия и 1,4–1,6 г/кг глюкозы (для 
предотвращения «голодного кетоза») [31].

Продолжаются дискуссии, следует ли использовать 
изотонические или гипотонические растворы для вос-
полнения потерь. Исследования у детей показали, что 
применение гипотонических растворов увеличивает риск 
развития гипонатриемии и неврологических осложнений 
[32, 33]. Подобных исследований у взрослых немного, 
и они показывают, что введение изотонических растворов 
ведет к более избыточному балансу жидкости по срав-
нению с гипотоническими растворами [34]. Это было 
подтверждено в пилотном исследовании на здоровых 
добровольцах, показавшем, что изотонические растворы 
вызывают меньший диурез (меньшие эффекты альдосте-
рона), что ведет к «непреднамеренной» гиперволемии, 
в отличии от гипотонических растворов. Несмотря на бо-
лее низкое содержание натрия и калия, гипотонические 
растворы не были связаны с развитием гипонатриемии 
или гипокалиемии [24].

Замещающие растворы
Замещающие растворы используются для коррекции 

дефицита жидкости, который не может быть восполнен 
только энтеральным путем. У пациентов в ОР развитие 
такового дефицита жидкости имеет достаточное количество 
причин: гипертермия, дренажи, свищи, открытые раны, 
полиурия (церебральный и нефрогенный сольтеряющий 
синдром, осмотический диурез или несахарный диабет), 
секвестрация жидкости в «третье» пространство и т. д. [4]

Несмотря на актуальность проблемы, имеется ограни-
ченное количество научных данных о наиболее эффектив-
ных замещающих инфузионных препаратах. Некоторые ру-
ководства рекомендуют подбирать такой объем и электро-
литный состав инфузионных сред для замещения, который 
наиболее соответствует составу жидкости, которая теряется 
[35, 36]. Обзор состава различных жидкостей организма 
можно найти в рекомендациях NICE [35]. Замещающие 
инфузионные препараты обычно представляют собой 
изотонические сбалансированные растворы. Так, напри-
мер, у пациентов с дефицитом жидкости из-за больших 
потерь желудочного сока, богатого хлоридами, в качестве 
замещающей инфузионной среды наиболее оптимально 
использовать растворы с высоким содержанием хлоридов, 
такие как физиологический раствор (0,9 % NaCl).

Жидкость в составе парентерального питания
Нутритивная поддержка является незаменимым мето-

дом лечения при самых разных заболеваниях, а у паци-
ентов в ОР – ​важным компонентом интенсивной терапии. 
Следует помнить, что нутритивное обеспечение пред-
ставляет еще один источник энтерально и парентерально 
поступающей в организм жидкости и это также может 
способствовать развитию гипергидратации, что часто 
упускается клиницистами из виду. Согласно современным 
представлениям, нутритивную терапию следует рассмат-
ривать по аналогии с инфузионной или антибактериальной 
терапией:

•	 лекарство (тип питания, способ введения);
•	 доза (калорийная и белковая нагрузка);
•	 продолжительность (когда начинать, как долго про-

должать);
•	 деэскалация (прекращение энтерального питания 

и (или) парентерального питания при переходе на пер-
оральный прием обычной пищи) [5, 37].

Каждый из этих аспектов представляется чрезвычайно 
важным при лечении пациентов в критическом состоянии, 
и в рамках настоящего обзора следует подчеркнуть актуаль-
ность ежесуточного контроля объема энтерально и паренте-
рально вводимых нутриентов при оценке не только нутри-
тивного статуса, но и кумулятивного жидкостного баланса.

Комбинации инфузионных сред
При лечении пациентов в отделениях реанимации, осо-

бенно в критическом состоянии, как правило, используются 
комбинации и сочетания разных типов инфузионных сред: 
кристаллоиды (послеоперационная гиповолемия), компо-
ненты крови и кристаллоиды (при травме и кровопотере), 
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кристаллоиды и альбумин (сепсис) и многие другие. 
Инфузионная терапия для восполнения ежедневных по-
терь часто представляет собой комбинацию энтерального 
и парентерального питания, глюкозосодержащих растворов, 
физиологического раствора, сбалансированных кристал-
лоидов в качестве растворителя для лекарств и т. д.

Начало и инфузионной терапии и кумулятивный 
баланс жидкости

Хорошо известно, что у пациентов с тяжелой гиповоле-
мией и шоком важное значение имеет время начала инфузи-
онной терапии, а ее задержка ассоциируется с негативным 
прогнозом. Продолжительность, степень выраженности 
гипоперфузии, нарушения микрогемоциркуляции, ише-
мически-реперфузионные органные повреждения уве-
личивают риски развития ПОН и приводят к увеличению 
летальности. В этом аспекте принципиальным является 
хорошо организованное исследование Мерфи и соавт., 
которые у пациентов с тяжелым сепсисом сравнивали 
эффекты раннего адекватного, раннего консервативного 
и позднего либерального и консервативного введения 
инфузионных сред. Раннее адекватное введение жидко-
сти – ​инфузионная терапия в объеме более 50 мл/кг в пер-
вые 12–24 часа пребывания в ОР. Раннее консервативное 
введение жидкости – ​введение жидкости менее 25 мл/кг 
в первые 12–24 часа пребывания в ОР. Поздняя консер-
вативная инфузионная терапия – ​два последовательных 
дня с отрицательным жидкостным балансом в течение 
первой недели пребывания в ОР. Поздняя либеральная 
инфузионная терапия – ​отсутствие двух последовательных 
дней с отрицательным жидкостным балансом в течение 
первой недели пребывания в ОР. В этом исследовании было 
показано, что комбинация раннего адекватного и позднего 
консервативного формата введения жидкости ассоциирует-
ся с лучшим исходом [38]. Объединенные данные других 
исследований подтверждают, что поздняя консервативная 
инфузионная терапия может быть эффективнее ранней 
адекватной [39–41].

Фазы инфузионной терапии
Важно подчеркнуть, что при инфузионной терапии па-

циентов в критическом состоянии, особенно при интен-
сивной инфузионной терапии («жидкостной реанимации») 
септического шока, принципиальными являются не только 
не только характеристики инфузионных сред, но и страте-
гия их применения, которая коренным образом отличается 
на разных стадиях лечения шока. На основании описанных 
выше данных о физиологических и патофизиологических 
механизмах подержания жидкостного гомеостаза организма, 
фазами и негативными эффектами инфузионной терапии 
была предложена модель инфузионной терапии септического 
шока с четырьмя «ударами», где выделяют четыре различных 
динамических формата проведения инфузионной терапии:

•	 реанимация (Resuscitation);
•	 оптимизация (Optimization);
•	 стабилизация (Stabilization);
•	 дереанимация (Evacuation, de-resuscitation) – ​аббреви-

атура Rose [40] (рис. 6).

Активная инфузионная терапия
После первичной агрессии, которая может быть вы-

звана сепсисом, ожогами, панкреатитом, травмой и т. д., 
в течение минут (часов) у пациента часто развивается так 
называемая фаза оттока, которая является жизнеугрожа-
ющим состоянием – ​стадией тяжелого циркуляторного 
шока и характеризуется выраженной вазодилятацией, 
ведущей к значимому снижению артериального давле-
ния и нарушению микроциркуляции. Как правило, это 
сопровождается гипердинамическим типом кровообраще-
ния, реже с первичным снижением сердечного выброса 
(например, септический шок с тяжелой гиповолемией 
или септический шок с сепсис-индуцированной кар-
диомиопатией, декомпенсация миокарда после гипер-
динамической фазы).

Формат введения жидкости на этой стадии шока и кри-
терии эффективности были и остаются предметом на-
учных дискуссий. В этом аспекте следует остановиться 
на принципиальной работе Rivers et al., которые показали, 
что у пациентов с сепсисом и септическим шоком реализа-
ция так называемого протокола ранней целенаправленной 
инфузионной терапии (EGDT) ассоциировалась со зна-
чительным снижением летальности (до 16 %) по сравне-
нию со стандартным лечением. Суть концепции EGDT 
при септическом шоке основана на данных, что ранняя 
целенаправленная терапия инфаркта миокарда, острого 
ишемического инсульта и травмы улучшает результаты 
лечения, а пациенты с манифестацией сепсиса имеют 
значимый дефицит доставки кислорода, о чем свиде-
тельствуют высокие уровни лактата. Обоснование EGDT 
заключается в том, что ранняя оптимизация доставки 
O2 с использованием активной инфузионной терапии, 
добутамина и трансфузии эритроцитов и мониторингом 
ScvO2 был может улучшить результаты лечения сепсиса. 
С момента выхода этой публикации аналогичные поло-
жительные результаты были зарегистрированы в более 
чем 70 наблюдательных и рандомизированных контро-
лируемых исследованиях с участием более 70 тысяч 
пациентов [49, 50]. В результате EGDT была включена 
в реанимационный пакет, применяемый в первые 6 часов 
лечения сепсиса, принятый в рамках Surviving Sepsis 
Campaign. Таким образом, он получил международное 
распространение как стандарт раннего лечения сепсиса. 
Однако реализация протоколов EGDT неизменно сопро-
вождается введением большего количества жидкости, 
большему использованию вазоактивных препаратов 
и компонентов крови и ведет к перегрузка жидкостью, 
отрицательным эффектам и осложнениям от применения 
симпатомиметиков, переливания крови и неблагопри-
ятным последствиям избыточной доставки кислорода. 
В последующих трех крупных исследованиях (ProCESS, 
ARISE и ProMISe) не было показано улучшения резуль-
татов лечения при реализации концепции EGDT, что 
ставило под сомнение необходимость в данной терапии 
и указывало на потенциальный вред [51‒55]. Недавнее 
исследование с использованием комбинированного бай-
есовского и частотного методологического анализа при 
оценке 12 рандомизированных и 31 обсервационного 
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исследований показало, что алгоритм 
EGDT далеко не универсален и по-
тенциально вреден для пациентов 
с большей степенью тяжести заболе-
вания [56]. Три из этих исследований 
продемонстрировали худшие резуль-
таты лечения при введении болюсов 
жидкости в процессе интенсивной 
терапии у пациентов с септическим 
шоком [57–59]. Тем не менее ана-
лиз стратегии EGDT показал, что 
эффективность начальной инфузи-
онной терапии сепсиса обусловлена 
скоростью инфузии и временем до-
стижения гемодинамических целей, 
хотя и эти аспекты подвергаются 
сомнению [60].

Эти данные легли в основу смены 
парадигмы инфузионной реанимации 
шока, которая заключается не в бы-
стром введении заранее определенно-
го количества жидкости, а в персони-
фицированном для каждого пациента 
выборе объема и скорости первичной 
инфузии на основе оценки потребно-
сти и переносимости жидкости [16, 55, 
61–64]. На этом этапе, индивидуаль-
ном для каждого пациента, прежде 
всего следует определить время нача-
ла проведения инфузионной терапии.

На  самой начальной стадии 
септического шока введение жид-
кости значительно увеличивает 
сердечный выброс почти во всех 
случаях. Тем не менее после пер-
вых болюсов инфузии высока ве-
роятность отсутствия дальнейшей 
реакции на инфузионную терапию. 
Следовательно, на этом этапе введе-
ние инфузии должно быть регламен-
тировано результатами проб и тестов, 
прогнозирующих вероятность уве-
личения сердечного выброса в ответ 
на дальнейшую инфузию. При этом 
следует отметить, что положительная 
реакция на инфузионную нагрузку 
может быть определена только после 
введения болюса жидкости и при на-
личии устройства гемодинамического 
мониторинга для оценки или расчета 
сердечного выброса. Поэтому необ-
ходимо использовать специальные 
тесты для увеличения априорной 
вероятности увеличения сердечно-
го выброса в ответ на инфузион-
ную терапию, поскольку введение 
инфузии следует проводить только 
у пациентов-респондентов.

Рисунок 6. Различные фазы инфузионной терапии во время шока. По Malbrain et al. [1]. Пред‑
ставлены четыре фазы интенсивной терапии при лечении септического шока: фаза реанима‑
ции (R), фаза оптимизации (O), фаза стабилизация (S) и дереанимации, эвакуации излишков 
жидкости (E). При поступлении в ОИТ у пациентов часто наблюдается гиповолемия, за которой 
следует нормоволемия (применяется ранняя адекватная целенаправленная инфузионная 
терапия). В дальнейшем возможна перегрузка жидкостью, за которой снова следует фаза 
возврата к нормоволемии с деэскалацией за счет достижения нулевого жидкостного баланса 
за счет использования поздней консервативной инфузионной терапии. При отсутствии у па‑
циента возможности самостоятельно вывести излишки жидкости (развитие состояния no flow) 
проводится позднее целенаправленное удаление жидкости (дереанимация). При гиповолемии 
O2 не может попасть в ткани из-за проблем с конвекцией, в случае гиперволемии О2 не может 
попасть в ткани из-за проблем с диффузией, вызванных интерстициальным отеком, отеком 
легких, отеком кишечника (синдром абдоминальной гипертензии).
Объемные индикаторы преднагрузки, такие как ИГКДО, ИКДПЛЖ или R ИКДОПЖ, предпочтитель‑
нее барометрических, таких как ЦВД или ДЗЛА. Вазопрессоры могут быть назначены, или уве‑
личена их дозировка для поддержания САД/АПД выше 55/45 мм рт. ст. в фазе дереанимации.
Примечание: АКС – ​абдоминальный компартмент синдром; АПП (САД-ВБД) – ​абдоминальное 
перфузионное давление; БИА – ​биоимпедансный анализ; СИ – ​сердечный индекс; ИКУ – ​индекс 
капиллярной утечки (ЦРБ сыворотки / альбумин сыворотки); СВ – ​сердечный выброс; КОД – ​кол‑
лоидно-онкотическое давление; ЦПД – ​церебральное перфузионное давление; ЦВД – ​централь‑
ное венозное давление; ВнеКЖ/ВКЖ – ​внеклеточная / внутриклеточная жидкость; ИВСВЛ – ​индекс 
внесосудистой воды в легких; ИГКДО – ​индекс глобального конечного диастолического объема; 
ГФВ – ​глобальная фракция выброса; СКФ – ​скорость клубочковой фильтрации; ВБГ – ​внутрибрюш‑
ная гипертензия; ВБД – ​внутрибрюшное давление; ВЧГ – ​внутричерепная гипертензия; ВЧД – ​вну‑
тричерепное давление; ИКНПВ – ​индекс коллабирования нижней полой вены; ИКДПЛЖ индекс 
конечно-диастолической площади левого желудочка; САД – ​среднее артериальное давление; 
ДЗЛА – ​давление заклинивания легочной артерии; P/F – ​отношение PaO2/FiO2; ПНК – ​подъем нижних 
конечностей; ВПД – ​вариация пульсового давления; ИПЛС – ​индекс проницаемости легочных со‑
судов; ИКДОПЖ – ​индекс конечно-диастолического объема правого желудочка; ScvO2 – ​сатурация 
центральной венозной крови; SvO2 – ​сатурация смешанной венозной крови; УО – ​ударный объем; 
ВУО – ​вариабельность ударного объема; VExUS – ​венозный застой, по данным УЗИ.

E-mail: medalfavit@mail.ru



41Медицинский алфавит № 25  2023. Неотложная медицина (3)

Оптимизация инфузионной терапии
Второй «удар» шока возникает на этом этапе инфузи-

онной терапии сепсиса, который развивается в течение 
нескольких часов в результате ишемически-реперфузи-
онного повреждения. При этом степень формирующейся 
гипергидратации отражает тяжесть состояния пациен-
та и может рассматриваться как его «биомаркер» [70]. 
Действительно, чем тяжелее состояние пациента, тем 
больше потребность в инфузии и более вероятно развитие 
перегрузки жидкостью и ПОН [71, 72].

На этом этапе принципиально определить момент 
времени, когда необходимо прекращать активную ин-
фузионную терапию, чтобы избежать гипергидратацию. 
В этой ситуации показатели чувствительности к инфузии 
также имеют первостепенное значение, поскольку про-
ведение инфузионной терапии следует прекратить, когда 
они становятся отрицательными [73]. Однако существует 
неопределенность, всегда ли необходимо достигать состо-
яния «нечувствительности» к инфузии, так как имеются 
обоснованные опасения, что такая тактика способствует 
«чрезмерной инфузионной реанимации» и развитию гипер-
гидратации. При этом необходимо учитывать клинический 
контекст: очевидно, что при септическом шоке в следствии 
перитонита требуется больший объем инфузии, чем при 
пневмонии, как причины шока.

Важно подчеркнуть, что решение о прекращении (ми-
нимизации) инфузионной терапии должно основываться 
на таких показателях, которые определяют риск развития 
гипергидратации. Потому что появление пастозности 
и (или) отеков конечностей, почечной дисфункции, оте-
ка легких и т. д. является тяжелыми проявлениями уже 
развившейся выраженной гипергидратации. Для оценки 
риска развития отека легких можно использовать такой 
показатель, как давление заклинивания легочной артерии, 
измеренное с помощью катетера Свана – ​Ганца. Но при 
этом не учитывается степень проницаемости эндотелия 
легочных сосудов и состояния легочной лимфоциркуляции, 
которые являются ключевыми факторами патогенеза отека 
легких [48]. Внесосудистая вода в легких, измеренная 
с помощью транспульмональной термодилюции, индекс 
проницаемости легочных сосудов могут более полно 
отражать степень риска развития гипергидратации при 
дальнейшем проведении инфузионной терапии [40, 48, 74]. 
Внутрибрюшная гипертензия также является потенциаль-
ным следствием применения слишком большого объема 
инфузии [40], что следует учитывать и контролировать 
у этих пациентов [40, 75].

