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«Лечащий врач» активно 
осваивает новые пространства 
и форматы. Теперь у нас есть 

телеграм-канал, где публикуется 
вся актуальная информация 

(и даже больше)

Про Нобелевскую премию. Са-
мое ожидаемое событие в меди-

цине в конце года связано с интригой 
по вручению Нобелевской премии 
по физиологии и медицине. В 2022 году 
лауреатом стал шведский ученый Сван-
те Паабо, получивший награду за нова-
торские исследования в области изуче-
ния ДНК древнего человека. Десятки 
лет работы ученого начались с изучения 
кости 40 000-летней давности, принад-
лежавшей неандертальцу, — ДНК в этих 
тканях хватило для установления прин-
ципиальных различий между геномами 
неандертальца и современного чело-
века, Homo sapiens. В более широком 
смысле работы Паабо позволили понять 
происхождение современного человека 
и его взаимоотношения с предками 
людей, а также стали основой для ново-
го направления в науке — палеогено-
мики. Описание физиологических функ-
ций с помощью генома древних людей 
и изучение митохондриальной ДНК 
стали важной основой для понимания 
вариативности генома человека как 
в норме, так и при патологии. 2022 год 
оказался продуктивным для медицины 
и биологии в историческом смысле: 
на острове Борнео были обнаружены 
свидетельства  самого древнего на на-
стоящий момент случая ампутации. 
Более 30 тысяч лет назад членам пле-
мени удалось остановить кровотечение 
и сохранить рану чистой до полного за-
живления, что указывает на сравнитель-
но высокий уровень древней медицины 
в этом регионе.

 Про СOVID-19. По заключению 
специальной комиссии The Lancet 

по пандемии СOVID-19, происхождение 
вируса SARS-CoV-2 осталось неуточнен-
ным — тем самым специалистам не уда-
лось исключить лабораторное происхож-
дение вируса (были выдвинуты две 

основные гипотезы, требующие дальней-
шего изучения). Также Комиссия про-
анализировала различные аспекты борь-
бы органов здравоохранения и общей 
политики, а также широкой обществен-
ности против распространения вируса — 
от противоэпидемических мер до эко-
номических последствий. Продолжают 
развиваться технологии вакцинации. 
Институт Гамалеи и РФПИ объявили 
о публикации в Emerging Microbes & 
Infections статьи с результатами иссле-
дования применения назальной формы 
вакцины «Спутник V». Согласно данным, 
полученным в рамках исследований 
на лабораторных животных, новый тип 
вакцины формирует длительный и устой-
чивый иммунный ответ.

Немного о депрессии. Послеродо-
вая депрессия — настолько рас-

пространенное состояние, что в послеро-
довой период у женщин целесообразно 
проведение специального скрининга. 
В соответствии с данными CDC, каждая 
8-я женщина испытывает симптомы по-
слеродовой депрессии. Но насколько не-
обходимо проведение такого скрининга 
для отцов? По результатам систематиче-
ского обзора и метаанализа из журнала 
JAMA Network Open, в скрининге на де-
прессию после рождения ребенка нуж-
даются оба родителя. Просветлением 
на горизонте может стать новое средство 
для лечения депрессии с быстрым эффек-
том из класса антагонистов NMDA-
рецепторов. FDA впервые одобрило ис-
пользование этого средства в перо-
ральной форме для лечения большого 
депрессивного расстройства у взрослых. 
Результаты клинического исследования 
GEMINI показали, что препарат обладает 
большей активностью в сравнении с пла-
цебо, эффект от чего наблюдается уже 
в первую неделю.

Об интересных исследованиях 
по кардиоваскулярной патологии. 

● Большой интерес представляют резуль-
таты крупного РКИ под названием TIME 
с более чем 21 тыс. пациентов, получав-
ших лечение по поводу артериальной 
гипертензии (АГ) утром или вечером. 
Результаты, представленные на Конгрес-
се Европейского общества кардиологов 
2022, противоречат полученным ранее 
данным, согласно которым антигипер-
тензивную терапию лучше принимать 
утром. Ключевой вывод авторов — при-

ем антигипертензивных средств можно 
осуществлять в любое удобное для па-
циента время.
● Чрезмерное употребление соли вле-
чет за собой повышение АД и, как след-
ствие, повышение сердечно-сосудисто-
го риска. Чем именно обусловлен этот 
эффект на уровне молекулярной физио-
логии, попытались объяснить в новом 
номере журнала Circulation Research. 
Согласно полученным результатам, на-
блюдалось динамическое изменение 
инфламасомм NLRP3 в моноцитах 
у пациентов, подверженных повышению 
АД на фоне употребления соли. Авторы 
предполагают, что представленные 
данные могут лечь в основу разработ-
ки специальных тестов на определение 
«реактивности изменения АД в ответ 
на употребление соленых продуктов», 
что поможет определить соответству-
ющий индивидуальный тип реакции 
пациента и назначить дополнительные 
немедикаментозные рекомендации.
● С помощью детальной оценки жиро-
вой ткани и ее распределения методом 
композиционного анализа, исследовате-
лям удалось предсказать сердечно-сосу-
дистые катастрофы (инфаркт миокарда 
или инсульт) вне зависимости от тради-
ционного фактора риска в виде массы 
тела. Авторы работы из American Journal 
of Roentgenology считают, что такой анализ 
должен проводиться в комбинации с уче-
том индекса массы тела при комплексной 
оценке сердечно-сосудистого риска.
В качестве еще одного предиктивного 

фактора сердечно-сосудистой катастрофы, 
в частности раннего инсульта, может вы-
ступить группа крови. По данным мета-
анализа из журнала Neurology, у людей 
с 2-й группой крови повышен риск раз-
вития ранних инсультов в сравнении 
с остальными. Связь между риском раз-
вития инсульта и группой крови по системе 
ABO была установлена еще в рамках пре-
дыдущих исследований. Результаты пред-
ставленной работы указывают на то, что, 
по всей видимости, эти риски обусловлены 
именно различиями для групп А и О.

Подготовил Илья Левашов
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Воспалительный линейный 
веррукозный эпидермальный 
невус (ILVEN): клинический случай 
и обзор литературы
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Резюме. Воспалительный линейный веррукозный эпидермальный невус (ILVEN) представляет собой редкую патологию 
кожи, проявляющуюся бородавчатыми, линейно расположенными разрастаниями на коже на одной половине тела и конеч-
ностей. Этиопатогенез заболевания остается не до конца изученным. На сегодняшний день основной причиной развития 
данной патологии считают соматические мутации, приводящие к появлению генетического мозаицизма. Клиническая 
картина заболевания достаточно типична и представляет собой веррукозные, линейно расположенные, унилатеральные 
разрастания, локализующиеся как на туловище, так и на конечностях. Несмотря на типичность клинической картины 
у практикующих врачей могут возникнуть трудности в постановке диагноза в ходе рутинного приема, обусловленные малой 
частотой встречаемости данной патологии. Также трудности диагностики обусловлены тем, что некоторые хронические дер-
матозы (некоторые формы красного плоского лишая и псориаза, другие разновидности врожденных эпидермальных невусов, 
болезнь Дарье, линейный порокератоз) имеют схожие клинические проявления с ILVEN. Помимо схожести клинических 
проявлений, отмечается и общность клинической картины при гистопатологическом исследовании (например, ILVEN 
и псориаза), что также затрудняет процесс дифференциальной диагностики и установления диагноза. Верно установленный 
диагноз воспалительного линейного веррукозного эпидермального невуса может играть решающую роль в сохранении жизни 
пациента, так как зачастую наличие у пациента ILVEN выступает маркером других тяжелых коморбидных расстройств, 
включая патологию различных органов и систем и наличие неоплазии. Выявление и контроль коморбидных расстройств 
в данном случае играют решающую роль в сохранении жизни и здоровья пациента. Терапия ILVEN включает в себя как 
консервативные, так и хирургические методы. Выбор метода лечения большей частью зависит от клинической картины 
заболевания. В данной статье представлен клинический случай врожденного линейного веррукозного эпидермального 
невуса, а также представлен обзор литературы, затрагивающий известные моменты этиопатогенеза, клинической картины, 
диагностики и лечения заболевания. 
Ключевые слова: ILVEN, линейный дерматоз, псориаз, дифференциальная диагностика.
Для цитирования: Саранюк Р. В., Гостева Т. А., Абезяева П. М. Воспалительный линейный веррукозный эпидермальный невус 
(ILVEN): клинический случай и обзор литературы // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 07-10. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.001

Inflammatory linear verrucous epidermal nevus (ILVEN): a clinical case and 
review of the literature
Roman V. Saranyuk1, ORCID: 0000-0001-9676-1581, roman.saranuk@gmail.com
Tatyana A. Gosteva1, ORCID: 0000-0003-0059-9159, ya-lisenok-@mail.ru
Polina M. Abezyaeva2, ORCID: 0000-0002-6033-207X, polina-doctor@mail.ru
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2 Regional Budgetary Healthcare Institution Regional Perinatal Center of the Ministry of Health of the Russian Federation; 
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Abstract. Inflammatory linear verrucous epidermal nevus (ILVEN) is a rare skin disorder characterized by verrucose, linearly arranged 
growths on the skin on one side of the body and extremities. The etiopathogenesis of the disease remains not fully understood. To date, 
the main cause of the development of this pathology is considered to be somatic mutations leading to the appearance of genetic mosai-
cism. The clinical picture of the disease is quite typical and consists of verrucous, linearly located, unilateral growths localized both on 
the trunk and on the extremities. Despite the typical clinical picture, practitioners may experience difficulties in making a diagnosis 
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В оспа лительный линейный 
веррукозный эпидермальный 
невус (ВЛВЭН) – редкая ано-
малия кожи, в основе которой 

лежит гиперплазия всех слоев эпидер-
миса. В подавляющем большинстве 
случаев данная патология является 
врожденной, протекающей с множе-
ственными аномалиями и пороками 
развития, хотя наблюдаются и изоли-
рованные случаи данного расстройства. 
Редкость ВЛВЭН может создать труд-
ности в постановке диагноза, определе-
нии тактики ведения пациентов, оцен-
ке коморбидных расстройств и выборе 
терапии. В данной статье представлен 
случай врожденного ВЛВЭН, рассмо-
трены вопросы его этиопатогенеза, 
клинической картины, коморбидных 
расстройств, дифференциальной диа-
гностики и лечения. 

Клинический случай
Доношенная девочка от первой бере-

менности, протекавшей без особенно-
стей, первых срочных родов. Острая 
вну триу тробная гипокси я п лода. 
Роды на сроке 40-41 неделя. Вакуум-
экстракция в связи с прогрессирующей 
гипоксией плода.

Вес при рождении – 3370 граммов, 
рост – 53 см, окружность головы – 
35 см, окружность груди – 34 см.