Стабилизация и ограничение инфузионной терапии
При успешном лечении шока за фазой оптимизации 

в течение последующих нескольких часов или дней сле-
дует фаза стабилизации. Эта стадия отличается от двух 
предыдущих уже купированным шоком и минимальными 
рисками повторного развития нарушений макро- и микро-
циркуляции. В этом периоде пациент находится в отно-
сительно стабильном, устойчивом состоянии и основное 
внимание уделяется органной поддержке и профилактике 
развития потенциальных осложнений [1, 76]. Инфузионная 

терапия на этой стадии необходима только для поддер-
жания нормоволемии, восполнения ежедневных есте-
ственных и патологических потерь жидкости (с учетом 
объема и качественного состава потерь) [1, 76]. Несмотря 
на стабильное состояние пациентов на этом этапе, клини-
цистам следует помнить, что положительный ежесуточный 
и кумулятивный баланс жидкости значимо ассоциирует-
ся с ухудшением результатов лечения и более высоким 
уровнем летальности пациентов любого профиля [11, 77]. 
Именно поэтому необходимо четко учитывать все состав-
ляющие водного баланса, особенно «скрытые» поступле-
ния и потери жидкости (энтеральное и парентеральное 
питание, болюсное введение лекарственных препаратов, 
секвестрация жидкости во внесосудистых пространствах, 
забор крови пациента для анализов и т. д.) [11, 77, 78].

Инфузионная дереанимация и удаление избытка 
жидкости

После второго «удара» пациент может либо выздороветь 
и перейти в фазу «потока» с самопроизвольной эвакуацией 
излишков жидкости, которые были введены ранее, либо, 
как чаще происходит с большинством пациентов, остаться 
в состоянии «отсутствия потока» (no flow), за которым 
следует третий «удар шока», который обычно усугубляется 
развитием синдрома повышенной глобальной капиллярной 
проницаемости с продолжающимся накоплением внесосу-
дистой жидкости из-за транскапиллярной утечки [17, 79]. 
В любом случае пациент переходит в фазу дереанимации. 
Этот термин был впервые предложен в 2012 году и окон-
чательно введен в обращение в 2014 [1, 41]. Это касается 
как консервативной стратегии инфузионной терапии, так 
и целенаправленного удаления жидкости.

Стратегия инфузионной терапии на этой стадии ле-
чения шока после стабилизации пациента заключается 
в минимизации или прекращении инфузионной терапии 
и активном удалении жидкости как c помощью диуретиков, 
так посредством заместительной почечной терапии с уль-
трафильтрацией для поддержания отрицательного баланса 
жидкости [40]. Было доказано, что два последовательных 
дня с отрицательным балансом жидкости в течение первой 
недели пребывания пациента в ОР являются сильным 
и независимым предиктором выживаемости [1].

На этом этапе лечения шока – ​дереанимации – ​клини-
цисту необходимо решить три принципиальные задачи:
1)	определить время, когда необходимо начинать удале-

ние излишков жидкости из организма пациента;
2)	определить примерный объем излишней внесосуди-

стой жидкости у пациента;
3)	определить время, когда нужно прекращать удаление 

излишков жидкости из организма пациента.

Принципиальной клинической целью этого этапа ин-
фузионного лечения шока является поиск и поддержа-
ние баланса между необходимостью удаления излишков 
жидкости – ​сокращения ее накоплений во внесосудистых 
секторах организма (преимущества отрицательного водного 
баланса с поддержанием нормоволемии в дальнейшем) 
и риском развития локальной и системной гипоперфузии 
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из-за чрезмерного удаления жидкости. Для ответов на эти 
вопросы также необходима объективная оценка «отве-
та» пациента на инфузионную терапию. При отсутствии 
«положительных ответов» на инфузионную терапию раз-
умно предположить, что удаление излишков жидкости 
не вызовет снижения сердечного выброса [80]. Напротив, 
наличие каких-либо признаков «положительного ответа» 
на инфузионную терапию указывает на достигнутый пре-
дел удаления излишков жидкости.

Очевидно, что на этой стадии существует риск 
слишком агрессивного удаления жидкости и развития 
внутрисосудистой гиповолемии даже на фоне сохраня-
ющейся тканевой гипергидратации, что может вызвать 
«четвертый удар шока», приводящий к нарушению ми-
кроциркуляции, тканевой гипоперфузии и нестабильной 
гемодинамике (рис. 6). Следует отметить, что на этой 
стадии лечения шока при сохраняющемся избытке 
тканевой жидкости даже на фоне незначительной ги-
поволемии могут возникнуть тяжелые расстройства 
микроциркуляции со всеми вытекающими последстви-
ями. На этой стадии лечения шока концентрированные 
растворы альбумина (20–25 % и более), по-видимому, 
являются препаратами выбора ввиду их положительных 
эффектов в отношении поддержания коллоидно-осмо-
тического давления плазмы, состояния гликокаликса, 
почек, и поддержания внутрисосудистого объема на фоне 
отрицательного жидкостного баланса, особенно при 
гипоальбуминемии [81].

Преимущества такого четырехэтапного подхода к ин-
фузионной терапии шока доказали ряд эпидемиологиче-
ских исследований с контролем кумулятивного водного 
баланса [14, 15, 70, 76, 82]. Положительные эффекты 
этих принципов были показаны и в других исследова-
ниях [83–86].

Во второй части обзора будут представлены совре-
менные принципы мониторинга инфузионной терапии 
пациентов в критическом состоянии.
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Сравнительная оценка влияния двух методов 
спинальной анестезии на показатели центральной 
гемодинамики у пациентов пожилого и старческого 
возраста в экстренной сосудистой хирургии
М. И. Неймарк, А. А. Буренкин, Н. Г. Хорев, М. Г. Николаева

ФГБОУ ВО «Алтайский государственный медицинский университет» Минздрава России, г. Барнаул

РЕЗЮМЕ
Цель. Обеспечить стабильность показателей центральной гемодинамики в интраоперационном периоде у больных пожилого 
и старческого возраста с острой артериальной ишемией нижних конечностей за счет применения монолатерального вида спинальной 
анестезии.
Материалы и методы. Обследовано 70 больных, проходивших лечение в отделении сосудистой хирургии ЧУЗ «Клиническая больница 

„РЖД-Медицина“ города Барнаула». Больные разделены на две группы: первая – ​больные, оперированные в условиях билатеральной 
(двусторонней) спинальной анестезии; вторая – ​больные, оперированные в условиях монолатеральной (односторонней) спинальной 
анестезии. Всем пациентам проводились оценка уровня спинального блока по шкале Бромажа, мониторинг центральной гемодинамики 
с помощью реографа МАРГ‑10–01, послеоперационная оценка ишемии миокарда на ЭКГ, острого повреждения почек по контролю 
диуреза.
Результаты. Во второй группе достигался адекватный моторный блок для выполнения оперативного вмешательства. В интраоперационном 
периоде в группе пациентов, которым выполнялась монолатеральная блокада, среднее артериальное давление снижалось на 3 мм рт. ст. 
В этой связи не обнаружено клинически значимого увеличения частоты сердечных сокращений, снижения ударного индекса и индекса 
общего периферического сосудистого сопротивления. В первой группе снижение среднего артериального давления достигало 20 % 
от исходного, что приводило к увеличению частоты сердечных сокращений на 12 % и снижению ударного индекса на 11 % и требовало 
корригирующих мероприятий.
Выводы. В ходе периоперационного периода показатели центральной гемодинамики во второй группе были более стабильными 
в сравнении с первой группой. Этим больным не потребовалось применения вазопрессорных препаратов и инфузии кристаллоидов. 
В раннем послеоперационном периоде у пациентов, которым выполнялась монолатеральная анестезия, не было признаков острого 
почечного повреждения. Монолатеральная спинальная анестезия, по сравнению с традиционной спинальной анестезией, обеспечивает 
более стабильную гемодинамику у пожилых пациентов с острой артериальной ишемией.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: спинальная анестезия, монолатеральная спинальная анестезия, тромбэмболэктомия, коморбидность.
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Comparative assessment of effect of two methods of spinal 
anesthesia on central hemodynamic parameters in elderly 
and senile patients in emergency vascular surgery
M. I. Neimark, A. A. Burenkin, N. G. Khorev, M. G. Nikolaev

Altai State Medical University, Barnaul, Russia

SUMMARY
Objective. To improve the results of treatment of comorbid patients with acute arterial ischemia by substantiating the optimal type of spinal 
anesthesia for surgical intervention on the affected limb.
Materials and methods. The study involved 70 patients who were treated in the Department of Vascular Surgery of Clinical Hospital of ‘Russian 
Railways-Medicine Co.’ in Barnaul. The patients were divided into two groups: group 1 – ​patients operated under conditions of bilateral (bilateral) 
spinal anesthesia, group 2 – ​patients operated under conditions of monolateral (unilateral) spinal anesthesia. All patients underwent an assessment 
of the level of spinal block on the Bromage scale, monitoring of central hemodynamics using a MARG‑10–01 rheograph, postoperative assessment 
of myocardial ischemia on the ECG, acute kidney damage to control diuresis.
Results. In the 2nd group, there was a sufficient sensory and motor block to perform surgery. In the intraoperative period in the group of patients 
who underwent unilateral blockade, the mean arterial pressure decreased by 3 mm Hg. In this regard, there was no clinically significant increase 
in heart rate and a decrease in the stroke index and the index of total peripheral vascular resistance. In the 1st group, the decrease in mean 
arterial pressure reached 20 % of the original, which led to an increase in heart rate by 12 % and a decrease in stroke index by 11 %.
Conclusions. During the perioperative period, the indicators of central hemodynamics in the group 2 were more stable compared to the group 1, 
they did not need the use of vasopressor drugs and crystalloids. And in the early postoperative period, patients who underwent unilateral 
anesthesia did not show signs of acute kidney injury. Monolateral spinal anesthesia, compared with conventional spinal anesthesia, provides 
more stable hemodynamics in elderly patients with acute arterial ischemia.
KEYWORDS: spinal anesthesia, monolateral spinal anesthesia, thromboembolectomy, comorbidity.
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Введение
Острая ишемия конечностей – ​экстренная ситуация 

в сосудистой хирургии, обусловленная тромбозом или 
эмболией артерии, сопровождающаяся высоким риском 
развития опасных для жизни осложнений [1]. Наиболее 
радикальным методом лечения острой ишемии конечности 
является реконструкция артерий, тромбэктомия и эмболэк-
томия из пораженных сосудов [2]. Данные вмешательства 
относятся к операциям с высокой степенью хирургического 
риска, что предъявляет особые требования к их анестези-
ологическому обеспечению [3].

Как правило, пациенты с данной нозологией – ​это 
больные пожилого и старческого возраста, у которых 
в связи с системным атеросклерозом имеет место пора-
жение сердечно-сосудистой системы (гипертоническая 
болезнь, постинфарктный кардиосклероз, нарушения сер-
дечного ритма, разной степени выраженности ХСН и др.). 
Вероятность возникновения кардиальных осложнений 
при таких оперативных вмешательствах достигает 5 % [3].

Кроме того, для них характерна коморбидность – ​со-
четание заболеваний сердечно-сосудистой системы с эн-
докринными расстройствами (сахарный диабет), хрони-
ческими заболеваниями легких (ХОБЛ) и почек [4].

Им свойственно снижение функциональных резер-
вов организма, особенно отчетливо проявляющееся при 
возникновении острой хирургической патологии [5, 6]. 
Кроме того, пациенты контролируют течение заболеваний 
систематическим приемом лекарственных препаратов 
(гипотензивных, антиаритмических, сахаропонижаю-
щих, бронходилатирующих, антикоагулянтов), что мо-
жет отразиться на течении интраоперационного периода 
развитием соответствующих осложнений [7]. По данным 
разных авторов, до 25 % назначаемых врачами комбинаций 
лекарственных средств потенциально опасны, то есть могут 
повысить риск возникновения побочных эффектов [8].

Проводя предоперационную подготовку этим больным, 
врач – ​анестезиолог-реаниматолог оказывается перед ди-
леммой. С одной стороны, выраженные функциональные 
нарушения требуют тщательной и в то же время осторож-
ной коррекции, с другой стороны – ​острая ишемия нижней 
конечности и выраженный болевой синдром диктуют 
необходимость неотлагательного проведения операции.

Исходя из вышеизложенного, в современной клиничес-
кой практике при выполнении этих операций предпочтение 
отдается методам регионарной анестезии, которые, по срав-
нению с другими анестезиологическими технологиями, 
в наименьшей степени оказывают негативное влияние 
на основные витальные функции [9].

Общепризнанной является точка зрения, что наиболее 
эффективным методом профилактики интраоперационных 
сердечно-сосудистых осложнений является обеспече-
ние стабильных показателей центральной гемодинамики 
на всех этапах хирургического лечения [10].

При выполнении нейроаксиальной анестезии это усло-
вие выполнить затруднительно из-за развития гипотензии 
вследствие симпатического блока. Существующие мето-
ды ее профилактики и устранения у данной категории 
больных малопригодны. Инфузионная терапия опасна 

перегрузкой сосудистого русла и развитием острой сердеч-
ной недостаточности или прогрессированием ХСН [11, 12]. 
Использование вазопрессоров может провоцировать ише-
мию миокарда и почечное повреждение [13].

Выход из этой ситуации видится в использовании мо-
нолатеральной спинальной анестезии, которая за счет 
использования меньших доз местного анестетика, чем при 
билатеральной, должная обеспечить лучшую стабильность 
гемодинамики [14, 15]. Выяснение этого вопроса легло 
в основу настоящего исследования.

Цель исследования
Обеспечить стабильность показателей центральной 

гемодинамики в интраоперационном периоде у больных 
пожилого и старческого возраста с острой артериальной 
ишемией нижних конечностей за счет применения моно-
латерального вида спинальной анестезии.

Материал и методы
Обследовано 70 пациентов, поступивших в ЧУЗ 

«Клиническая больница „РЖД-Медицина“ города 
Барнаула» в экстренном порядке с острой ишемией ниж-
ней конечности, обусловленной тромбоэмболической 
окклюзией артерий. Пациентам были выполнены следу-
ющие оперативные вмешательства: тромбэктомия (40 % 
в первой группе и 34,3 % – ​во второй), эмболэктомия (51,4 
и 57,1 % соответственно), реконструктивные операции 
(8,6 % в каждой группе).

Пациенты были разделены методом слепой рандоми-
зации на две группы (по 35 человек в каждой). В первую 
группу (сравнения) включены пациенты, которым была 
проведена билатеральная спинальная анестезия. Среди 
них – ​25 женщин и 10 мужчин в возрасте от 49 до 87 лет. 
Средний возраст группы – ​65,3 ± 8,7 года. По шкале ASA 
28 пациентов этой группы относились к классу III Э, 
7 – ​к IV Э. Оперированные больные имели следующую 
степень ишемии нижней конечности по классификации 
А. В. Покровского: II a – ​22,8 %, II б – ​31,4 %, II в – ​22,8 %, 
III a – ​20 %, III б – ​3 %.

Во вторую (основную) вошли пациенты, которым вы-
полнялся односторонний спинальный блок на стороне по-
раженной конечности. В ее составе 26 женщин и 9 мужчин 
в возрасте от 51 до 88 лет. Средний возраст составил 64,5 ± 
11,2 года. По шкале оценки анестезиологического риска 
26 пациентов относились к классу III Э по шкале ASA, 
9 – ​к IV Э. Оперированные больные имели следующую 
степень ишемии нижней конечности по классификации 
А. В. Покровского: II a – ​25,7 %, II б – ​34,2 %, II в – ​17,1 %, 
III a – ​17,1 %, III б – ​5,9 %.

Группы были репрезентативны по шести признакам – ​
полу, возрасту, степени ишемии конечности, характе-
ру сопутствующих заболеваний, времени поступления 
от начала заболевания, характеру выполненной операции.

Уровень коморбидности у пациентов обеих групп оце-
нивали по шкалам Cumulative Illness Rating Scale-Geriatric 
(CIRS-G) (11,50 ± 4,60; 12,90 ± 3,90 соответственно в пер-
вой и второй группах), Charlson (9,70 ± 3,96; 10,40 ± 2,60 
соответственно в первой и второй группах), Index of Disease 
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Severity (IDS) (17,50 ± 2,96; 17,60 ± 3,60 соответственно 
в первой и второй группах) [5]. В каждой группе рассчи-
тывался пересмотренный индекс сердечно-сосудистого 
риска (11,60 ± 1,84; 10,50 ± 0,96 соответственно в пер-
вой и второй группах). Анализ полученных результатов 
показал высокую отягощенность сопутствующими забо-
леваниями у пациентов с острой артериальной ишемией 
нижних конечностей. Наиболее частыми сопутствующими 
патологиями были гипертоническая болезнь и хрониче-
ская сердечная недостаточность (100 % в каждой группе), 
ишемическая болезнь сердца (71,4 % в первой группе 
и 68,6 % – ​во второй), стенокардия (17,1 % и 14,3 % соот-
ветственно), постинфарктный кардиосклероз (11,4 в первой 
группе и 14,3 % – ​во второй), мерцательная аритмия (22,8 % 
и 20,0 % соответственно), сахарный диабет и нарушение 
толерантности к глюкозе (34,2 % и 31,4 % соответственно), 
заболевания системы органов дыхания (42,8 % и 40,0 % 
соответственно). Поражения органов дыхания были связа-
ны с новой коронавирусной инфекцией (31,4 % – ​в первой 
группе и 34,2 % – ​во второй), хронической обструктивной 
болезнью легких (11,4 % и 8,6 % соответственно). Реже 
встречались поражения центральной нервной системы, 
желудочно-кишечного тракта, хроническая болезнь почек, 
онкологические заболевания и др.

Наличие такого числа сопутствующих заболеваний 
порождает неизбежность приема больными лекарственных 
препаратов на протяжении длительного промежутка време-
ни. Большинство анализируемых пациентов при поступле-
нии в хирургический стационар получали в первой группе 
5,70 ± 1,34, во второй – ​5,40 ± 1,04 препарата. Наиболее 
часто назначаемыми препаратами были ингибиторы анги-
отензинпревращающего фермента, бета-адреноблокаторы, 
диуретики, антиагрегантные и сахароснижающие средства.

В соответствии с современными стандартами оказания 
скорой помощи при тромботических событиях у всех 
пациентов на догоспитальном этапе начиналась гепари-
нотерапия в объеме 5000 Ед. Выполнение центральных 
нейроаксиальных процедур непосредственно до, во время 
и после приема антикоагулянтов вызывает споры, посколь-
ку у данных пациентов – ​высокий риск формирования 
субдуральной гематомы. Использование атравматичных игл 
тонкого диаметра и проведение индивидуального анализа 
соотношения риска и пользы делает нейроаксиальную 
блокаду у пациентов, получающих антикоагулянтную те-
рапию, безопаснее. Наш опыт показывает, что при уровне 
АЧТВ до 45 с выполнение спинальной анестезии протекает 
без осложнений [16].

При проведении нейроаксиальных блокад использо-
вали местный анестетик в дозировках, рекомендован-
ных в «Национальном руководстве по анестезиологии» 
(2023) [17].

Для выполнения билатеральной анестезии пунктирова-
лось спинномозговое пространство иглой B. Braun Pencan 
Квинке 25G на уровне L3–L4 в положении пациента лежа 
на боку. Средняя доза раствора Маркаин Спинал Хэви 
(бупивакаин) для адекватного уровня анестезии составила 
12,7 ± 1,6 мг. После введения препарата накладывалась 
асептическая повязка и пациенты укладывались на спину. 

Оперативное вмешательство начиналось через 15,30 ± 3,45 
минуты. К моменту начала оперативного вмешательства 
у пациентов развивался билатеральный блок, который 
оценивался по шкале Бромажа и составлял 3,00 балла 
с обеих сторон. Продолжительность оперативного вме-
шательства – ​82,75 ± 18,75 минуты. По его завершении 
проводилась повторная оценка спинального блока, кото-
рая оставалась прежней – ​3,00 балла с каждой стороны. 
Через час после операции блокада нижних конечностей 
сохранялась и составляла 2,30 ± 0,20 балла со стороны 
оперированной конечности и 2,10 ± 0,18 балла – ​на здо-
ровой стороне.

Техника выполнения монолатеральной спинальной 
анестезии заключалась в позиционировании пациента 
на стороне пораженной конечности. Пункция субарах-
ноидального пространства проводилась на том же уровне 
L3–L4 с использованием тех же спинальных игл B. Braun 
Pencan Квинке 25G. В данной группе доза вводимого 
препарата составила 7,1 ± 0,7 мг. После введения раство-
ра Маркаин Спинал Хэви накладывалась асептическая 
повязка и пациенты оставались лежать на стороне опери-
руемой конечности в течение 29,25 ± 6,44 минуты, после 
чего укладывались на спину и начиналось оперативное 
вмешательство. Оценка монолатерального блока по шкале 
Бромажа перед разрезом показала следующий результат: 
3,00 балла – ​на оперируемой конечности и 0,53 ± 0,10 
балла – ​на здоровой стороне. Длительность операции 
составила 79,25 ± 22,15 минуты. По завершении операции 
повторная оценка выраженности спинального блока по-
казала вовлечение здоровой конечности, индекс Бромажа 
на оперированной ноге составил 3,00 балла, на здоровой 
стороне – ​0,86 ± 0,20 балла. Через час после операции 
сохранялся блок оперированной конечности до 1,50 балла.

Для интраоперационного мониторинга гемодинамики 
использовался реограф «Микролюкс МАРГ‑1001», кото-
рый позволял оценивать частоту сердечных сокращений, 
среднее артериальное давление (АДср.), ударный индекс 
(УИ), сердечный индекс, индекс общего периферическо-
го сопротивления, торакальный объем жидкости (ТОЖ) 
и%ТОЖ, который отражает значение ТОЖ в процентах 
относительно нормального (должного) значения. В ка-
честве контрольной группы обследовано 20 здоровых 
добровольцев.

Статическая обработка полученных результатов осу-
ществлялась на компьютере с предустановленной системой 
Windows 10 basic в программе Statistica 12.0 с использо-
ванием таблиц Excel.

Результаты и их обсуждение
При сравнительной характеристике двух нейроакси-

альных блокад установлены следующие обстоятельства 
(табл. 1).

При монолатеральной спинальной анестезии доза 
введенного анестетика на 40 % оказалась ниже, чем при 
билатеральной. С одной стороны, это обусловило почти 
двукратное увеличения продолжительности развития 
анестезии, с другой – ​не сопровождалось развитием су-
щественного сенсорного и моторного блоков в здоровой 
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конечности. При этом выраженность сенсорного и мотор-
ного блоков на стороне операции в обеих группах была 
одинаковой.

Учитывая пожилой и старческий возраст наших паци-
ентов, сопутствующую кардиальную патологию, до начала 
операции у всех проводился тест Тебуля (тест с поднятием 
ног) с целью определения восприимчивости пациентов 
к инфузионной терапии. Если в ответ на поднятие ног 
сердечный индекс увеличивался на 15 %, пациент считал-
ся респондером и с целью коррекции гипотонии в ответ 
на развитие спинального блока у них было допустимо 
проведение под контролем торакального объема жидкости 
инфузионной терапии. Если пациент не отвечал увеличени-
ем сердечного выброса на подъем ног, с целью устранению 
гипотонии применяли вазопрессоры. У большинства паци-
ентов тест оказался отрицательным: у 21 (60,0 %) больных 
первой группы и у 23 (65,7 %) пациентов второй группы, 
поэтому в случае необходимости с целью коррекции ги-
потензии у них использовалась инфузия норадреналина 
в дозе 0,05–0,10 мкг/кг/мин. Предоперационный анализ 
торакального объема жидкости (ТОЖ) показал исходное 
превышение допустимых значений на 25,6 % в первой 
группе и 27,4 % – ​во второй (табл. 2).

При исходной оценке параметров центральной гемоди-
намики у пациентов обеих групп были выявлены измене-
ния одинаковой степени выраженности и направленности, 
что косвенно свидетельствует о репрезентативности срав-
ниваемых групп. Они характеризовались артериальной 
гипертензией, снижением ударного индекса и увеличением 
удельного периферического сопротивления по сравнению 
с контрольными величинами. Сердечный индекс за счет 
тахикардии оставался в нормальных пределах.

У пациентов первой группы на фоне развития спи-
нального блока, по сравнению с исходным этапом ис-
следования, отмечено снижение среднего артериального 
давления на 10 мм рт. ст. (р = 0,0003), которое достигло 
контрольного уровня – ​85 (83; 92) (р = 0,7900). Это было 
обусловлено снижением индекса общего перифериче-
ского сосудистого сопротивления за счет симпатической 
блокады на 252 дин × с × см‑5 (р = 0,0020). Ударный 

индекс снизился на 1 мл/м2 (р = 0,0020), сердечный 
индекс изменялся незначительно на 0,2 л/мин/м2 (р = 
0,3000) за счет усиления тахикардии на 6 уд./мин (р = 
0,0007). При пережатии артерии отмечено повышение 
АДср. на 3 мм рт. ст. (р = 0,0008) и увеличение удель-
ного периферического сопротивления на 38 дин × с × 
см‑5 (2 %) по сравнению с предыдущим этапом. Снятие 
зажима с артерии характеризовалось снижением артери-
ального давления на 7 мм рт. ст. (р = 0,0001), удельного 
периферического сопротивления – ​на 35 дин × с × см‑5 
и ударного индекса – ​на 4 мл/м2 по сравнению с преды-
дущим этапом (р = 0,0001), что, по-видимому, обуслов-
лено формированием синдрома ишемии – ​реперфузии. 
Снижение артериального давления на этом этапе у 14 
пациентов с отрицательным тестом Тебуля достигло 20 % 
от исходного, что согласно критериям ВОЗ расценива-
ется как артериальная гипотония и требует коррекции. 
С этой целью 14 пациентам этой группы проводилась 
в условиях мониторинга инфузия норадреналина в ука-
занных выше дозах, 10 больным (респондерам) при 
отсутствии существенной операционной кровопотери 
проводилась осторожная инфузионная терапия (500 мл 
кристаллоидов) под контролем диуреза. Через 3 часа 
после операции все исследованные показатели прак-
тически вернулись к дооперационному уровню. Таким 
образом, обнаруженные нами изменения параметров 

Таблица 1
Сравнительная характеристика двух вариантов спинального блока

Билатеральная 
спинальная анестезия

Монолатеральная 
спинальная анестезия

Используемый препарат Маркаин Спинал Хэви Маркаин Спинал Хэви

Доза вводимого препарата, мг 12,70 ± 1,60 7,10 ± 0,70 р < 0,05

Время от введения препарата до начала оперативного вмешательства, мин 15,30 ± 3,45 29,25 ± 6,44 р1 < 0,05

Длительность операции, мин 82,75 ± 18,75 79,25 ± 16,45 р1 = 0,45

Оценка сенсорного и моторного блока оперированной конечности / здоровой 
конечности к началу операции по шкале Бромажа, баллов

3 / 3

р2 > 0,05

3 / 0,56 ± 0,10

р2 < 0,05

Оценка сенсорного и моторного блока оперированной конечности / здоровой 
конечности к завершению операции по шкале Бромажа, баллов

3 / 3

р2 > 0,05

3 / 0,88 ± 0,20

р2 < 0,05

Оценка сенсорного и моторного блока оперированной конечности / здоровой 
конечности через час после операции по шкале Бромажа, баллов

2,30 ± 0,30 / 2,10 ± 0,20

р2 > 0,05

1,40 ± 0,20 / 0,31 ± 0,10

р2 < 0,05
Р1 < 0,05

Примечание: р1 – ​достоверность разницы между группами; р2 – ​достоверность разницы показателей между оперированной и неопери‑
рованной конечностями.

Таблица 2
Сравнительная оценка торакального объема жидкости

ТОЖ, л/м2 %ТОЖ

БЛСА 4,2 (3,6; 4,5) 120 (114; 133)

МЛСА 4,2 (3,9; 4,4) 124 (117; 139)

Группа сравнения 3,7 (2,9; 4,2) 107 (103; 111)

р 0,45 0,47

р1 0,05 0,01

р2 0,03 0,01

Примечание: р – ​достоверность различий между первой и второй группа‑
ми. р1 – ​достоверность различий между первой и контрольной группами; 
р2 – ​достоверность различий между второй и контрольной группами.
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центральной гемодинамики в про-
цессе выполнения реконструктивной 
операции на артериях нижней ко-
нечности в условиях билатеральной 
спинальной анестезии были обуслов-
лены имеющимися сердечно-сосу-
дистыми заболеваниями, влиянием 
спинальной анестезии на параметры 
кровообращения и техническими ус-
ловиями выполнения операции.

При анализе гемодинамических 
сдвигов, возникших у пациентов вто-
рой группы в процессе оперативного 
лечения в условиях монолатеральной 
спинальной анестезии, обнаружена 
та же тенденция динамики анализи-
руемых параметров, что и у больных 
первой группы. Однако сравнитель-
ная оценка изучаемых показателей 
показала существенное различие 
между группами. Так, на этапах раз-
вития спинального блока, пережатия 
артерии, снятия зажима с артерии 
параметры артериального давления, 
удельного периферического сопро-
тивления, ударного индекса были 
выше во второй группе по сравнению 
с первой, частота сердечных сокраще-
ний оказалась выше в первой группе 
(рис. 1, 2, 3).

На этапе снятия зажима с артерии 
среднее артериальное давление во вто-
рой группе на 12 мм рт. ст. оказалось 
выше, чем в первой (р < 0,0001), удар-
ный индекс во второй группе был 
больше на 4 мл/м2 (р = 0,0020). Через 
3 часа после операции сравниваемые 
показатели практически не различа-
лись. Таким образом, полученные ре-
зультаты показали, что монолатераль-
ная спинальная анестезия у больных 
с ургентной сосудистой патологией 
обеспечивает более стабильные по-
казатели центральной гемодинамики, 
чем билатеральная анестезия. При от-
сутствии существенной операционной 
кровопотери монолатеральный блок 
не требует для устранения гипотонии 
использование вазопрессоров и инфу-
зии кристаллоидов.

У пяти больных первой группы 
после применения вазопрессоров 
в раннем послеоперационном пери-
оде на ЭКГ определялись признаки 
ишемии миокарда, а у шести – ​сниже-
ние диуреза ниже 0,5 мл/кг/ч в первые 
сутки. Во второй группе этих явлений 
не отмечалось.

Рисунок 1. Динамика АДср. (мм рт. ст.).

Рисунок 2. Динамика УИ (мл/м2).

Рисунок 3. Динамика ИОПСС (дин × с × см‑5/м2).
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Выводы
1.	 Монолатеральная спинальная анестезия обеспечивает 

более стабильные параметры центральной гемодина-
мики, чем билатеральная, в процессе операции по по-
воду острой ишемии нижней конечности.

2.	 Монолатеральная спинальная анестезия, в отличие 
от билатеральной, не требует применения вазопрес-
соров и инфузионной терапии для регуляции артери-
ального давления.

3.	 Монолатеральную спинальную анестезию можно рас-
сматривать в качестве метода выбора при операциях 
по поводу острой ишемии нижней конечности.

Вклад авторов. Все авторы внесли равный вклад в на-
писание статьи.
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Положительный опыт применения продленной 
инфузии метилпреднизолона в терапии 
госпитализированных пациентов  
с коронавирусной инфекцией COVID‑19,  
осложненной бактериальной пневмонией
С. Н. Галкина1, А. С. Рыбалко1, Н. И. Чаус1,2, С. В. Сметанина1, В. Б. Белобородов2, Н. А. Карпун1,2, Ш. Алиев1

1Московский клинический центр инфекционных болезней «Вороновское» ГБУЗ «Городская 
больница имени В. П. Демихова Департамента здравоохранения Москвы», Москва

2ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного профессионального 
образования» Минздрава России, Москва

РЕЗЮМЕ
Введение. Традиционно при наличии активного бактериального процесса не рекомендуется применять гормональные препараты в связи 
с тем, что подобное применение может стать причиной развития септических осложнений. Однако мы обнаружили, что раннее применение 
низкой (средней) дозы метилпреднизолона по схеме, разработанной нами на основе научных работ по этой теме и наших собственных 
наблюдений, позволяет остановить прогрессирование острого респираторного дистресс-синдрома (ОРДС) у госпитализированных пациентов 
с коронавирусной инфекцией COVID‑19, осложненной бактериальной пневмонией, не усугубляя течение бактериального процесса. 
В настоящей статье рассматриваются эффекты применения ГКС в режиме «болюс с последующей непрерывной инфузией» в рамках 
комплексной терапии пациентов с коронавирусной инфекцией COVID‑19, осложненной бактериальной пневмонией.
Материалы и методы. Выполнен анализ данных 37 пациентов, последовательно поступавших в стационар во время второй и третьей волн 
коронавирусной инфекции с симптомами бактериальной пневмонии на фоне COVID‑19 на поздних этапах прогрессирования заболевания. 
Наряду с комплексной дезинтоксикационной, антикоагулянтной, противовоспалительной, антибактериальной и симптоматической терапией 
всем пациентам назначали применение метилпреднизолона в режиме «болюс с последующей продленной инфузией». Данные собирались 
в двух точках и проходили статистическую обработку.
Результаты. Положительные изменения по всем отслеживаемым показателям были статистически значимыми, при этом ни у одного 
из наблюдаемых пациентов не произошло развития суперинфекции. Общая выживаемость составила 86,49 %, ни один летальный исход 
не был связан с развитием септического процесса.
Заключение. Наблюдаемые нами клинические процессы и результаты статистического анализа данных госпитализированных пациентов 
с бактериальной пневмонией на фоне COVID‑19, которые получали раннюю терапию метилпреднизолом в режиме «болюс с последующей 
продленной инфузией», указывали на купирование прогрессирования ОРДС у большинства наблюдаемых нами больных при отсутствии 
не только усугубления бактериальной инфекции, но и ее статистическим значимом регрессе, подтвержденном лабораторными данными. 
Для более детального изучения описанных нами результатов требуется проведение дальнейших исследований.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: COVID‑19, бактериальная пневмония, глюкокортикостероиды, метилпреднизолон, иммунный ответ, респираторный 
дистресс-синдром.
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Positive effects of methylprednisolone continuous infusion 
in treatment of hospitalized patients with COVID‑19 associated 
bacterial pneumonia
S. N. Galkina1, A. S. Rybalko1, N. I. Chaus1,2, S. V. Smetanina1, V. B. Beloborodov2, N. A. Karpun1,2, Sh. Aliev1