Оценка по шкале Апгар – 4/6/6 баллов.
При поступлении в отделение реани-

мации и интенсивной терапии ново-
рожденных состояние очень тяжелое, 
нестабильное за счет судорожного син-
дрома. В сознании, повышенная воз-
будимость. Мышечный тонус снижен, 
рефлексы не вызываются. При осмо-
тре отмечается тремор конечностей. 
Большой родничок (БР) – 1,5 × 1,5 см, 
швы сомкнуты. 

Кожные покровы розовые, холодные, 
акроцианоз. На коже левой стопы, пахо-

вой области, предплечья левой руки 
и левого бедра определяются множе-
ственные очаги в форме локализован-
ных линейных бородавчатых бляшек 
с разной степенью пигментации. Тургор 
достаточный, подкожно-жировая 
клетчатка развита удовлетворительно. 
Периферических отеков нет. 

Ребенок находится на респиратор-
ной искусственной вентиляции лег-
ких, параметры: PIP – 16, PEEP – 5, 
FiO2 – 0,4, R40, на этом фоне сатура-
ция – 96%. Дыхание через респира-
тор проводится во все отделы легких, 
хрипов нет. Тоны сердца приглушены, 
ритмичные, шум не выслушивает-
ся. Частота сердечных сокращенй – 
120 ударов в минуту. Артериальное дав-
ление – 59/40 мм рт. ст., среднее – 44 мм 
рт. ст., симптом бледного пятна (СБП) – 
3 сек. Кардиотоническая поддерж-
ка добутамином из расчета 3 мкг/кг 
в минуту. Живот мягкий, безболезнен-
ный, не вздут. Печень и селезенка не 
увеличены. Проводится интенсивная 
терапия, начата стартовая антибакте-
риальная терапия.

Состояние в динамике. Возраст – 
7 сут. Вес – 3460 граммов. Температура 
тела: 33,5 ˚С; ЧСС – 100-110 в мин. 

Состояние ребенка тяжелое, ста-
бильное. Выхаживается в открытом 
реанимационном комплексе. Сознание 
угнетено. БР – 1,5 × 1,5 см. Швы сом-
кнуты. Мышечный тонус и рефлексы 
снижены. Кожные покровы розовые. 
СБП – 2 сек. На коже левой стопы, 
паховой области, предплечья левой 
руки и левого бедра определяются 
множественные очаги в форме лока-
лизованных линейных бородавчатых 
бляшек с разной степенью пигмента-
ции. Тургор достаточный, подкожно-
жировая клетчатка развита удовлетво-
рительно (рис. 1, 2). Периферических 
отеков нет. Самостоятельное дыхание, 

показатели газов крови компенсирова-
ны. Аускультативно – дыхание жестко-
ватое, хрипов нет. Тоны сердца приглу-
шены, ритмичные, шума нет. Кормится 
по 55,0 мл смесью Нутрилон 1, зонд/
соска. Сосет вяло. Живот мягкий, 
не вздут, безболезненный, доступен 
пальпации, перистальтика ослабле-
на. Печень и селезенка не увеличены. 
Стула при осмотре не было. Диурез – 
7,0 мл/кг/час.

Данные лабораторно-инструмен-
тальных методов обследования: груп-
па крови матери: О (I), Rh+ (поло-
жительная); группа крови ребенка: 
А (II), Rh+ (положительная). Фенотип: 
Д, C+, c+, E-, e+, Cw-, k+, kell-.

Общий анализ крови: гемоглобин – 191; 
эритроциты – 5,35; цветовой показатель – 
1,0; гематокрит – 51; лейкоциты – 
20,8; палочкоядерные – 64; сегментоядер-
ные – 53; эозинофильные – отсутствуют; 
моноциты – 10; лимфоциты – 30; тромбо-
циты – 189; время свертывания крови – 
4 минуты 10 секунд; время кровотече-
ния – 1 минута 15 секунд.

Биохимический анализ крови: били-
рубин – 168–12–156; мочевина – 4,7; 
глюкоза крови – 3,5 ммоль/л; креа-
тинин – 48; С-реактивный белок – 
отрицательный; общий белок — 61; 
аспартатаминотрансфераза – 48; ала-
нинаминотрансфераза – 29.

Общий анализ мочи: белок – 0,033; 
эритроциты – 1–2 в поле зрения; эпи-
телий – 2–3 в поле зрения; цилиндры — 
0; бактерии — 0; слизь/соли – 0.

Полимеразная цепная реакция (ПЦР) 
мочи от 18 ноября 2020 г.: ДНК вируса 
простого герпеса и цитомегаловируса 
отсутствует.

Бактериальный посев из зева и посев 
крови от 17 ноября 2020 г. – роста нет.

Рентгенография органов грудной 
клетки: правосторонняя пневмония. 
Отечный синдром.

during routine appointments due to the low incidence of this pathology. Also, diagnostic difficulties are due to the fact that some chronic 
dermatoses (some forms of lichen planus and psoriasis, other types of congenital epidermal nevi, Darier's disease, linear porokeratosis) 
have similar clinical manifestations to ILVEN. In addition to the similarity of clinical manifestations, there is also a commonality of the 
clinical picture in histopathological examination (for example, ILVEN and psoriasis), which also complicates the process of differential 
diagnosis and diagnosis. A correctly established diagnosis of inflammatory linear verrucous epidermal nevus can play a decisive role in 
saving the patient's life, because. Often, the presence of ILVEN in a patient is a marker of other severe comorbid disorders, including the 
pathology of various organs and systems and the presence of neoplasia. Identification and control of comorbid disorders in this case plays 
a decisive role in saving the life and health of the patient. ILVEN therapy includes both conservative and surgical methods. The choice of 
treatment method largely depends on the clinical picture of the disease. This article presents a clinical case of congenital linear verrucous 
epidermal nevus, as well as a review of the literature covering the known aspects of etiopathogenesis, clinical presentation, diagnosis and 
treatment of the disease.
Keywords: ILVEN, linear dermatosis, psoriasis, differential diagnosis.
For citation: Saranyuk R. V., Gosteva T. A., Abezyaeva P. M. Inflammatory linear verrucous epidermal nevus (ILVEN): a clinical case and 
review of the literature // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 07-10. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.001
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Нейросонография: эхопризнаки пост-
гипоксических изменений паренхимы 
головного мозга.

Э хокардиографи я:  эхопризнак и 
открытого аортального протока – 
2,4 мм (направление шунтирования – 
слева направо). Дилатация правых 
отделов сердца. Открытое ова ль-
ное окно – 3 мм (сброс крови слева 
направо). 

Ультразвуковое исследование органов 
брюшной полости: эхопризнаки реак-
тивных изменений печени.

Консультация невролога: церебральная 
ишемия второй степени. Неонатальные 
судороги.

Консультация детского дерматолога: 
эпидермальный линейный бородав-
чатый невус. 

Обсуждение 
ВЛВЭН (ILVEN) – редкое заболе-

вание с невыясненной этиологией, 
характеризующееся появлением на коже 
линейно расположенных бородавчатых, 
псориазиформных или экзематозных 
разрастаний [1]. ILVEN является вари-
антом веррукозного эпидермального 
невуса. Впервые данное состояние было 
описано Unna в 1896 г. [2]. Сегодня счи-
тается, что возникновение ILVEN обу-
словлено соматическими мутациями, 
приводящими к развитию генетическо-
го мозаицизма, что в совокупности с 
действием провоспалительных цитоки-
нов (ИЛ-1, ИЛ-6, ФНО-альфа, молеку-
лы межклеточной адгезии-1) приводит 
к манифестации заболевания [3]. 

Эпидемиологические и клинические 
данные распространенности ILVEN 
ограничены из-за редкой встречаемо-
сти данной патологии. Несмотря на это 
в 1971 г. Altman и Mehregan [4] пред-
ложили классические диагностиче-
ские критерии данного расстройства, 
которые были дополнены и модифи-
цированы Morag и Metzker в 1985 г. [5]. 
На сегодняшний день клинико-диа-
гностическими критериями ILVEN 
являются: 

1) ранее начало заболевания (вклю-
чая проявления с рождения);

2) преобладание ILVEN у девочек;
3) частое вовлечение в патологи-

ческий процесс кожи левой нижней 
конечности;

4) наличие зуда;
5) наличие псориазиформных эле-

ментов;
6) отсутствие ответа на проводимое 

лечение.
Элементы ILVEN появляются уни-

латерально, чаще всего на левой поло-

Рис. 1. Врожденный воспалительный 
линейный веррукозный 
эпидермальный невус (ILVEN). 
Отмечается унилатеральное 
расположение очагов 
с преимущественным поражением 
левой половины паховой области 
и левой конечности [данные получены 
авторами] / Congenital infl ammatory 
linear verrucous epidermal nevus (ILVEN). 
There is a unilateral location of foci with 
a predominant lesion of the left half of 
the inguinal region and the left limb [data 
obtained by the authors]

Рис. 2. Эволюция элементов ILVEN 
при рождении (слева) и через 
12 часов после рождения (справа) 
[данные получены авторами] / 
Evolution of ILVEN elements at birth (left) 
and 12 hours after birth (right) [data 
obtained by the authors]

вине туловища и конечностях (рис. 1). 
Элементы имеют различный цвет 
и размеры от бледно-розового до 
темно-коричневого. Зачастую они 
могут напоминать псориатические 
папулы и бляшк и и ли длительно 
существующие экзематозные очаги. 
Также при врожденной форме ВЛВЭН 
следует отметить эволюцию очагов. 
Физиологическая смена водной среды 
пребывания на воздушную приводит 
к принципиальной трансформации 
клинической картины заболевания. 
Так, в описанном нами случае возвы-
шающиеся над здоровой кожей белые 
инфильтрированные очаги ILVEN 
через 12 часов после рождения изме-
нили цвет на светло-розовый в тон 
здоровой кожи в сочетании с умень-
шением инфильтрации (рис. 2).

Несмотря на то, что ILVEN чаще 
всего манифестирует и существует 
изолированно, его наличие (особен-
но врожденная форма) может быть 
маркером тяжелых коморбидных рас-
стройств. Описаны случаи сочетания 
ILVEN c аплазией кожи и аномалиями 
костно-суставной системы [6], пато-
логией центральной нервной системы 
[7] и органов зрения [8], веррукозны-

ми унилатеральными разрастаниями 
в полости рта [8], злокачественными 
новообразованиями кожи (базально-
клеточная [9] и плоскоклеточная [10] 
карцинома). Настороженность в отно-
шение коморбидностей ILVEN имеет 
принципиальное значение. Следует 
отметить, что выявление таких сопут-
ствующих расстройств, как неоплазии 
кожи, актуально для пациентов более 
старшего возраста, в то время как 
патология нервной системы и анома-
лии костно-суставного аппарата могут 
свидетельствовать о тяжелой наслед-
ственной полиорганной патологии. 