1Moscow Clinical Centre for Infectious Diseases ‘Voronovskoye’ of City Hospital n. a. V. P. Demikhov, 
Moscow, Russia

2Russian Medical Academy for Continuing Professional Education, Moscow, Russia
SUMMARY
Introduction. Hormones are traditionally not recommended in the presence of bacterial infection, as such use may lead in septic complications. 
However, we have found that early use of low to medium methylprednisolone doses in a specific administration mode we have developed on the 
basis of scientific publications and our own data may stop ARDS progression in hospitalized patients with COVID‑19 associated bacterial pneumonia 
without complicating the bacterial process. The article looks into effects of methylprednisolone used in ‘bolus followed by continuous infusion’ mode 
within the complex therapy of COVID‑19 associated bacterial pneumonia patients.
Materials and methods. We analyzed 37 patients admitted to our hospital during the 2nd and 3rd waves of COVID‑19 at later stages of the disease, 
complicated by bacterial pneumonia. Apart from receiving comprehensive detoxication, anti-inflammatory, antibacterial and symptomatic therapy all 
patients received methylprednisolone used in ‘bolus followed by continuous infusion’ mode. The data was collected at two points and statistically analyzed.
Results. Positive changes in all parameters were statistically significant, and none of the patient’s developed superinfection. Total survival was 86.49 %, 
and none of the deaths was associated with septic complications.
Conclusions. Our clinical observations and statistical analysis of data suggest that the early use of methylprednisolone in the ‘bolus followed by continuous 
infusion mode’ was associated with discontinuation of ARDS progression and did not lead to bacterial superinfection. On the contrary, bacterial infection 
regress was confirmed by the laboratory findings and statistically significant. Further research is needed for a detailed study of the results we here describe.
KEYWORDS: COVID‑19, bacterial pneumonia, glucocorticosteriods, methylprednisolone, immune response, respiratory distress syndrome
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Введение
Дискуссии по поводу применения глюкокортикосте-

роидной терапии при наличии инфекционного процесса 
идут в медицинском сообществе уже более 15 лет [1]. 
Традиционно превалирует распространенное представ-
ление о том, что гормональные лекарственные препараты 
не рекомендуется применять при активном бактери-
альном процессе, так как подобное назначение может 
стать причиной развития суперинфекции и септических 
осложнений [2, 3]. Применение моноклональных антител, 
например тоцилизумаба, при бактериальной инфекции 
полностью противопоказано [4] до купирования бактери-
альной инфекции. В части глюкокортикостероидов (ГКС) 
то же относится и к дексаметазону [5]. При этом задача 
снижения выработки провоспалительных маркеров с це-
лью предотвращения развития острого респираторного 
дистресс-синдрома (ОРДС) при коронавирусной инфек-
ции COVID‑19, осложненной бактериальной пневмонией, 
остается актуальной в клинических условиях.

Эффективность метилпреднизолона в комплексной те-
рапии COVID‑19 описана в целом ряде крупных работ [6–9]. 
В наших предыдущих работах [10, 11] нами описан комби-
нированный режим («болюс с последующей непрерывной 
инфузией») раннего применения метилпреднизолона (МП) 
в терапии госпитализированных пациентов с COVID‑19, 
основанный на трудах Meduri et al. [12–15] по назначению 
глюкокортикостероидов (ГКС) в виде продленной инфу-
зии, Edalatifard et al. [16] по применению пульс-терапии 
ГКС и Steinberg et al. о преимуществах раннего начала 
кортикостероидной терапии [17]. По результатам наших 
наблюдений, мы пришли к выводу о том, что применение 
МП в течение 10 суток после проявления первых симпто-
мов заболевания в режиме «болюс с последующей непре-
рывной инфузией» в условиях инфекционного отделения 
может снизить тяжесть течения заболевания, потребность 
в эскалации респираторной поддержки, сократить потреб-
ность в неинвазивной и инвазивной вентиляции легких 
и повысить выживаемость пациентов с COVID‑19.

Анализ опубликованных работ по этой тематике позво-
лил предположить, что применение ГКС на фоне текущей 
бактериальной инфекции может быть клинически оправ-
данно и иметь благоприятные эффекты. Так, в выводах 
систематического обзора Aberdein et al. авторы приводят 
клинические рекомендации по применению ГКС при 
инфекционных процессах [1], а анализ рандомизирован-
ных контролируемых исследований (РКИ), проведенный 
McGee et al. продемонстрировал, что применение ГКС 
безопасно и имеет положительные эффекты в комплекс-
ной терапии пациентов с бактериальными инфекциями, 
за исключением вирусного гепатита и церебральной 
малярии [18]. Необходимость применения адекватных 
и эффективных доз антибактериальных и (или) антигриб-
ковых препаратов не подлежит сомнению [2].

В настоящей статье рассматриваются эффекты приме-
нения ГКС в режиме «болюс с последующей непрерывной 
инфузией» в рамках комплексной терапии пациентов 
с коронавирусной инфекцией COVID‑19, осложненной 
бактериальной пневмонией.

Цель настоящей работы: описать положительные эф-
фекты применения метилпреднизолона в режиме «болюс 
с последующей непрерывной инфузией» на примере 37 
пациентов с тем, чтобы способствовать повышению эф-
фективности лечения больных с вирусно-бактериальным 
поражением легких при COVID‑19.

Материалы и методы
В анализ включены данные 37 пациентов (n = 37), 

которые последовательно поступали в наш стационар 
во время второй и третьей волн коронавирусной инфек-
ции с симптомами бактериальной пневмонии на фоне 
COVID‑19 на поздних этапах прогрессирования забо-
левания. Все пациенты в течение длительного периода 
(неделя и более) получали амбулаторную медицинскую 
помощь по месту жительства. Госпитализация происходи-
ла в среднем на 7,81 ± 2,65 сутки после появления первых 

Таблица 1
Демографические и клинические характеристики пациентов 

на момент поступления

Показатели Пациенты, n = 37

Средний возраст пациентов, лет 57,37 (34,00–91,00)

Пол
Мужской 24 (64,86 %)

Женский 13 (35,14 %)

Преморбидный фон

Ожирение 19 (51,35 %)

Сердечно-
сосудистые 
заболевания

20 (54,05 %)

Сахарный диабет 6 (16,21 %)

Сутки с момента проявления первых симптомов 
COVID‑19 7,81 ± 2,65

Таблица 2
Клинические характеристики пациентов на момент поступления

Показатели Пациенты (n = 37)

Температура, °C 38,28 ± 0,65

ЧСС, в минуту 84,67 ± 9,58

АД, мм рт. ст. 131/81 ± 11,20/9,65

ЧДД, в минуту 20,78 ± 1,14

SpO2, % 89,41 ± 5,99

Результаты ОАК

Лейкоциты, 109/л 7,8 ± 2,66

Лимфоциты, 109/л 1,19 ± 0,41

Тромбоциты, 109/л 200,67 ± 61,15

Фибриноген, г/л 5,84 ± 1,47

С-реактивный белок, мг/л 93,88 ± 53,97

Прокальцитонин, пг/мл 0,39 ± 0,33

Лактатдегидрогеназа, Ед/л 746,34 ± 218,6

Интерлейкин‑6, пг/мл 207,21 ± 240,89

Данные КТ

КТ 1 (менее 25 %) 2

КТ 2 (25–50 %) 14

КТ 3 (50–75 %) 17

КТ 4 (более 75 %) 4

Примечание: ЧСС – частота сердечных сокращений, АД – артери‑
альное давление, ЧДД – частота дыхательных движений, ОАК – общий 
анализ крови, КТ – компьютерная томография.
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симптомов заболевания. Демографические характеристики и преморбидный 
фон включенных в анализ пациентов представлены в таблице 1.

Основными жалобами на момент поступления были лихорадка, слабость, 
симптомы интоксикации, одышка, кашель с трудно отделяемой мокротой, ката-
ральные явления. Клиническая картина и данные лабораторно-инструментального 
исследования на момент поступления соответствовали клинике COVID‑19, ос-
ложненного пневмонией: положительный результат теста полимеразной цепной 
реакции (ПЦР) на коронавирусную инфекцию, повышенная температура тела, 
частота дыхания (ЧДД), пониженная сатурация. По результатам лабораторных 
исследований, отмечались лимфопения, высокий уровень С-реактивного белка 
(СРБ), лактатдегидрогеназы (ЛДГ), интерлейкина‑6 (ИЛ‑6), повышенный уровень 
фибриногена. Данные представлены в таблице 2.

По данным компьютерной томографии (КТ), у 56,7 % больных диа-
гностировано поражение более 50 % легких с признаками присоединения 
бактериальной флоры, а также наличие участков плотной легочной ткани 
и областей «матовых стекол» – свежих участков поражения (рис. 1).

Всем госпитализированным пациентам проводилась дезинтоксикационная, 
антикоагулянтная, противовоспалительная, антибактериальная и симптомати-
ческая терапия согласно текущим методическим рекомендациям по лечению 
коронавирусной инфекции [19]. В рамках противовоспалительного лечения 
препаратом выбора из группы глюкокортикостероидов был метилпреднизо-
лон (Метипред® Орион, лиофилизат; «Орион Корп.», Португалия). Препарат 
применялся в режиме, обоснованном и описанном нами в ранее опубли-
кованных работах [10, 11]: 80–100 мг болюсно в течение часа, затем 80 мг 
в режиме продленной инфузии в течение 24 часов. Длительность назначения 
метилпреднизолона составляла 5,96 ± 1,72 суток. Впоследствии, при наличии 
стабильных улучшений, пациентов переводили на таблетированную форму 
метилпреднизолона (Метипред® Орион 4 мг; «Орион Корп.», Финляндия) 
в дозе 20 мг в сутки с последующей постепенной отменой препарата.

Все пациенты в зависимости от стратификации рисков получали антибак-
териальные препараты согласно программе СКАТ [20].

Рисунок 1. Типичная картина поражения легких пациентов на момент поступления, по данным КТ.

Таблица 2
Результаты расчета критерия Вилкоксона. Критериальная характеристика: 
внутригрупповое сравнение показателей на момент поступления и выписки

ЧСС АД ЧДД SpO2 Температура

Асимптотическая значимость 0,006 0,014 0,000 0,000 0,000

Примечания: ЧСС – частота сердечных сокращений, АД – артериальное давление, ЧДД – 
частота дыхательных движений, SpO2 – сатурация.

В  случаях прогрессирования 
дыхательной недостаточности про-
водилась эскалация респираторной 
поддержки согласно внутреннему 
протоколу. На высокопоточную ок-
сигенотерапию были переведены 20 
(54,1 %) пациентов, 15 (40,5 %) были 
переведены в отделение интенсивной 
терапии и находились там 9,90 ± 5,53 
койко-дня. Пять (13,5 %) пациентов 
нуждались в переводе на следующий 
этап респираторной поддержки – ИВЛ.

Точками оценки эффективности 
терапии были данные на момент по-
ступления (исходные данные) и на мо-
мент выписки (конечные данные). 
Маркерами эффективности терапии 
служили лабораторные показатели, 
данные КТ и клиническая картина.

Накопление данных произво-
дилось в  табличном процессоре 
Microsoft Excel.

Первичный сравнительный ана-
лиз данных проводили по основным 
физиологическим и биохимическим 
показателям когорты до и после приме-
нения терапии. Статистический анализ 
данных осуществлялся с использова-
нием пакета прикладных программ 
IBM SPSS Statistics 25.0, а также ком-
плексного программного обеспечения 
бизнес-анализа Microsoft Power BI. Для 
уточнения применимости параметриче-
ского инструментария проведена оценка 
соответствия распределения перемен-
ных нормальному закону распределения 
при помощи критерия Шапиро – Уилка 
и критерия Колмогорова – Смирнова 
с поправкой Лилиефорса. По результа-
там данной оценки выявлено, что для 
всех показателей параметрические кри-
терии сравнения неприменимы. Исходы 
из этого для сравнительного внутри-
группового анализа применялся непара-
метрический критерий Вилкоксона для 
связанных выборок. Уровень значимо-
сти, при котором отвергалась нулевая 
гипотеза об отсутствии различий между 
изучаемыми группами, равнялся 0,05.

Результаты и обсуждение
По результатам расчета крите-

рия Вилкоксона для показателей па-
циентов до и после лечения были 
выявлены статистически значимые 
различия между всеми исследуемыми 
показателями. Данные представлены 
в таблицах 3 и 4.

Таблица 3
Критериальная характеристика: внутригрупповое сравнение лабораторных 

показателей до и после противовоспалительной терапии

Лейкоциты Лимфоциты Тромбоциты Фибриноген СРБ ПКТ ЛДГ IL‑6

Асимптотическая 
значимость 0,000 0,009 0,000 0,002 0,002 0,008 0,007 0,006

E-mail: medalfavit@mail.ru



53Медицинский алфавит № 25  2023. Неотложная медицина (3)

Для выписанных пациентов сред-
няя продолжительность пребывания 
пациентов в стационаре составила 
12,30 ± 6,18 суток.

При выписке средний уро-
вень ЧСС составил 75,00 ± 10,42, 
АД – 124,80/74,30 ± 9,54/6,79; ЧДД – 
18,36 ± 3,68; SpO2 – 94,80 ± 3,16 %; 
температура варьировала в диапазоне 
36,7 ± 0,4 °C.

Все проанализированные лабора-
торные показатели также продемон-
стрировали статистически значимые 
различия между уровнями до и после 
терапии (табл. 2).

Лабораторные показатели на мо-
мент выписки были следующими: 
лейкоциты 10,80 ± 4,08 × 109/л, лим-
фоциты – 1,60 ± 1,14 %, тромбоци-
ты – 335,10 ± 146,52 × 109/л, фибри-
ноген – 4,20 ± 1,58 г/л, СРБ – 29,80 ± 
59,71 мг/л, ПКТ – 0,15 ± 0,08 мг/мл, 
ЛДГ – 626,30 ± 146,08 МЕ/л, ИЛ‑6 – 
166,28 ± 350,42 пг/мл (рис. 3).

На фоне терапии поражение лег-
ких, по данным КТ, прогрессировало 
у 2 пациентов в каждой из подгрупп 
(КТ1, КТ2, КТ3 и КТ4).

В остальных случаях наблюдался 
регресс или прекращение прогресси-
рования легочных поражений.

Так, регресс зон матового стекла 
произошел у 4 (28,70 %) из 14 пациен-
тов с КТ2, у 8 (57,14 %) больных этой 
подгруппы объем поражения легоч-
ной ткани оставался без изменений.

Для пациентов, поступивших с КТ 
3 (n = 17), регресс объема пораже-
ния составлял 76,5 % (13 пациентов), 
а прогрессирование заболевания от-
мечалось у двух пациентов. В двух 
случаях объем поражения оставался 
без изменений.

У пациентов, получающих тера-
пию с исходной степенью поражения 
по КТ более 75 % (n = 4), регресс 
объема поражения по данным томо-
графии грудной клетки отмечался 
в 50 % случаев у двух пациентов.

Из 37 больных умерло 5 (13,51 %) 
пациентов (средний возраст умер-
ших пациентов составлял 71 ± 
11,18  года), все имели отягощен-
ный преморбидный фон: гиперто-
ническая болезнь II–IV стадии (три 
пациента); ожирение (один паци-
ент); сахарный диабет (два пациен-
та). Умершие пациенты поступили 

Рисунок 2. Сравнительная характеристика уровня показателей температуры тела и сатурации 
на момент поступления и выписки.

в стационар наиболее поздно – на 10,20 ± 2,72 сутки от начала заболевания. 
У двух из пяти пациентов на момент поступления – КТ3, у двух – КТ4. 
У одного пациента – КТ1 с декомпенсацией застойной сердечной недоста-
точности. Все эти пациенты были переведены в отделение реанимации 
и интенсивной терапии (ОРИТ) и провели в стационаре 23,00 ± 5,16 суток.

Ни у одного из наблюдаемых нами 37 пациентов развития септического 
процесса не произошло.

Полученные нами данные позволяют предположить, что у последовательно 
поступавших не проходивших отбор пациентов с текущим бактериальным 
процессом на фоне COVID‑19 применение продленной терапии МП в режи-
ме «болюс с последующей непрерывной инфузией» не привело к развитию 
септических поражений и позволило снизить выраженность ОРДС.

Лабораторные показатели демонстрируют статистически значимые разли-
чия, свидетельствующие о снижении выраженности воспалительного процес-
са, а регресс участков поражения, по данным КТ, у большинства пациентов 
указывал на купирование развития ОРДС (у 78 % пациентов наблюдалось 
улучшение или отсутствие ухудшений).

Интересно отметить, что наблюдаемая нами летальность (13,5 %) составила 
меньший процент, чем средняя летальность госпитализированных пациентов 
с COVID‑19, приведенная в научной литературе (35,0 %) [21, 22]. При этом 
описанные нами летальные исходы не были связаны с прогрессированием 
бактериального поражения.