Дифференциальная диагностика 
ILVEN может стать сложной задачей 
для клиницистов на рутинном приеме, 
даже при условии известных диагно-
стических критериев, которые описа-
ны выше. ILVEN следует дифферен-
цировать с эпидермальным невусом, 
болезнью Дарье, линейным пороке-
ратозом, линейной формой красного 
плоского лишая, линейным псориазом. 
От представленны х заболеваний 
ILVEN отличает его раннее начало 
и спонтанное разрешение, что не 
наблюдается при вышеперечисленных 
дерматозах [8].

Особое внимание следует уделить 
дифференциа льной диагностике 
ILVEN и линейного псориаза. Помимо 
того, что эти заболевания очень сход-
ны гистопатологически [11-15], ILVEN 
показывает хороший терапевтический 
ответ на лечение препаратами с каль-
ципотриолом и этанерцептом [11]. 
В данном слу чае гистологическое 
исследование очагов будет макси-
мально неинформативным, поэтому 
предпочтение отдается динамическо-
му наблюдению за существующими 
очагами поражения. 
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Вопрос терапии ILVEN остается 
неизученным из-за малого количества 
зарегистрированных случаев забо-
левания. Среди имеющихся данных 
аналоги витамина D, 5-фторурацил 
и ингибиторы кальциневрина пока-
зали наибольшую эффективность 
и могут рассматриваться в качестве 
местной терапии заболевания [16, 17]. 
Среди других методов лечения можно 
выделить криотерапию, хирургиче-
ское иссечение очагов, фотодинами-
ческую и лазеротерапию [18-22], также 
показавшие хороший терапевтический 
эффект. 
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Возможности комбинированного 
калий-титанилфосфатного 
и неодимового (КТР 532 нм и Nd:YAG 
1064 нм) лазерного излучения 
в комплексной терапии акне
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350063, Россия, Краснодар, ул. Митрофана Седина, 4 

Резюме. В настоящее время активно исследуются возможности лазерного излучения в лечении пациентов с акне. В связи 
с этим представляет интерес комбинированная фототерапия, основанная на сочетании прямого бактерицидного, противо-
воспалительного, иммуномодулирующего и себостатического действия лазера на иттрий-алюминиевом гранате с неодимом 
(Nd:YAG) и одновременного устранения локальных поствоспалительных сосудистых и пигментных нарушений с помощью 
калий-титанилфосфатного лазера. В данном исследовании изучались клиническая эффективность и переносимость ком-
бинированной фототерапии калий-титанилфосфатным и Nd:YAG-лазерами в комплексном лечении пациентов с акне сред-
ней степени тяжести. Под наблюдением находились 60 больных акне средней степени тяжести с локализацией высыпаний 
на лице, которых в зависимости от проводимой терапии разделили на основную и группу сравнения по 30 человек в каждой. 
Все пациенты получали наружно бензоил пероксид и клиндамицина фосфат в форме геля. В основной группе дополнительно 
проводили комбинированную фототерапию калий-титанилфосфатным и Nd:YAG-лазерами. Контроль эффективности лечения 
осуществляли динамически с помощью расчета дерматологического индекса акне, оценки процессов перекисного окисления 
липидов и локального кровотока. Переносимость терапии изучали с помощью мониторинга нежелательных реакций и дер-
матологического индекса качества жизни. Клинически у пациентов основной группы к концу наблюдения регистрировался 
выраженный регресс воспалительных элементов, характеризующийся достоверно меньшими значениями дерматологического 
индекса акне, чем в группе сравнения. Также в этой группе отмечено более быстрое восстановление процессов перекисного 
окисления липидов и локальной микроциркуляции, исследуемые показатели которых уже на 8-й день терапии существенно 
превышали значения, фиксируемые у больных из группы сравнения, а к 12-му – не отличались от параметров здоровых людей. 
В процессе лечения не было зарегистрировано выраженных местных побочных реакций ни в одной из исследуемых групп. 
К концу наблюдения количество пациентов в основной группе, считающих, что акне оказывает незначительное влияние 
на качество их жизни, превышало данный показатель в группе сравнения в 2,1 раза. Был сделан вывод, что включение комби-
нированной фототерапии калий-титанилфосфатным и Nd:YAG-лазерами в комплексное лечение пациентов с акне средней 
степени тяжести сопровождается выраженной положительной динамикой кожного патологического процесса, восстановле-
нием механизмов перекисного окисления липидов и локальной микроциркуляции, а также хорошо переносится больными.
Ключевые слова: лазеротерапия, калий-титанилфосфатный лазер, неодимовый лазер, акне.
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А кне относится к одной из рас-
пространенных патологий 
кожи и на современном этапе 
рассматривается как хрониче-

ское мультифакториальное заболева-
ние сальных желез и волосяных фол-
ликулов. По разным оценкам, часто-
та встречаемости данного дерматоза 
среди населения варьирует в пределах 
20-95%. Больше подвержены болезни 
люди в возрасте от 15 до 19 лет. При этом 
у женщин акне ассоциировано с более 
высокой заболеваемостью в молодом 
возрасте по сравнению с мужчинами [1]. 