В выводах систематического обзора литературы, посвященного эффектив-
ности глюкокортикостероидной терапии пациентов с COVID‑19 и включающе-
го анализ данных 542 больных, авторы указывают на ассоциацию применения 
МП со снижением наблюдаемой летальности пациентов с тяжелым течением 
заболевания [23]. Эти выводы согласуются с нашими наблюдениями, представ-
ленными как в настоящей, так и ранее опубликованной нами работе, посвящен-
ной оптимизации режима дозирования МП в терапии госпитализированных 
пациентов с COVD‑19 [10, 11]. За счет применения низких доз МП в режиме 
«болюс с последующей продленной инфузией», описанных и обоснованных 
в упомянутых выше работах [10, 11], достигалось проявление внегеномных 
эффектов препарата без выраженной иммуносупрессии.

Таблица 4
Результаты расчета критерия Вилкоксона. Критериальная характеристика: 
внутригрупповое сравнение показателей на момент поступления и выписки

ЧСС АД ЧДД SpO2 Температура

Асимптотическая 
значимость 0,006 0,014 0,000 0,000 0,000

Примечания: ЧСС – ​частота сердечных сокращений, АД – ​артериальное давление, ЧДД – ​
частота дыхательных движений, SpO2 – ​сатурация.
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В масштабной работе Djillali Annane, посвященной обзору публикаций, 
рассматривающих применение кортикостероидов в терапии COVID‑19, и со-
держащей анализ данных более 30 тысяч пациентов, подтверждено отсутствие 
взаимосвязи между терапией ГКС и ростом риска развития бактериальной 
инфекции, равно как и замедлением клиренса вируса [24]. По нашим наблю-
дениям, улучшение состояния наблюдалось у 51,35 %, отсутствие прогресси-
рования заболевания – у 78,00 % пациентов, что подтверждает выводы Annane 
для крупной когорты пациентов. Дозирование МП в описанном нами режиме 
также согласуется с протоколом продленного применения ГКС, рекомендован-
ным мультидисциплинарной рабочей группой Society of Critical Care Medicine, 
а также European Society of Intensive Care Medicine [25], а оправданность раннего 
начала применения препарата подтверждена целым рядом крупных работ [17, 26].

В работе Sovik et al., напротив, указано, что при применении глюкокорти-
костероидной терапии риск развития суперинфекции возрастает [27]. Однако, 
несмотря на то что работа озаглавлена «Кортикостероиды и суперинфекция 

Рисунок 3. Сравнительная характеристика уровня лабораторных показателей до и после 
проведенного лечения.

у пациентов с COVID‑19, находя-
щихся на искусственной вентиляции 
легких», в нее вошли данные, касаю-
щиеся исключительно дексаметазона. 
Таким образом, результаты этого ис-
следования не могут быть адекватно 
соотнесены с сутью настоящей работы.

В результате сравнения течения 
болезни госпитализированных паци-
ентов с COVID‑19, которым не назна-
чали кортикостероидные препараты, 
и пациентов, получающих МП, была 
выявлена взаимосвязь терапии МП 
со снижением краткосрочной леталь-
ности, снижением потребности в пе-
реводе в ОРИТ, сокращением потреб-
ности в искусственной вентиляции 
легких (ИВЛ) без роста риска вторич-
ных инфекционных осложнений [26].

Наблюдаемые нами клинические 
процессы и результаты статистиче-
ского анализа данных подтвержда-
ют выводы Hong, Annane, Veronese 
и Marcilio и указывают на отсутствие 
прогрессирования инфекционного 
процесса у госпитализированных па-
циентов с коронавирусной инфекцией 
COVID‑19, осложненной бактериаль-
ной пневмонией, а также свидетель-
ствуют об обретении контроля над 
развитием ОРДС у 78 % пациентов.

Заключение
Наблюдаемые нами положитель-

ные эффекты раннего применения 
МП в режиме «болюс с последующей 
непрерывной инфузией» включали 
в себя купирование прогрессирова-
ния ОРДС у большинства наблюда-
емых нами больных при отсутствии 
не только усугубления бактериальной 
инфекции, но и ее статистически 
значимом регрессе, подтвержденном 
лабораторными данными. Для более 
детального изучения описанных нами 
результатов требуется проведение 
дальнейших исследований.
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Список сокращений
НПВС – ​нестероидные противовоспалительные средства; ОА – ​опиоидные анальгетики; ЭА – ​эпидуральная аналгезия; ВАШ – ​визуально-а‑
налоговая шкала; ESPB – ​erector spinae plane block; Th – ​грудной позвонок; СМП – ​скорая медицинская помощь; ЧСС – ​частота сердечных 
сокращений; АД – ​артериальное давление; АСТ – ​аспартатаминотрансфераза; АЛТ – ​аланинаминотрансфераза; КТ – ​компьютерная 
томография; БДС – ​большой дуоденальный сосок; ЭГДС – ​эзофагогастродуоденоскопия; qSOFA – ​quick sequential organ failure assessment; 
УЗИ – ​ультразвуковое исследование; эндо-УЗИ – ​эндоскопическое ультразвуковое исследование; TAPB – ​transversus abdominis plane block; 
LAST – ​local anesthetic systemic toxicity; РКИ – ​рандомизированные клинические исследования.

Применение ультразвук-ассистированной 
блокады фасциального пространства мышцы, 
выпрямляющей позвоночник при остром 
панкреатите (клинический случай)
М. А. Шапкин1, М. А. Логинов1, Р. А. Черпаков2,3, И. Ю. Шолин1, В. С. Суряхин1,  
А. К. Шабанов3, А. В. Саликов1
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РЕЗЮМЕ
Введение. Боль в отделении реанимации и интенсивной терапии – ​распространенная проблема у больных с острым панкреатитом 
различной этиологии. Учитывая выраженность болевого синдрома, а также невысокую эффективность применения нестероидных 
противовоспалительных средств или спазмолитической терапии, зачастую возникает необходимость прибегать к введению опиоидных 
анальгетиков или эпидуральной аналгезии. Каждый из данных методов аналгезии имеет определенные недостатки и противопоказания, 
что делает актуальным поиск безопасного и эффективного метода купирования болевого синдрома у пациентов с панкреатитом или 
панкреонекрозом.
Цель. Определить эффективность блокады фасциального пространства мышцы, выпрямляющей позвоночник при остром панкреатите.
Клиническое наблюдение. Пациентка Х., 58 лет, доставлена в приемное отделение ГКБ имени В. М. Буянова ДЗМ с жалобами 
на выраженные боли в эпигастральной области (по данным визуально-аналоговой шкалы, 10 баллов из 10). Выполнение ESPB у пациентки 
с острым билиарным панкреатитом, осложнившимся панкреонекрозом, позволило быстро и безопасно купировать болевой синдром.
Вывод. Дальнейшие рандомизированные клинические исследования позволят внедрить и оптимизировать методику, улучшив клинический исход.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ESPB; блокада плоскости мышцы, выпрямляющей позвоночник; панкреатит; клиническое наблюдение.
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Case report of ultrasound-assisted nerve blockade of fascial 
plane by erector spine block in acute pancreatitis
M. A. Shapkin1, M. A. Loginov1, R. A. Cherpakov2,3, I. Yu. Sholin1, V. S. Suryakhin1, A. K. Shabanov3
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SUMMARY
Introduction. Pain in the intensive care unit is a common problem in patients with acute pancreatitis of various etiologies. Given the severity of 
the pain syndrome, as well as the low effectiveness of nonsteroidal anti-inflammatory drugs or antispasmodic therapy, it is often necessary to 
resort to the administration of opioid analgesics or epidural analgesia. Each of these pain management methods has certain disadvantages and 
contraindications, which makes it urgent to search for a safe and effective method of relieving pain in patients with pancreatitis or pancreonecrosis.
Goal. To determine the effectiveness blockade of the nerves of the fascial space of the muscles’ erector spine in acute pancreatitis.
Clinical observation. Patient X., 58 years old, was arrived to the emergency department of the V. M. Buyanov State Clinical Hospital with severe 
pain in the epigastric region (10 points out of 10 on the visual-analog scale).
Conclusions. ESPB in a patient with acute biliary pancreatitis complicated by pancreonecrosis allowed to control pain syndrome quickly and 
safely. Further randomized clinical trials will allow to implement and optimize the technique, improving the clinical outcome.
KEYWORDS: ESPB, erector spine plain block, pancreatitis, clinical observation.
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Острый панкреатит – ​одно из наиболее распространенных 
заболеваний среди больных, находящихся в отделении 

реанимации хирургического профиля [1, 2]. Генез болевого 
синдрома, сопровождающего острый отечный панкреатит, 
предполагает базовую терапию в виде введения спазмо-
литиков с целью коррекции нарушения оттока ферментов 
поджелудочной железы, а также применение препаратов, 
способных предотвратить развитие аутолиза в результате 
повреждения ацинарных клеток. Однако в случае наиболее 
неблагоприятного течения воспалительного процесса за-
частую к стандартной терапии приходится подключать ОА 
или же регионарные методы обезболивания. Это несет в себе 
целый спектр неблагоприятных факторов – ​начиная от по-
бочных эффектов опиатов и заканчивая избыточной нагруз-
кой на ферментные системы за счет применения местных 
анестетиков и синдрома токсичности местных анестетиков 
[3]. Также при катетеризации эпидурального пространства 
происходит формирование сообщения эпидурального про-
странства с внешней средой, что в определенной степени 
нежелательно у пациентов, активность которых ограничена 
пределами кровати, а уход – ​санитарными мероприятия-
ми медицинского персонала [4]. Также стоит учитывать 
тот факт, что применение эпидуральной анестезии при 
нестабильной гемодинамике у больных с абдоминальным 
сепсисом хорошо коррелирует с повышением летальности, 
усугублением показателей гемодинамики [5]. Опиоидные 
анальгетики способны вызывать целый спектр осложне-
ний – ​угнетение дыхания [6], нарушение уровня сознания 
(вплоть до развития делириозных расстройств) [7], а также 
формирование стойкой гипотензии и наконец – ​развитие 
тахифилаксии и зависимости [6, 9, 10]. Учитывая широко 
известные неблагоприятные последствия введения ОА, 
все чаще предпочтение отдается регионарным методам 
обезболивания [8]. В месте с повышенным временем пре-
бывания в стационаре опиоиды не показали преимущества 
по сравнению с другими методиками обезболивания [3]. 
По данным многочисленных исследований было показано, 
что применение эпидуральной аналгезии (ЭА) снижает по-
требность в наркотических анальгетиках, улучшая течение 
острого панкреатита ввиду перераспределения кровотока 
в системе чревного ствола в неперфузируемых областях 
поджелудочной железы посредством симпатической бло-
кады и коррекции тканевой гипоксии [9]. Ретроплевральная 
блокада предпочтительна у больных легкой формой отеч-
ного панкреатита и противопоказана при тяжелых формах 
деструктивного панкреатита [20]. Блокада круглой связки 
печени имеет хорошую анальгетическую эффективность 
у больных с болевым синдромом преимущественно при 
холецистите, эффективно обезболивая область печени, но не-
достаточно – ​поджелудочную железу [10]. В свою очередь, 
метод ESPB изначально разрабатывался как дополнительный 
способ обезболивания пациентов, перенесших оперативные 
вмешательства на грудной или брюшной полости [10, 12–14]. 
При полной или частичной неэффективности ЭА, а также 
при наличии противопоказаний к катетеризации эпиду-
рального пространства ESPB достаточно быстро вошел 
в рутинную практику послеоперационного обезболивания 
в отделениях реанимации и интенсивной терапии [10, 12–18]. 

Наиболее эффективным следует признать применение 
данного метода у пациентов, страдающих выраженным 
болевым синдромом на фоне травм грудной клетки, со-
провождающихся переломом нескольких ребер, а также 
при поражении межреберных нервов вирусного генеза, 
кардиохирургии [10, 12, 13, 15, 17, 19, 22]. При выполнении 
ESPB на уровне Тh5–Тh6 наступает блокада дорсальной 
и вентральной ветвей спинномозговых нервов и, что более 
важно, достигается висцеральная аналгезия посредством 
блокады симпатических волокон [22, 23]. Принимая во вни-
мание особенности симпатической иннервации поджелу-
дочной железы, для адекватной ЭА зачастую необходима 
катетеризация эпидурального пространства на уровнях 
Th5–Th6, что сопряжено с определенными рисками ослож-
нений в ходе проведения манипуляции [24]. Также нельзя 
забывать о технических трудностях, связанных с увеличе-
нием внутрибрюшного давления, выраженным болевым 
синдромом и сопровождающим общим дискомфортом 
чувством, что не всегда позволяет пациенту в полной мере 
выполнять требования адекватного позиционирования [25]. 
ESPB намного более безопасна, обладая симпатической 
блокадой, что может быть альтернативой ЭА.

Материалы и методы
В отделении ОРИТ № 3 (хирургическая реанимация) 

ГКБ имени В. М. Буянова ДЗМ проводилась блокада 
плоскости мышцы, разгибателя спины. Блокада выпол-
нялась при помощи ультразвукового аппарата GE Helthcare 
Venue линейным датчиком 5–10 МГц. Использовался набор 
продленной анестезии B. Вrown «Контиплекс Д 18G × 2 1/8» 
срез 30 градусов. Биохимический анализ крови выполнялся 
на аппаратах Imola, adria 1800, клинический анализ кро-
ви – ​аппаратом MEG и Bentra. Компьютерная томография 
органов брюшной полости выполнена на Toshiba Aqulion 
Prime. Эзофагогастродуоденоскопия проведена на видео-
эндоскопической системе Olimpus, evis exera 3, гастро-
интестинальный видеоэндоскоп GIF H190. Мониторинг 
показателей гемодинамики (неинвазивное артериальное 
давление, сатурация и частота сердечных сокращений) кон-
тролировался монитором GE Carespace 650. На случай ли-
пидной реанимации был приготовлен раствор Липофундин 
МСТ/ЛСТ 10 % (Lipofundin MCT/LCT 10 %).

Клинический случай
Пациентка Х., 58 лет, поступила в приемное отделение 

ГКБ имени В. М. Буянова ДЗМ с жалобами на острые 
боли в животе, тошноту и рвоту. Направительный диагноз 
бригады скорой медицинской помощи (СМП) значил-
ся как «острый панкреатит». На догоспитальном этапе 
предпринята попытка купирования болевого синдрома 
внутривенным введением НПВС и ОА (sol. ketoprofeni 
100 мг, sol. tramadoli 100 мг). При осмотре в приемном 
отделении у пациентки сохранялся выраженный болевой 
синдром в эпигастральной области (по данным визуаль-
но-аналоговой шкалы, 10 баллов из 10), усиливающийся 
при пальпации и движении. Вынужденное положение 
на левом боку. Дыхание поверхностное – ​22–25 в минуту, 
ЧСС – ​113 в минуту, АД – ​155/95 мм рт. ст.

E-mail: medalfavit@mail.ru
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По результатам выполнения общего и биохимического 
анализов крови на этапе приемного отделения отмечалось 
повышение АСТ (822 ед./л), АЛТ (685 ед./л), щелочной 
фосфатазы (533 ед./л), а также умеренный лейкоцитоз 
(WBC 11,8 × 109/л) и тромбоцитопения (PLT 83 × 109). 
Учитывая полученные клинические и лабораторные 
данные, с целью уточнения диагноза произведена ком-
пьютерная томография брюшной полости с внутривен-
ным контрастным усилением. По данным исследования, 
поставлен диагноз «острый деструктивный панкреатит 
билиарного генеза на фоне хронического холецистита 
Бальтазар Е 7» (рис. 1). По данным клинико-лабораторного 
обследования пациентке был выставлен диагноз. Основной: 

K85.1. Острый билиарный панкреатит. Осложнение: 
K86.8.1. Панкреонекроз. Фоновое заболевание: K80. 
Желчекаменная болезнь.

С целью исключения блока большого дуоденального 
соска (БДС) пациентке выполнена ЭГДС, по результатам 
которой выставлен диагноз «холедохолитиаз (K80.3)». На до-
госпитальном этапе, а также на этапе обследования в прием-
ном отделении больной проводилась анальгетическая тера-
пия с применением НПВС и ОА (sol. ketoprofeni 100 мг, sol. 
tramadoli 100 мг). При отсутствии эффекта обезболивания 
на протяжении 2 часов принято решение об обезболивании 
опиоидными анальгетиками (sol. morphini 10 мг). На фоне 
проводимой терапии пациентка не отмечала улучшения 
состояния, по-прежнему жалуясь на выраженный боле-
вой синдром, по визуально аналоговой шкале – ​от 8/10 
до 10/10 баллов. Учитывая тяжесть состояния, высокий 
балл по qSOFA (2 балла), а также не поддающийся купи-
рованию болевой синдром, пациентка госпитализирована 
в отделение интенсивной терапии. В ОРИТ, учитывая низкий 
уровень тромбоцитов, высокий болевой синдром, а также 
неэффективность ОА, принято решение воздержаться от эпи-
дурального обезболивания и произвести ESPB-блокаду с ис-
пользованием набора интратканевой катетеризации (рис. 2).