К основным факторам, влияющим на 
развитие и течение дерматоза, относятся 
гормональные изменения, генетическая 
предрасположенность, несбалансиро-
ванное питание, дисбаланс липидов 
кожи и фолликулярный гиперкератоз, 
высокий индекс массы тела и сопут-
ствующая соматическая патология [1, 
2]. Патогенез вульгарных угрей включает 
множество звеньев, однако большин-
ством авторов признаются наиболее 
значимыми 4 из них: гиперкератиниза-
ция волосяного фолликула, микробная 
колонизация Сutibacterium acne, избы-
точная продукция себума и комплекс 
воспалительных механизмов [3].

Разнообразие триггерных факторов 
и клинических проявлений заболева-
ния обусловливает множество суще-
ствующих на данный момент класси-
фикаций акне. В зависимости от пре-
валирующих элементов сыпи принято 
выделять комедональные, папулопу-
стулезные, узловатые и конглобатные 

акне, а также определять степень тяже-
сти дерматоза.

По времени манифестации вульгар-
ные угри подразделяют на неонаталь-
ные, младенческие, юношеские и акне 
взрослых. К особым формам заболева-
ния относят контактные, инверсные, 
молниеносные и тропические [4, 5]. 

Клиническая картина вульгарных 
угрей отличается выраженным поли-
морфизмом высыпаний, которые имеют 
воспалительный и невоспалительный 
характер и появляются в основном 
на коже лица. При длительном течении 
эти патологические элементы у значи-
тельной части пациентов эволюциони-
руют в постэруптивные косметические 
дефекты (рубцы, дисхромии, псевдоатро-
фии), что снижает самооценку и качество 
жизни больных и нередко провоцирует 
развитие тревоги и депрессии [1, 6].

Выбор препаратов для лечения вуль-
гарных угрей зависит от выраженности 
клинических проявлений. Согласно 
накопленным данным, у пациентов с 
комедональными формами наибольшие 
терапевтические результаты дает при-
менение топических ретиноидов. При 
папулопустулезных акне легкой и сред-
ней степени тяжести высокую степень 
рекомендаций имеет назначение ком-
бинаций бензоил пероксида с адапале-
ном или клиндамицином. Препаратом 
выбора при тяжелом течении заболе-
вания является изотретиноин [4, 7, 8]. 

Несмотря на достигнутые успехи 
в лечении акне, продолжается активный 
поиск новых схем терапии, обладаю-

щих большей эффективностью и мень-
шей частотой развития осложнений [9]. 
В настоящее время активно проводятся 
исследования, посвященные возмож-
ностям лазерного излучения в лечении 
вульгарных угрей [10]. Терапевтический 
эффект данных методов обусловлен дли-
ной волны, которая избирательно погло-
щается оксигемоглобином расширенной 
сосудистой сети воспаленных элементов, 
при этом активируются бактериальные 
порфирины, что приводит к гибели 
C. acnes. Также за счет фототермического 
воздействия на сальные железы умень-
шается выработка себума. Имеются дан-
ные о противовоспалительном (усилива-
ются кислородный метаболизм и синтез 
клеточной АТФ), трофико-стимулиру-
ющем (увеличивается кровоснабжение 
в патологическом очаге и восстанавлива-
ется тканевая микроциркуляция, акти-
вируются процессы фибринолиза), обез-
боливающем (повышается концентрация 
эндорфинов и энкефалинов), антибак-
териальном (активируется хемотаксис 
лейкоцитов и протеолитические энзимы) 
и иммуностимулирующем (запускают-
ся реактивные процессы фагоцитоза) 
эффектах низкоинтенсивного лазерного 
излучения [10-14].

Описано положительное терапевтиче-
ское действие при акне александритово-
го, рубинового, эрбиевого, неодимового, 
широкополосных и низкоинтенсив-
ных источников лазерного излучения. 
Известно, что калий-титанилфосфат-
ный (КТР) лазер с длиной волны 532 нм
способен уменьшать выраженность 

Abstract. Currently, the possibilities of laser radiation in the treatment of patients with acne are being actively investigated. In this regard, it 
is of interest to combine phototherapy based on a combination of direct bactericidal, anti-inflammatory, immunomodulatory and sebostatic 
action of a neodymium yttrium-aluminum garnet (Nd: YAG) laser and simultaneous elimination of local post-inflammatory vascular 
and pigmentary disorders using a potassium-titanyl phosphate laser (KTP). Objective was to study the clinical efficacy and tolerability 
of combined phototherapy with KTP and Nd: YAG lasers in the complex treatment of patients with moderate acne. 60 patients with acne 
of moderate severity with localization of rashes on the face were under observation, which, depending on the therapy, were divided into 
the main and comparison group of 30 people. All patients received topical benzoyl peroxide and clindamycin phosphate gel. In the main 
group, combined phototherapy with KTP and Nd: YAG lasers was additionally performed. Treatment efficacy was monitored dynami-
cally by calculating the dermatological acne index, evaluating the processes of lipid peroxidation and local blood flow. The tolerability of 
therapy was studied by monitoring adverse reactions and the dermatological index of quality of life. Clinically, in the patients of the main 
group, by the end of the observation, a pronounced regression of inflammatory elements was recorded, characterized by significantly 
lower RIA values than in the comparison group. Also, in this group, a faster recovery of processes of lipid peroxidation and local micro-
circulation was noted, the studied parameters of which already on the 8th day of therapy significantly exceeded the values of the patients 
in the comparison group, and by the 12th day they did not differ from the parameters of healthy individuals. In the course of treatment, 
there were no pronounced local adverse reactions in any of the studied groups. By the end of the observation, the number of patients in 
the main group who believed that acne has an insignificant effect on their quality of life exceeded this indicator in the comparison group 
by 2.1 times. The inclusion of combined phototherapy with KTP and Nd: YAG lasers in the complex treatment of patients with moderate 
acne is accompanied by a pronounced positive dynamics of the skin pathological process, restoration of processes of lipid peroxidation 
mechanisms and local microcirculation, and is also well tolerated by patients.
Keywords: laser therapy, potassium-titanyl phosphate laser, neodymium yttrium-aluminum garnet laser, acne.
For citation: Tlish M. M., Sashko M. I., Shavilova M. E., Psavok F. A. Possibilities of combined (KTP 532 nm and Nd: YAG 1064 nm) laser 
radiation in complex acne therapy // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 11-15. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.002
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воспалительных элементов акне за счет 
воздействия на сосудистый компонент. 
Положительные терапевтические эффек-
ты лазера на иттрий-алюминиевом гра-
нате с неодимом (Nd:YAG) обусловлены 
возникновением гомогенного фототер-
молиза на глубине до 4 мм и поглоще-
нием энергии белковыми структурами 
оболочки микроорганизмов, в связи 
с чем достигается прямая стерилизация 
очагов воспаления [15, 16]. Учитывая 
это, представляет интерес комбиниро-
ванная фототерапия акне, основанная 
на сочетании прямого бактерицидного, 
противовоспалительного, иммуномоду-
лирующего и себостатического действия 
Nd:YAG и одновременного устранения 
локальных поствоспалительных сосуди-
стых и пигментных нарушений с помо-
щью КТР-лазера.