В качестве анальгетика выбран sol. ropivacaini 0,5 % 
ввиду оптимального соотношения скорости начала и продол-
жительности действия препарата. В положении на правом 
боку выполнена ESPB на уровне позвонка Th5 (рис. 3).

Под ультразвуковым контролем с использованием 
высокочастотного линейного датчика 5–10 МГц игла 
с наконечником Квинке 20-го калибра длиной 3,5 дюйма 
(90 мм) продвигалась в краниокаудальной плоскости, пока 
кончик иглы не достиг дорсальной поверхности правого 
поперечного отростка на уровне Тh5-позвонка (рис. 3 и 4).

После отрицательной аспирационной пробы был 
введен sol. ropivacaini 0,5 % 20 мл без дополнительного 
разведения на протяжении 90–100 с. Объем инъекции 
в межфасциальную плоскость способствует более глад-
кому и объемному распространению местного анестетика 
на несколько уровней выше и ниже с целью получения 
адекватной аналгезии [26, 27].

Рисунок 1. КТ-картина повреждения поджелудочной железы.

Рисунок 2. Набор для введения и интратканевой катетеризации. Изо‑
бражение взято из открытых источников.

Рисунок 3. Методика выполнения блокады под УЗИ-навигацией.

Рисунок 4. Схематическое изображение блокады фасциальной 
плоскости мышцы, разгибающей позвоночник с направлением 
анестетика. Изображение взято из открытых источников (https://www.
nysora.com/erector-spinae-plane-block).
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Через 10–30 минут после манипуляции пациентка от-
метила выраженное уменьшение интенсивности болевого 
синдрома до 2/10 баллов по шкале ВАШ как в покое, так 
и при активизации. Через 10 часов после блокады паци-
ентка сообщила о частичном усилении болевого синдрома 
при активизации (до 6/10 баллов по шкале ВАШ), что было 
успешно купировано введением sol. ropivacaini 0,5 % 20 мл, 
после чего, как отмечала больная, через 20 минут на про-
тяжении последующих 18–20 часов болей не возникало 
с оценкой по ВАШ 0/10 баллов (рис. 5).

Через 22 часа больная обратила внимание на нарастание 
перистальтики. Осложнений при выполнении анестезии 
не наблюдалось. На следующие сутки после госпитализации 
сделано эндоскопическое ультразвуковое исследование верх-
него отдела брюшной полости, забрюшинного пространства 
трансгастрально и трансабдоминально (эндоскопическое 
ультразвуковое исследование [эндо-УЗИ]), на котором от-
мечены эндоскопические признаки хронического кальку-
лезного холецистита и «прошедшего» камня холедоха без 
нарушения пассажа желчи. За время наблюдения в усло-
виях реанимации наблюдалась положительная динамика 
со стороны биохимических показателей крови (рис. 6 и 7). 
В срочном порядке пациентке произведена лапароскопи-
ческая холецистэктомия. Больная выписана из стационара 
с улучшением. Общее время нахождения в отделении реа-
нимации составило 46 часов, в стационаре – ​8 суток.

Обсуждение
Блокада ESPB отлично зарекомендовала себя как эф-

фективный, безопасный и простой метод для обезболива-
ния больных с торакальными и абдоминальными болями 
[10–15, 19, 26]. Однако эффективность применения данного 
вида блокады у пациентов с выраженным болевым синдро-
мом на фоне острого отечного панкреатита алиментарного 
или билиарного генеза остается слабоизученным вопросом.

Опиоидные анальгетики являются «золотым стандартом» 
для обезболивания пациентов с острым панкреатитом [24], 
как и ЭА, которая великолепно зарекомендовала себя как 
компонент обезболивания при остром панкреатите, но со-
провождается высоким риском геморрагических осложне-
ний, требовательна к владению техникой [19, 24]. Анестезия 
с УЗИ-наведением все чаще используется как компонент 
мультимодальной аналгезии в отделении реанимации и ин-
тенсивной терапии с целью сократить применение парен-
теральных форм опиоидов. Блокада поперечной плоскости 
живота (TAPB) – ​это еще одна межфасциальная блокада, 
которая была описана как дополнение к обезболиванию 
при желчных коликах и панкреатите, однако TAPB воздей-
ствует на соматические периферические нервы, которые 
не должны влиять на боль висцерального происхождения, 
уменьшая значимость TAPB для обезболивания при остром 
панкреатите [16, 27]. По нашему опыту, применение TAPB 
у больных с желчными коликами и остром аппендиците 
хорошо снижает боль, но не убирает ее полностью [28].

Также стоит учитывать ретроплевральную блокаду, вы-
полненную путем однократного введения бупивакаина [20]. 
Методика показала себя с хорошей стороны у больных 
с неосложненной формой острого отечного панкреатита 
и противопоказана при тяжелых формах деструктивного 

панкреатита, с грубыми нарушениями волемического 
статуса [20]. Обращает на себя внимание невозможность 
установки катетера при данном методе обезболивания, 
где более предпочтительным решением является эпиду-
ральная анестезия, как и доля [20]. Также данный метод 
не имеет эффекта симпатической блокады. Блокада ESPB 
на грудном уровне, наоборот, показала свою эффективность 
при симпатическом блоке нервного волокна в дополнение 
к дорсальной и вентральной ветвям, распространяясь 
в паравертебральное пространство, чтобы обеспечить 
как висцеральную, так и соматическую аналгезию [23]. 
По данным нескольких отчетов, известно, что ESPB может 
успешно купировать боль при остром панкреатите [29–31]. 
Блокада не лишена осложнений, есть описанные случаи, 
связанные с ESPB, такие как пневмоторакс, слабость ниж-
них конечностей из-за перераспределения на поясничное 
сплетение, системную токсичность местных анестетиков 
(LAST) [30]. Также при проведении блокады обязательно 
необходимо наличие прикроватного мониторинга гемоди-
намики и жировой эмульсии при применении анестетиков 
длительного действия (бупивакаин / ропивакаин) в боль-
ших объемах [32, 33]. Но даже с учетом всех минусов, 
особенностей и требований к проведению блокады, это 

Рисунок 5. Динамика болевого синдрома (баллы).

Рисунок 6. Динамика АСТ/АЛТ.

Рисунок 7. Динамика α-амилазы.
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перспективный метод, хорошо зарекомендовавший себя 
как для моноанестезии при остром панкреатите, как и ком-
понент при мультимодальном обезболивании.

Заключение
Ввиду того что блокада разработана и внедрена 

в 2018 году и метод относительно новый, исследований 
по ее эффективности у больных с панкреатитом – ​малое 
количество. По данным литературы, зарегистрированы еди-
ничные случаи выполнения ESPB у больных с панкреатитом. 
В результате проведенного анализа литературы коллектив 
авторов пришел к выводу, что необходимы дальнейшие 
рандомизированные клинические исследования (РКИ) 
по определению эффективности, безопасности, степени 
симпатической и висцеральной блокады, что впоследствии 
может снизить время нахождения в реанимации, длитель-
ность проведения искусственной вентиляции легких, расход 
опиоидных анальгетиков и улучшит клинический исход, 
сократив летальность. РКИ позволят нам внедрить ме-
тод как компонент мультимодальной аналгезии у больных 
с острым панкреатитом.
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Клинический случай острого послеоперационного 
сиалоаденита с обструкцией дыхательных путей 
после комбинированной эндотрахеальной анестезии
М. Б. Назаренко1, О. В. Макаров1, Е. П. Родионов1,2, А. В. Власенко1,2, Л. А. Пензина1, 
О. Л. Смольянинов1, В. И. Маковей2, Л. Г. Щербакова1,2

1ГБУЗ г. Москвы «Городская клиническая больница имени С. П. Боткина Департамента 
здравоохранения Москвы»

2Кафедра анестезиологии и неотложной медицины ФГБОУ ДПО «Российская медицинская 
академия непрерывного профессионального образования» Минздрава России, Москва

РЕЗЮМЕ
Острый сиалоаденит (К11.2 по МКБ‑10) является одним из осложнений раннего послеоперационного периода. Отек и инфильтрация слюнных желез 
могут развиться в течение от нескольких минут до 24 часов после операции. Как правило, данное состояние разрешается самостоятельно в течение 
1–5 дней, но в редких случаях может привести к тяжелым осложнениям. Мы представляем клинический случай 62-летней пациентки, которой была 
выполнена операция на позвоночнике под общей анестезией. Во время оперативного вмешательства пациентка находилась в прон-позиции. 
Через 3 часа после операции было отмечено нарастание отека мягких тканей шеи, появление признаков острой дыхательной недостаточности, 
что потребовало наблюдения в условиях реанимации и повторной интубации трахеи. В течение 72 часов отмечался регресс отека и инфильтрации 
тканей слюнных желез с последующей экстубацией и переводом в палату профильного отделения. Клинический случай демонстрирует развитие 
острого послеоперационного сиалоаденита, представляющего угрозу для жизни пациента ввиду развития обструкции верхних дыхательных путей.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: анестезия, сиалоаденит, отек, слюнная железа, респираторная поддержка.
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Введение
Острое воспаление слюнных желез, анатомия которых 

представлена на рисунке 1 (1 – ​околоушная слюнная же-
леза, 2 – ​подчелюстная слюнная железа, 3 – ​подъязычная 
слюнная железа) является редким послеоперационным 
осложнением после общей анестезии. По классификации 
МКБ‑10, код К11.2 – ​сиалоаденит. В англоязычной литера-
туре данное состояние упоминается как anaesthesia mumps. 
Частота развития anaesthesia mumps в ближайшие 24 часа 
после проведения общей анестезии, по разным литератур-
ным данным, колеблется в зависимости от типа проводи-
мого оперативного вмешательства [1, 3–13] и составляет 
около 0,16–0,20 % [1]. Несмотря на то что большинство 
описанных в литературе случаев anaesthesia mumps носили 
умеренно выраженный характер и обычно разрешались 
без последствий, анестезиологи-реаниматологи должны 
помнить о возможном риске развития данного типа ос-
ложнений, способного без своевременной и достаточной 
терапии представлять угрозу для жизни пациента.

В данной статье мы приводим клинический случай 
острого отека подчелюстной слюнной железы, который 
привел к серьезным дыхательным расстройствам и потре-
бовал проведения интенсивной терапии. Данная работа 
соответствует критериям SCARE [2].

Презентация клинического случая
Пациентка 62 лет, повышенного питания, индекс 

массы тела (ИМТ) равен 37 кг/м2, поступила в стацио-
нар ГКБ имени С. П. Боткина для проведения планового 
оперативного вмешательства по поводу спондилоартроза 
пояснично-крестцового отдела позвоночника, оссифи-
цированной грыжи межпозвонкового диска L2–L3 слева 
с компрессией L2-корешка. Основные жалобы – ​на дли-
тельно беспокоящие, не купирующиеся приемом НПВС 
боли в области пояснично-крестцового отдела с ирра-
диацией в левую ягодичную область, боль в области 
крестцово-подвздошных сочленений с обеих сторон. 
Предложено радикальное оперативное вмешательство 

в объеме латеральной фасетотомии L2–L3 слева, экс-
трафораминальной декомпрессии корешка L2 слева 
на уровне межпозвонкового диска L2–3 слева под ми-
кроскопом и рентгенологическим контролем.

При общем осмотре анестезиологом перед операцией 
выявлены ожирение, хронический гастрит, ишемическая 
болезнь сердца, гипертоническая болезнь II степени II ста-
дии с привычными цифрами систолического артериального 
давления (АД) 140–150 мм рт. ст. на фоне постоянного при-
ема антигипертензивных препаратов. На рентгенографии 
органов грудной клетки были верифицированы возрастные 
изменения: умеренная эмфизема легких, пневмосклероз. 
Аллергологический анамнез не отягощен. Без особенностей 
и осложнений перенесла операцию кесарева сечения и ап-
пендэктомию в прошлом. Степень анестезиологического 
риска по шкале Американского общества анестезиологов 
(ASA) равна II. Для прогнозирования периинтубационных 
рисков были выполнены необходимые оценки по шкалам: 
Mallampati – ​2-й класс, LEMON – ​2 балла, Эль-Ганзури – ​3 
балла, МОСКВА-TD – ​2 балла.

Оперативное вмешательство проводилось в усло-
виях комбинированной эндотрахеальной анестезии 
(КЭТА). Интраоперационный мониторинг состояния 
пациентки включал показатели неинвазивной гемо-
динамики, электрокардиографии, пульсоксиметрии, 
капнографии и газового состава дыхательной смеси. 
После преоксигенации и премедикации в составе ми-
дазолам 5 мг (МНН: мидазолам) – ​Мидазолам (ФГУП 
«Московский эндокринный завод», Россия) 5 мг/мл 1 
мл/амп., Фентанил 300 мкг (МНН: фентанил) – ​Фентанил 
(ФГУП «Московский эндокринный завод», Россия) 50 
мкг/мл 2 мл/амп, Дексаметазон 4 мг (МНН: дексамета-
зон) – ​Дексаметазон (ООО «Эллара», Россия) 4 мг/мл – ​1 
мл/амп. была выполнена индукция с использованием 
пропофола 200 мг (МНН: пропофол) – ​Пропофол-
ЭГЕН (ФКП «Армавирская биофабрика», Россия) 
10 мг/мл 20 мл/амп., Рокурония 50 мг (МНН: рокурония 

Case of acute postoperative sialoadenitis with airway 
obstruction after general anesthesia
M. B. Nazarenko1, O. V. Makarov1, E. P. Rodionov1,2, A. V. Vlasenko1,2, L. A. Penzina1, O. L. Smolyaninov1, 
V. I. Makovey2, L. G. Shcherbakova1,2

1City Clinical Hospital n. a. S. P. Botkin, Moscow, Russia
2Russian Medical Academy for Continuing Professional Education, Moscow, Russia

SUMMARY
Acute sialoadenitis (К11.2 МКБ 10) is one of the early post-operative complications. Swelling and infiltration of the salivary glands occur 
within a few minutes to 24 hours after surgery. This post-operative sialadenitis resolves spontaneously within 1–5 days, but rarely it can 
lead to serious complications. We present the clinical case of a 62-year-old female who underwent a spinal surgery in the prone position 
under general anesthesia. Three hours after the operation, we noted swelling of the neck, signs of acute respiratory failure, which required 
observation in intensive care unit and re-intubation of the trachea. Within 72 hours, swelling and infiltration of the salivary glands decreases. 
The patient was extubated and transferred to the neurosurgical department. Thus, acute post-operative sialoadenitis can cause the upper 
airway obstruction.
KEYWORDS: anesthesia, sialadenitis, swelling, salivary gland, respiratory support.
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бромид) – ​Рокуроний (АО «ЭкоФармПлюс», Россия) 
10 мг/мл 5 мл/амп. Интубация трахеи была произведена 
с первой попытки эндотрахеальной трубкой с внутренним 
диаметром 8,0 мм без технических трудностей. Течение 
анестезии поддерживалось ингаляцией севофлурана 
(МНН: севофлуран), Севофлуран-Виал (Lunan Better 
Pharmaceutical, Китай) и дробным введением фента-
нила 700 мкг (МНН: фентанил) – ​Фентанил (ФГУП 
«Московский эндокринный завод», Россия) 50 мкг/мл 2 
мл/амп. При выполнении хирургического вмешательства 
пациентка находилась в прон-позиции с поворотом голо-
вы влево, а после завершения операции возвращена в по-
ложение на спине. Кровопотеря минимальная. Течение 
анестезии гладкое, без особенностей, гемодинамика 
стабильная. По окончании операции после восстанов-
ления – ​ясного сознания, мышечного тонуса и эффек-
тивного самостоятельного дыхания – ​пациентка была 
экстубирована. Дыхательные нарушения отсутствовали, 
сатурация при дыхании атмосферным воздухом – ​99 %. 
После 30-минутного периода наблюдения пациентка 
на самостоятельном дыхании и в ясном сознании была 
переведена в послеоперационную палату нейрохирурги-
ческого отделения. Общее время анестезиологического 
пособия составило 310 минут, из которых длительность 
операции составила 250 минут.

При послеоперационном осмотре верифицированы 
положительная неврологическая динамика, полный регресс 
корешкового болевого синдрома. Никаких жалоб, в том 
числе со стороны гортанно-глоточных структур, не было. 
Планировалось проведение консервативной терапии, за-
нятий лечебной физической культурой, физиотерапевти-
ческого лечения и ранней активизации.

Через 3 часа после перевода из операционной на фоне 
относительно стабильного состояния у пациентки появи-
лись жалобы на отечность в области шеи, затруднения при 
глотании и вдохе. Консультирована оториноларингологом. 
Объективно отмечено изменение формы шеи за счет 
плотного отека мягких тканей передней поверхности, 
отек при пальпации безболезненный. При этом слизистая 
оболочка гортани розовая, влажная. Надгортанник в виде 
лепестка, подвижен. Грушевидные синусы симметричны, 
свободные. Отмечается стекловидный отек черпало-
видных хрящей и межчерпаловидного пространства. 
Вестибулярные складки розового цвета, не изменены. 
Голосовые складки перламутрово-белые, симметрич-
но-подвижные при фонации, полностью смыкаются. 
Подскладковое пространство свободно. Голосовая щель 
широкая, до 1,2 см. Голос звучный. Дыхание свобод-
ное. Состояние было расценено как постинтубационный 
отечный ларингит. Назначена консервативная терапия: 
дексаметазон 20 мг (МНН: дексаметазон) – ​Дексаметазон 
(ООО «Эллара», Россия) 4 мг/мл 1 мл/амп. внутри-
венно капельно; преднизолон 90 мг (МНН: преднизо-
лон) – ​Преднизолон (ООО «Эллара», Россия) 30 мг/мл 1 
мл/амп. внутривенно струйно; Фуросемид 80 мг (МНН: 
фуросемид) – ​Фуросемид (ОАО «Дальхимфарм», Россия) 
10 мг/мл 2 мл/амп. внутривенно струйно, которая к улуч-
шению не привела. Через 2 часа при повторном осмотре 

оториноларинголога отмечена отрицательная динамика: 
нарастание степени плотного отека мягких тканей пе-
редней поверхности шеи, стекловидного отека черпа-
ловидных хрящей и межчерпаловидного пространства. 
С учетом прогрессирования вышеописанных изменений 
консультирована реаниматологом и с клиникой острой 
дыхательной недостаточности переведена в отделение 
реанимации для обеспечения проходимости дыхательных 
путей и эскалации проводимой терапии.

При поступлении в отделение реанимации состоя-
ние было оценено как тяжелое, сознание по шкале комы 
Глазго – ​15 баллов, АД – ​150/90 мм рт. ст., тахипное – ​
до 32 дыхательных движений в минуту, сатурация – ​94 % 
на фоне проведения оксигенотерапии через лицевую маску 
5 л/мин. Отмечалось нарастание напряженного отека мяг-
ких тканей шеи, больше справа. Пациентка предъявляла 
жалобы на затруднение дыхания, появление и нарастание 
осиплости голоса.

Ухудшение состояния пациентки, стремительное про-
грессирование симптомов обструкции верхних дыхатель-
ных путей было расценено как аллергическая реакция 
неизвестной этиологии, развитие анафилактического 
шока. Начата интенсивная терапия согласно протоколу 
Минздрава России [14].

С учетом явной отрицательной динамики, отсут-
ствия эффекта от предыдущей консервативной терапии, 
для предотвращения угрозы развития обструктивной 
дыхательной недостаточности под внутривенной се-
дацией и релаксацией – ​пропофол 200 мг (МНН: про-
пофол) – ​Пропофол-ЭГЕН (ФКП «Армавирская био-
фабрика», Россия) 10 мг/мл 20 мл/амп.; рокурония 
бромид 50 мг (МНН: рокурония бромид) – ​Рокуроний 
(АО «ЭкоФармПлюс», Россия) 10 мг/мл 5 мл/амп., была 
выполнена интубация трахеи. Визуализация структур 
гортани была удовлетворительная, отечности голосо-
вых связок не наблюдалось, интубация была выполнена 
с первой попытки без технических трудностей эндотра-
хеальной трубкой внутренним диаметром 7,0 мм.

Начата респираторная поддержка в рамках «протектив-
ной ИВЛ» с учетом клинико-анатомических особенностей 
пациентки [16] в режиме SIMV + PS с параметрами: фрак-
ция O2 – 40 %, дыхательный объем – ​540 мл, минутный 
объем дыхания – ​8 л/мин, частота дыхательных движений – ​
15/мин, положительное давление в конце выдоха – ​7 мбар. 
Гемодинамика стабильная, сатурация 100 %.

Согласно клиническим рекомендациям [15], с учетом 
отсутствия явного положительного эффекта от введения 
адекватных болюсных доз адреналина на размер отека 
передней поверхности шеи, пациентке проводилась не-
прерывная поддерживающая инфузия эпинефрина со ско-
ростью 0,01 мкг/кг/мин, назначена глюкокортикоидная, 
антигистаминная и инфузионная терапия. В качестве 
дополнительных мер использованы спазмолитические, 
диуретические препараты. На фоне проводимой терапии 
сохранялся отек мягких тканей шеи, больше справа, кожа 
в цвете не изменена (рис. 1). При пальпации в средней 
трети шеи, больше справа, отмечался значительный плот-
ный инфильтрат.
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В экстренном порядке было выполнено КТ-исследование шеи с внутри-
венным контрастированием (рис. 2). Структура правой грудинно-ключич-
но-сосцевидной мышцы неоднородна, утолщена до 23 мм, жировая клет-
чатка отечна, тяжиста, с каемками жидкости. Правая подчелюстная железа 
увеличена до 42 × 33 мм (нормальные размеры: длина 30–40 мм, ширина 
11–18 мм), структура неоднородная с включениями жидкости. Окружающая 
клетчатка и подкожная жировая клетчатка шеи отечны. Гортань и глотка 
имеют нормальные границы и нормальную толщину стенок. Голосовые 
складки и подскладочное пространство не изменено. Щитовидный хрящ 
не изменен, смещен влево. Щитовидная железа не увеличена, структура 
однородна.

При УЗИ мягких тканей шеи отмечались отечность, нечеткость контуров, 
увеличение размеров правой поднижнечелюстной слюнной железы. Левая 
слюнная железа не изменена.

Проводился лабораторный и гемодинамический мониторинг состояния 
пациентки. В клиническом анализе крови отмечался лейкоцитоз 11,156 × 109 л, 
тромбоцитопения 67 × 109 л. Показатели кислотно-основного состояния ‒ 
в пределах референсных значений.

Пациентка осмотрена челюстно-лицевым хирургом, поставлен диагноз 
«острый сиалоаденит подчелюстной слюнной железы справа». Назначена анти-
бактериальная терапия: Цефотаксим 4 г/сут (МНН: цефотаксим) Цефотаксим 
(АО «Биохимик», Россия), порошок для приготовления раствора для внутри-
венного и внутримышечного введения 1 г. Продолжена глюкокортикоидная, 
антигистаминная, спазмолитическая, диуретическая, инфузионная терапия.

Рисунок 2. Отек в области шеи при поступ‑
лении в отделение реанимации.

Рисунок 3. Компьютерная томограмма об‑
ласти шеи при поступлении. Выраженный 
отек мягких тканей шеи и правой подче‑
люстной слюнной железы. Эндотрахеальная 
трубка в просвете трахеи.

Рисунок 4. Компьютерная томограмма об‑
ласти шеи через 72 часа после поступления. 
Уменьшение отека мягких тканей шеи и пра‑
вой подчелюстной слюнной железы. Эндотра‑
хеальная трубка в просвете трахеи.

Рисунок 5. Уменьшение отека в области шеи. 
Перевод больной в профильное отделение.

В течение 72 часов пациентка по-
лучала респираторную поддержку 
через оротрахеальную трубку, пи-
тание через назогастральный зонд. 
Отмечался регресс отека мягких 
тканей шеи. Выполнено повторное 
КТ-исследование органов шеи через 
72 часа (рис. 3). Отмечается поло-
жительная динамика в виде умень-
шения правой поднижнечелюстной 
железы до 36 × 25 мм, уменьшение 
отека правой грудинно-ключич-
но-сосцевидной мышцы до 14 мм. 
Сохраняется отек подкожной жи-
ровой клетчатки шеи и отсутствие 
изменений голосовых связок, под-
связочного пространства и горта-
ни. Положительная динамика, под-
твержденная результатами повтор-
ного КТ-исследования, послужила 
показанием к переводу пациентки 
на самостоятельное дыхание. После 
поэтапного снижения респираторной 
поддержки больная была отключена 
от респиратора и экстубирована.

При последующем наблюдении 
в отделении реанимации отмечается 
положительная динамика в виде ре-
гресса сиалоаденита. Дыхание само-
стоятельное, через естественные ды-
хательные пути с частотой 16 в мину-
ту, сатурация – ​99 % на фоне проведе-
ния оксигенотерапии лицевой маской 
потоком О2 5 л/мин. Значительно 
уменьшились отечность мягких тка-
ней шеи и уплотнение поднижнече-
люстной слюнной железы (рис. 3). 
Через 3 суток терапии и наблюдения 
в отделении реанимации пациентка 
переведена в отделение нейрохирур-
гии в стабильном состоянии.

Рисунок 1. Анатомия слюнных желез.
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Обсуждение
Острый послеоперационный сиалоаденит представ-

ляет собой доброкачественное саморазрешающееся 
увеличение и отек слюнных желез, возникающие после 
общей анестезии [3]. Острый одно- или двусторонний 
отек слюнных желез является редким осложнением ран-
него послеоперационного периода, при этом в некото-
рых случаях потенциально может вызвать обструкцию 
дыхательных путей и потребовать интубации трахеи 
или трахеостомии [3, 5, 6]. Данное состояние может 
развиться до 24 часов после операции и разрешается 
самостоятельно в течение нескольких суток без како-
го-либо специфического лечения [3].

Острый послеоперационный сиалоаденит встреча-
ется в разных возрастных группах, в том числе в пе-
диатрической практике [4]. Он может развиться после 
различных типов оперативных вмешательств – ​ней-
рохирургических, абдоминальных, ортопедических, 
гинекологических, челюстно-лицевых хирургических 
вмешательств [1, 3–13].

В современной литературе описано несколько теорий 
возникновения данного осложнения, однако точный 
этиологический фактор не установлен. Возможными 
механизмами могут являться окклюзия протоков слюн-
ных желез, ретроградное попадание воздуха в протоки 
слюнных желез, повышение вязкости слюны, травмати-
зация, нарушение кровообращения в слюнной железе, 
активация глоточных рефлексов и парасимпатической 
нервной системы [4]. Факторами риска возникновения 
данного осложнения являются некоторые сопутствую-
щие заболевания пациента, такие как ожирение, сахар-
ный диабет, гипотиреоз, синдром Шегрена и др. [3, 7] 
Периоперационное применение таких препаратов, как 
атропин, морфин, бета-блокаторы, сукцинилхолин, 
барбитураты и др., может привести к нарушению от-
тока слюны за счет повышения вязкости секрета [7]. 
Положение пациента на боку или на животе во время 
операции, положение эндотрахеальной трубки или ла-
рингеальной маски и способ ее фиксации также могут 
вызвать механическую компрессию и травматизацию 
слюнных желез [8–10]. Продолжительность оперативно-
го вмешательства играет немаловажную роль в частоте 
возникновения послеоперационного сиалоаденита [9]. 
Предоперационное ограничение приема жидкости 
снижает вязкость слюны и приводит к нарушению ее 
оттока [11]. Дифференциальную диагностику острого 
послеоперационного сиалоаденита необходимо прово-
дить с отеком Квинке, постинтубационным ларингитом, 
ларингоспазмом, бронхоспазмом, ангионевротическим 
отеком, бактериальным сиалоаденитом [4].

В представленном клиническом случае осложнение 
возникло после длительной нейрохирургической опера-
ции, во время которой пациентка находилась в прон-по-
зиции, а поворот головы потенциально мог привести 
к компрессии слюнных желез и их протоков, а также 
к ишемическим нарушениям в тканях слюнной железы 
и нарушению венозного оттока. Важным обстоятель-
ством послужило ограничение приема жидкости более 

6 часов, что также могло способствовать повышению 
вязкости секрета и нарушению оттока слюны.

Отличительной особенностью нашего клинического 
случая является крайне быстрое нарастание жизнеугрожаю-
щей симптоматики, а клиническая картина соответствовала 
развитию анафилаксии. Необходимо отметить, что клиника 
обструктивной дыхательной недостаточности развилась, 
по-видимому, вследствие смещения гортани при сохранен-
ном просвете подскладочного пространства. Двусторонний 
отек шеи, нарушение глотания, стремительное развитие 
критической дыхательной недостаточности потребова-
ли проведения ургентной повторной интубации трахеи 
и дальнейшей интенсивной терапии пациентки, в том 
числе по протоколу анафилактического шока. Экстренная 
повторная интубация трахеи в данной ситуации была 
единственным верным решением, позволившим сохранить 
жизнь пациентки.

Применение адреналина в адекватных дозировках, 
в том числе внутривенно, однако, не позволило быстро 
снять проявления отека дыхательных путей. Данное обсто-
ятельство наряду с отсутствием явного стартового триггера 
аллергической реакции выходит за рамки стандартно-
го течения анафилактической реакции. Полноценный 
правильный диагноз позволили сформулировать лишь 
экстренно проведенное КТ-исследование и последующая 
консультация челюстно-лицевого хирурга. Дальнейшая 
адекватная терапия сиалоаденита позволила добиться 
положительного результата, в течение 72 часов симптомы 
острой обструктивной дыхательной недостаточности 
полностью регрессировали.

Таким образом, предрасполагающими факторами 
развития острого сиалоаденита в представленном кли-
ническом случае явились ожирение, длительная опе-
рация в прон-позиции с поворотом головы, гипогидра-
тация. Имеющиеся мировые данные свидетельствуют 
о том, что в большинстве случаев послеоперационный 
сиалоаденит имеет доброкачественное течение и не тре-
бует специфического лечения [1]. Адекватная гидра-
тация и симптоматическая противоотечная терапия 
способствуют разрешению процесса [12]. В качестве 
профилактики послеоперационного отека слюнных 
желез необходимо тщательно подходить к позицио-
нированию пациента во время операции, использовать 
специальные гелевые подушки и накладки, избегать 
механической компрессии области шеи и слюнных 
желез, минимизировать травматизацию при интубации 
и экстубации трахеи, избегать механической травма-
тизации слюнных желез, обеспечить оптимальную 
инфузионную терапию [13].

Тем не менее, даже несмотря на соблюдение всех 
вышеуказанных профилактических мер, в некоторых 
случаях может быть зарегистрировано развитие зна-
чительно отсроченного от самой операции тяжелого 
сиалоаденита, сопровождающегося критическими симп-
томами. Как правило, в это время пациенты уже лоци-
руются в профильных отделениях и не находятся в поле 
ответственности анестезиолога-реаниматолога. Только 
лишь своевременное и постоянное наблюдение в течение 
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всего послеоперационного периода позволяет вовремя 
зафиксировать старт развития симптоматики и в итоге 
не допустить неблагоприятного исхода.

Заключение
Острый сиалоаденит является редким осложнением 

раннего послеоперационного периода и в большинстве 
случаев имеет благоприятный прогноз. Как правило, 
улучшение наступает в течение 1–5 дней на фоне симпто-
матической терапии в составе противовоспалительной, 
противоотечной, спазмолитической и антибактериальной 
терапии. Важными предрасполагающими факторами 
возникновения данного осложнения являются ожирение, 
сахарный диабет, положение пациента на операционном 
столе и продолжительность операции.

В некоторых случаях острый послеоперационный 
сиалоаденит может привести к прогрессированию дыха-
тельной недостаточности ввиду обструкции дыхательных 
путей и потребовать интубации и интенсивного наблюде-
ния в отделении реанимации. Осложнение является редким, 
но ввиду возможности развития серьезных витальных 
нарушений информация о подобных случаях важна для 
врачей, занимающихся ведением пациентов в ближайшем 
послеоперационном периоде.
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Введение
Согласно определению, сформулированному 

Т. С. Поповой, А. С. Ермоловым (2005, 2009, 2023) в ре-
зультате фундаментальных и клинических исследований, 
«синдром кишечной недостаточности – это сочетанные 
нарушения двигательной, секреторной, переваривающей 
и всасывательной функций тонкой кишки, приводящие 

к выключению тонкой кишки из межуточного обмена, что, 
в свою очередь, создает предпосылки для необратимых 
расстройств основных показателей гомеостаза».

Развитие и лечение синдрома кишечной недостаточ-
ности (СКН) относится к одной из наиболее актуальных 
проблем у пациентов в отделении реанимации и интен-
сивной терапии.

Синдром кишечной недостаточности: стадии, роль 
в формировании и прогрессировании синдрома 
полиорганной недостаточности, основные этапы 
интенсивной терапии (обзор литературы)
И. А. Мачулина1, А. Е. Шестопалов2,3, Т. С. Попова4

1ГБУЗ «Городская клиническая больница № 70 имени Е. О. Мухина Департамента 
здравоохранения города г. Москвы»
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образования» Минздрава России, Москва

3ФГБУ «Главный военный клинический госпиталь имени академика Н. Н. Бурденко» Минобороны 
России, Москва

4ГБУЗ г. Москвы «Научно-исследовательский институт скорой помощи имени 
Н. В. Склифосовского Департамента здравоохранения Москвы»

РЕЗЮМЕ
Синдром кишечной недостаточности развивается более чем у половины всех пациентов отделения реанимации, независимо от основной патологии, 
и является одной из главных причин формирования и прогрессирования полиорганной недостаточности и синдрома системного воспаления. Тяжесть 
синдрома кишечной недостаточности коррелирует с риском летального исхода. Более глубокое понимание патогенетических механизмов развития 
дисфункции желудочно-кишечного тракта у пациентов в критическом состоянии необходимо для разработки и внедрения схемы интенсивной 
терапии, позволяющей в короткие сроки восстановить функцию желудочно-кишечного тракта и разорвать порочный круг патофизиологических 
изменений, в конечном итоге приведет к улучшению результатов лечения пациентов в критическом состоянии и снижению уровня летальности.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: дисфункция ЖКТ, синдром кишечной недостаточности, внутрибрюшная гипертензия, энтеральная терапия, Интестамин.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Acute gastrointestinal injury: Stages, role in formation and 
progression of multiple organ failure syndrome, main stages 
of intensive therapy (literature review)
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SUMMARY
Acute gastrointestinal injury develops in more than half of all patients in the intensive care unit, regardless of the underlying pathology and it is 
one of the main reasons for the onset and progression of multiple organ failure and systemic inflammatory response syndrome. The severity 
of  the acute gastrointestinal injury correlates with the risk of death. A deeper understanding of the pathogenetic mechanisms of dysfunction 
of  the gastrointestinal tract in critically ill patients is necessary for the development and implementation of an intensive care regimen that allows 
to quickly restore the function of the gastrointestinal tract and break the vicious circle of pathophysiological changes, which will ultimately lead 
to improvement treatment outcomes for critically ill patients and reduced mortality.
KEYWORDS: gastrointestinal dysfunction, acute gastrointestinal injury (AGI), intraabdominal hypertension, enteral therapy, Intestamin.