Целью данного исследования было 
изучить клиническую эффективность 
и переносимость комбинированной 
фототерапии КТР и Nd:YAG-лазерами 
в комплексном лечении пациентов с 
акне средней степени тяжести.

Материалы и методы исследования
Исследование выполнено на базе 

кафедры дерматовенерологии ФГБОУ 
ВО «КубГМУ Минздрава РФ» и Центра 
медицинской косметологии Ликом 
ООО УЦ «Радонеж». Под наблюдением 
находились 60 больных акне средней 
степени тяжести с локализацией высы-
паний на лице и 20 здоровых доброволь-
цев. Пациентов не включали в иссле-
дование при отказе от подписания 
информированного согласия, возрасте 
младше 18 лет, наличии беременности, 
сопутствующей тяжелой соматической, 
инфекционной или психической пато-
логии, непереносимости компонентов 
планируемого лечения в анамнезе.

В зависимости от проводимой терапии 
больных разделили на основную и груп-
пу сравнения (по 30 человек в каждой). 
Все пациенты получали наружно бен-
зоил пероксида (5%) и клиндамицина 
фосфат (1%) в форме геля с двукратным 
нанесением утром и вечером. В основ-
ной группе дополнительно проводили 
комбинированную лазеротерапию КТР 
и Nd:YAG-лазерами. Процедуру выпол-
няли с помощью аппарата Magic3-Rain 
SENS (Россия). Квантовое облучение 
проводилось в зоне патологических эле-
ментов последовательно, волнами раз-
ной длины – 1064 и 532 нм с двукратным 
воздействием каждой. Фототерапия про-
водилась в течение 20 минут через день.

Контроль эффективности и переноси-
мости лечения осуществляли на 1-е, 4-е, 

8-е и 12-е сутки с помощью расчета дер-
матологического индекса акне (ДИА), 
лабораторных исследований крови 
и анализа микроциркуляции в очаге 
поражения. Среди биохимических пока-
зателей крови спектрофотометрическим 
методом регистрировали уровни тригли-
церидов (ТГ) и общего холестерина (ОХ), 
дополнительно по значениям триено-
вых конъюгатов (ТК) и фосфолипазы А2 
(ФЛ А2) оценивали процессы окисления 
липидов. Для изучения локального кро-
вотока использовали аппарат ЛАКК-02, 
с помощью которого фиксировали пока-
затель микроциркуляции (ПМ) и индекс 
эффективности микроциркуляции 
(ИЭМ). Переносимость терапии оцени-
вали по данным мониторинга нежела-
тельных реакций и дерматологического 
индекса качества жизни (ДИКЖ). 

Статистическую обработку резуль-
татов проводили с использованием 
программы Microsoft Excel 2018 с над-
стройкой «Пакет анализа». Для анализа 
показателей сравниваемых групп при-
меняли t-критерий Стьюдента (при нор-
мальном распределении данных) и непа-
раметрические методы: для несвязанных 
выборок – критерии Манна – Уитни 
и χ2 Пирсона, для связанных – крите-
рий Вилкоксона. Достоверными считали 
различия при уровне р < 0,05.

Результаты и обсуждение
В исследовании приняли участие 27 

(45,0%) мужчин и 33 (55,0%) женщины. 
Средний возраст больных в основной 
и группе сравнения значимо не отли-

чался и составил 26,1 ± 5,8 и 25,4 ± 
5,0 лет соответственно (p > 0,05). Среди 
здоровых добровольцев было 13 жен-
щин и 7 мужчин в возрасте 25,9 ± 
5,5 лет. Сопутствующую патологию 
пищеварительной системы имели 
12 (40%) больных в группе сравнения 
и 10 (33,3%) в основной, заболевания 
сердечно-сосудистой системы отмечены 
соответственно у 6 (20,0%) и 8 (26,7%), 
дыхательной – у 9 (30,0%) и 7 (23,3%) 
пациентов. Генетическая предраспо-
ложенность к акне прослеживалась 
у 13 (43,3%) пациентов группы сравне-
ния и у 15 (50,0%) основной группы.