CONFLICT OF INTEREST. The authors declare no conflict of interest.

DOI: 10.33667/2078‑5631‑2023‑25‑67‑72

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 25 / 2023. Неотложная медицина (3)68

Частота нарушений функций ЖКТ с развитием СКН 
различной степени тяжести у больных в критических 
состояниях, по данным литературы [1], составляет 62 %. 
В 2018 году были опубликованы результаты метаанализа 
Dong Zhang et al. [2]. Результаты метаанализа, включающего 
14 исследований, показали, что СКН у пациентов отделе-
ния реанимации диагностируют в 40 % случаев, при этом 
летальность (33 %) в этой группе была достоверно выше, 
чем в группе пациентов без СКН. Кроме того, тяжесть син-
дрома кишечной недостаточности, как показали результаты 
проведенного анализа, коррелирует с уровнем летальности. 
Bangchuan Hu et al. в 2017 году опубликовали данные своего 
мультицентрового исследования [3] о зависимости между 
степенью СКН и риском летального исхода. В исследование 
было включено 550 пациентов в 14 отделениях реанимации 
и интенсивной терапии. Результаты показали более высокую 
частоту развития синдрома кишечной недостаточности 
у пациентов, находящихся в критическом состоянии (85 %). 
При этом почти половина пациентов имели II степень СКН. 
Данное исследование также показало прямую корреляцию 
между степенью СКН и 28- и 60-дневной летальностью.

Взаимосвязь между дисфункцией ЖКТ и критиче-
ским состоянием – двунаправленная. С одной стороны, 
воздействие любого стрессорного фактора приводит 
к развитию дисфункции желудочно-кишечного тракта 
с потерей прежде всего пищеварительной, моторной, 
всасывательной и барьерной функций кишки. В то же 
время нефункционирующий желудочно-кишечный тракт, 
выключенный из межуточного обмена, может явиться 
самостоятельной причиной формирования и прогрессиро-
вания синдрома системного воспаления и полиорганной 
недостаточности [4].

Развитие синдрома кишечной недостаточности у па-
циентов в критическом состоянии ассоциировано с более 
высоким риском летального исхода, бо́льшим количеством 
осложнений и длительностью пребывания в ОРИТ [2, 4, 5].

Несмотря на большое число публикаций, посвященных 
СКН, до настоящего времени остаются нерешенными 
ряд вопросов, касающихся патогенетических механиз-
мов нарушений функций ЖКТ и методов интенсивной 
терапии СКН [6, 7].

Цель обзора
Формирование более полного понимания некоторых 

патофизиологических процессов, происходящих при 
возникновении и прогрессировании синдрома кишечной 
недостаточности, в частности влияние повышения уровня 
внутрибрюшного давления на развитие СПОН. Также 
в обзоре рассматриваются изменения в интенсивной тера-
пии в зависимости от степени выраженности дисфункции 
ЖКТ и степени синдрома кишечной недостаточности.

Материалы и методы
Анализ литературы с 2005 по 2022 год проведен на ос-

нове изучения статей из баз PubMed, MEDLINE и Cochrane 
Database of Systematic Reviews. Ключевыми словами для 
поиска явились: «дисфункция ЖКТ», «синдром кишеч-
ной недостаточности», «внутрибрюшная гипертензия», 
«энтеральная терапия».

Результаты
Основными факторами, влияющими на развитие 

и прогрессирование синдрома системного воспаления 
и полиорганной недостаточности, являются развитие 
внутрибрюшной гипертензии, трансформация микробиома 
в патобиом, потеря барьерной функции с транслокацией 
микробов и их патогенов через кишечную стенку, а также 
дефицит питательных веществ вследствие невозможности 
проведения адекватной нутритивной поддержки в усло-
виях нефункционирующего желудочно-кишечного тракта.

Роль повышения внутрибрюшного давления в раз-
витии органной дисфункции была достаточно хорошо 
изучена в исследованиях последних 20 лет. Повышение 
внутрибрюшного давления разделяют на четыре степени.

Первая степень – повышение в пределах 12–15 мм рт. ст. 
и соответствует II стадии СКН, вторая – повышение уровня 
ВБД до 20 мм рт. ст., что соответствует III стадии СКН. Третья 
степень – повышение уровня ВБД до 21–25 мм рт. ст., что 
соответствует IV стадии СКН и требует незамедлительного 
хирургического вмешательства. Четвертая степень – повы-
шение ВБД свыше 25 мм рт. ст. Основным патофизиологи-
ческим механизмом развития и прогрессирования органной 
дисфункции, связанной с повышением внутрибрюшного дав-
ления, является снижение внутрибрюшного перфузионного 
давления, которое рассчитывается по формуле: САД – ВБД 
[8, 9]. В различных работах было показано, что уровень 
перфузионного давления свыше 50 мм рт. ст. может быть 
минимально достаточным для поддержания гемоперфузии 
внутренних органов [8, 10, 11]. Рост уровня внутрибрюшного 
давления до 12–15 мм рт. ст. влечет за собой нарушение ве-
нозного возврата вследствие повышения давления в порталь-
ной и нижней полой венах. Постнагрузка также возрастает 
на фоне повышения внутрибрюшного и внутригрудного 
давления. Снижение сердечного выброса и, следовательно, 
снижение перфузии органов начинается уже с уровня вну-
трибрюшного давления в 10 мм рт. ст.

При дальнейшем повышении уровня внутрибрюшного 
давления, снижения САД начинается ишемия внутренних 
органов, накопление лактата в тканях. Внутрибрюшная ги-
пертензия в конечном итоге напрямую либо опосредованно 
приводит к дисфункции практически всех органов и систем.

Головной мозг
Повышение внутрибрюшного давления приводит к по-

вышению внутригрудного давления за счет воздействия 
на диафрагму. Возрастающее давление в грудной клетке 
влечет за собой повышение давления во внутренней ярем-
ной вене и, следовательно, снижение венозного возврата. 
Все это приводит к внутричерепной гипертензии и сни-
жению перфузионного церебрального давления.

Сердечная функция
Повышение внутрибрюшного давления приводит к ме-

ханическому пережатию нижней полой и воротной вен, 
нарушению венозного возврата и развитию периферических 
отеков. Повышается центральное венозное давление, давле-
ние в малом круге кровообращения, снижается сердечный 
выброс и, как следствие, значительно возрастает работа 
миокарда, что может повлечь за собой его повреждение.

E-mail: medalfavit@mail.ru
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Дыхательная система
Возрастающая абдоминальная гипертензия механиче-

ски воздействует на диафрагму. Вследствие этого проис-
ходит уменьшение объема грудной полости, нарушение 
вентиляции преимущественно нижних отделов легких. Все 
это приводит к снижению податливости легких и функци-
ональной остаточной емкости, росту шунта и в конечном 
итоге – к гипоксии и гиперкапнии.

Повреждение почек
Повреждение почек определяется как наличие оли-

гурии или анурии на фоне адекватной водной нагруз-
ки. Начальные проявления почечной недостаточности 
фиксируются уже при повышении уровня ВБД свыше 
10 мм рт. ст. Возникают они вследствие непосредствен-
ного снижения почечного кровотока, а также снижения 
сердечного выброса. В дальнейшем происходит активация 
ренин-ангиотензиновой системы, что, в свою очередь, 
приводит к дальнейшему росту внутрибрюшного давления 
и снижению сердечного выброса [12].

Вторым механизмом формирования и прогрессирова-
ния синдрома полиорганной недостаточности является 
нарушение функции кишечного эпителия, повышение 
проницаемости кишечного барьера и трансформация 
микробиома в патобиом.

Начало тяжелого заболевания может иметь немед-
ленный и драматический эффект на кишечный гомеостаз 
[13, 14]. В ответ на критическое состояние происходит 
ускоренный апоптоз клеток кишечного эпителия, плот-
ные соединения нарушаются, и микробы пенетрируют 
в кишечную стенку [15]. Критическое состояние приводит 
к уменьшению высоты ворсинок, сокращению толщины 
слизистого слоя, гибели и нарушению пролиферации кле-
ток кишечного эпителия, что приводит в конечном итоге 
к нарушению целостности кишечного барьера, уменьше-
нию толщины покрытия кишки и адгезивности.

Кроме того, нарушение целостности кишки незамедли-
тельно приводит к разрыву взаимосвязей между микробиотой 
и организмом. Критическое состояние приводит к активации 
вирулентных факторов кишечного микробиома и трансформа-
ции его в патобиом. А повышение проницаемости кишечного 
барьера делает возможным выход патогенных микроорганиз-
мов и токсических медиаторов из просвета кишки как через 
мезентериальные лимфатические узлы и каналы, так и через 
портальную вену в системный кровоток [16].

Интенсивная терапия синдрома кишечной 
недостаточности

Терапия синдрома кишечной недостаточности должна 
учитывать все патофизиологические процессы, происходя-
щие в кишке вслед за воздействием стрессорного фактора. 
Для лечения кишечной недостаточности требуется целе-
направленная последовательная терапия, позволяющая 
в максимально короткие сроки восстановить функцию 
кишечного барьера, нормализовать всасывательную и пи-
щеварительную функции, что, безусловно, окажет также 
благоприятное воздействие и на рост и восстановление 
нормальной кишечной микрофлоры, необходимое для адек-
ватного функционирования и ЖКТ и организма в целом.

Одной из главных конечных целей интенсивной те-
рапии СКН является возможность полноценного энте-
рального питания и обеспечение всех энергетических 
и пластических потребностей организма. Рекомендации 
по раннему энтеральному питанию пациентов в критиче-
ском состоянии ESICM (2017) советуют начать энтераль-
ное питание не позднее 48 часов нахождения пациента 
в ОРИТ, так как отсутствие питания либо применение 
раннего парентерального питания может увеличить 
риск инфекционных осложнений. Кроме того, дефицит 
необходимых питательных веществ также является са-
мостоятельным фактором прогрессирования синдрома 
полиорганной недостаточности и СКН. Возможность 
раннего начала энтерального питания и разрешение СКН 
в максимально короткие сроки, безусловно, улучшает 
прогноз заболевания и уменьшает риск развития ос-
ложнений [17].

Схема интенсивной терапии зависит от стадии кишеч-
ной недостаточности и патофизиологических процессов, 
происходящих на каждой из стадий.

Синдром кишечной недостаточности имеет несколько 
стадий. По данным отечественных авторов, различают 
три стадии [18].

Первая стадия – риск развития дисфункции 
или повреждения ЖКТ

Эта стадия характеризуется частичным обратимым 
нарушением моторики кишки. При этом сохраняются 
в полном объеме и переваривающая, и всасывательная 
функции кишки. Кровоток в кишечной стенке не на-
рушен. Не происходит накопления жидкости и газов 
в просвете. Все изменения носят временный и обра-
тимый характер.

Терапия при I стадии СКН включает в себя энтераль-
ное питание, которое возобновляется либо инициируется 
в максимально ранние сроки после операции. Проводится 
коррекция гиповолемии, поддержание нормальных по-
казателей гомеостаза. При возможности исключаются 
препараты, тормозящие моторику кишки.

Вторая стадия кишечной недостаточности – 
дисфункция желудочно-кишечного тракта

На данной стадии происходит увеличение секреции 
в просвет кишечника. Одновременно с этим вследствие 
повреждения кишечного барьера нарушаются всасыва-
тельная и переваривающая функции. Для более полного 
понимания тактики ведения больных на II стадии СКН 
важно помнить, что полной потери всасывательной и пи-
щеварительной функции не происходит. Однако ЖКТ 
не в состоянии обеспечивать адекватную адсорбцию 
и пищеварение для обеспечения полной адекватной по-
требности организма [19].

Терапия II стадии включает в себя возобновление либо 
начало энтерального питания небольшими объемами 
с оценкой его усвояемости, подключение прокинетических 
препаратов, продленной эпидуральной аналгезии, в случае 
выраженного гастростаза – установка гастрального зонда 
для декомпрессии и назоэнтерального для проведения 
энтерального питания.
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Третья стадия синдрома кишечной недостаточ-
ности – повреждение желудочно-кишечного тракта

На этой стадии происходит полная потеря всасыва-
тельной, переваривающей, барьерной функций кишечни-
ка. Тонкая кишка, как самостоятельный орган, полностью 
выключается из межуточного обмена. В связи с усилением 
транссудации и секреции в просвет тонкой кишки поступают 
большие объемы жидкости, содержащие часть плазмы крови, 
которая в норме постоянной фильтруется и реабсорбируется 
в кишечнике. Именно эта стадия кишечной недостаточ-
ности характеризуется формированием и прогрессирова-
нием синдрома полиорганной недостаточности, синдрома 
системной воспалительной реакции за счет значительной 
внутрибрюшной гипертензии, а также транслокации ми-
кробов и их патогенов через нарушенный кишечный барьер.

Первым этапом производится декомпрессия желудка 
либо кишки. Следующим обязательным этапом является 
проведение кишечного лаважа. Кишечный лаваж проводится 
глюкозо-электролитными растворами в объеме 2,5–3,0 л 
за сутки. Лаваж проводят до восстановления всасыватель-
ной функции, которая определяется разницей введенной 
и полученной жидкости (объем введенной смеси должен 
в два раза превышать объем, полученный по зонду). Для 
восстановления функции энтероцитов, пищеварительной 
функции применяется специальная энтеральная смесь 
Интестамин, содержащая глутамин, трибутирин, антиок-
сиданты. Глутамин является источником энергии для всех 
быстро делящихся клеток в организме. Для энтероцитов – 
это основной питательный элемент [20]. В условиях де-
фицита глутамина энтероциты неспособны к регенерации, 
не в состоянии выполнять основные функции, такие как 
барьерная и пищеварительная. Трибутирин, второй ком-
понент, входящий в состав Интестамина, – это прокинетик, 
способствующий восстановлению моторики кишки. Кроме 
того, трибутирин – это короткоцепочечная жирная кислота, 
которая является одним из основных метаболитов, необхо-
димых для размножения и функционирования нормальной 
микрофлоры кишки [21]. Таким образом, применяя препарат 
Интестамин для разрешения кишечной недостаточности, 
мы способствуем разрешению сразу нескольких проблем: 
восстановлению кишечного барьера за счет нормализации 
функции энтероцитов, восстановлению моторики кишки, 
а также созданию условий для размножения нормальной 
микрофлоры и нормализации микробиотического соста-
ва кишечника. Но важно помнить, что применение пре-
парата для энтеральной терапии Интестамин возможно 
только после восстановления всасывательной функции. 
Применение Интестамина до или вместо проведения лаважа 
бессмысленно и даже опасно в плане дополнительного уве-
личения скопления внутрипросветной жидкости, увеличения 
внутрибрюшного давления. В дополнение к проводимой 
терапии в комплекс лечебных мероприятий необходимо 
включать прокинетики и продленную эпидуральную анал-
гезию. На каждом этапе энтеральной терапии в качестве 
скрининга целесообразен УЗ-мониторинг состояния кишки. 
Эффективность энтеральной терапии оценивается по кли-
ническим данным (появление перистальтики, отхождение 
газов, снижение уровня ВБД, уменьшение субъективных 
ощущений вздутия живота и т. д.), а также по улучшению 

ультразвуковой картины (уменьшение диаметра кишки, 
появление перистальтических движений, уменьшение коли-
чества свободной жидкости в брюшной полости, улучшение 
кровотока в кишечной стенке).

Заключение
Развитие синдрома кишечной недостаточности реги-

стрируется более чем у половины пациентов, находящихся 
в критическом состоянии и, по данным некоторых иссле-
дований, достигает 85 %. Тяжесть синдрома кишечной 
недостаточности достоверно коррелирует с более высоким 
уровнем летальности. Синдром кишечной недостаточности 
может явиться самостоятельной причиной формирования 
и прогрессирования синдрома системного воспаления 
и полиорганной недостаточности. Разработка и внедре-
ние схемы интенсивной терапии, позволяющей в короткие 
сроки восстановить функцию желудочно-кишечного тракта 
и разорвать порочный круг патофизиологических изменений, 
в конечном итоге приведет к улучшению результатов лече-
ния пациентов в критическом состоянии и снижению уровня 
летальности. В настоящий момент не существует единого 
подхода к терапии синдрома кишечной недостаточности, 
так как ряд вопросов патогенеза СКН и связанного с ним 
синдрома полиорганной недостаточности не до конца ясны. 
Роль трансформации микробиома в патобиом и механизм 
восстановления нормальной микрофлоры после воздействия 
стрессорного фактора также требуют дальнейшего изуче-
ния. Необходимо проведение дальнейших исследований 
для разработки и внедрения оптимальной схемы терапии 
синдрома кишечной недостаточности.
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