До лечения значения ДИА у больных 
из основной группы регистрировались 
на уровне 7,8 ± 1,1 балла и достоверно не 
отличались от группы сравнения – 7,7 ± 
0,9 (p > 0,05). Существенные различия 
в динамике данного показателя были 
отмечены на 8-й и 12-й дни наблюде-
ния (р < 0,05). В основной группе к 8-м 
суткам терапии ДИА снизился на 25,6% 
от исходного уровня, составив 5,8 ± 1,1 
баллов, а к 12-м – на 46,2% (4,2 ± 1,0 
балла). При этом в группе сравнения 
отмечалось менее выраженное уменьше-
ние значений индекса – на 15,6% (6,5 ± 
1,0 баллов) и 26,1% (5,7 ± 0,9 балла) соот-
ветственно. Клинически у пациентов 
основной группы на 12-й день регистри-
ровалось выраженное уменьшение вос-
палительных элементов (рис. 1 и 2).

При исследовании ТГ и ОХ обнаруже-
но, что их уровни у пациентов группы 
сравнения превышали значения у здо-
ровых участников на протяжении всего 

Рис. 1. Кожный патологический 
процесс у пациента основной группы 
до начала терапии [данные получены 
авторами] / Skin pathological process 
in a patient of the main group before 
therapy [data obtained by the authors]

Рис. 2. Кожный патологический 
процесс у пациента основной группы 
на 12-е сутки [данные получены 
авторами] / Skin pathological process 
in a patient of the main group on the 
12th day [data obtained by the authors]
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периода наблюдения (p < 0,05), тогда как 
у больных из основной группы к 12-му 
дню терапии показатели значимо не отли-
чались от таковых в группе контроля. При 
сопоставлении данных в группах исследо-
вания отмечены существенные различия 
на 8-е и 12-е сутки: уровни ТГ и ОХ у боль-
ных группы сравнения были достоверно 
выше, чем у пациентов из основной. 

Анализ показателей оксидативного 
стресса до начала терапии выявил уве-
личение значений ТК и активности ФЛ 
А2 у всех больных акне по сравнению 
со здоровыми добровольцами (p < 0,05). 
Различий в величине этих параметров 
между группами на данном этапе наблю-
дения обнаружено не было (p > 0,05). 
К 8-м суткам у пациентов, в схему лече-
ния которых было дополнительно вклю-
чено квантовое облучение, отмечен более 
выраженный регресс показателей оксида-
тивного стресса – средние значения ТК 
снизились на 29,3% от начального уров-
ня, ФЛ А2 – на 33,3% (p < 0,05), тогда как 
в группе сравнения исследуемые парамет-
ры уменьшились на 23,5% и 22,7% соот-
ветственно. Данная тенденция сохрани-
лась и на 12-й день терапии: в основной 
группе величины ТК и ФЛ А2 уменьши-
лись на 43,9% и 39,1% соответственно 
и уже значимо не отличались от показате-
лей, зафиксированных у здоровых людей. 
В группе сравнения понижение их значе-
ний было менее выраженным и составило 
27,8% и 31,8% для каждого показателя.

До начала терапии у всех пациентов 
с акне установлены нарушения микро-
циркуляции, характеризующиеся досто-

Таблица 
Динамика лабораторных показателей крови и параметров микроциркуляции у пациентов с акне в процессе терапии 
[таблица составлена авторами] / Dynamics of laboratory blood parameters and microcirculation parameters in patients with acne 
during therapy [table compiled by the authors]

Показатель Здоровые лица Группы Период наблюдения, сутки

1-е 4-е 8-е 12-е

ТГ, ммоль/л 1,19 ± 0,06 Сравнения 2,25 ± 0,23^ 2,05 ± 0,21^ 1,76 ± 0,20^ 1,62 ± 0,19^

Основная 2,21 ± 0,19^ 1,99 ± 0,16^ 1,63 ± 0,22^* 1,22 ± 0,08*

ОХ, ммоль/л 3,56 ± 0,14 Сравнения 5,13 ± 0,21^ 4,78 ± 0,20^ 4,61 ± 0,19^ 4,23 ± 0,11^

Основная 5,04 ± 0,22^ 4,71 ± 0,18^ 4,33 ± 0,18^* 3,65 ± 0,25*

ТК, нмоль/г белка 2,33 ± 0,14 Сравнения 4,42 ± 0,31^ 3,87 ± 0,28^ 3,38 ± 0,26^ 3,19 ± 0,26^

Основная 4,33 ± 0,33^ 3,74 ± 0,32^ 3,06 ± 0,27^* 2,43 ± 0,21*

ФЛ А2, мкмоль/с/г белка 0,12 ± 0,02 Сравнения 0,22 ± 0,04^ 0,17 ± 0,02^ 0,17 ± 0,02^ 0,15 ± 0,02^

Основная 0,21 ± 0,03^ 0,16 ± 0,03^ 0,14 ± 0,02^* 0,13 ± 0,02*

ПМ, пф. ед. 5,88 ± 0,32 Сравнения 3,88 ± 0,31^ 4,13 ± 0,22^ 4,45 ± 0,31^ 4,88 ± 0,16^

Основная 3,95 ± 0,33^ 4,13 ± 0,24^ 4,84 ± 0,27^* 5,74 ± 0,19*

ИЭМ, у.е. 2,25 ± 0,19 Сравнения 1,55 ± 0,17^ 1,64 ± 0,17^ 1,74 ± 0,18^ 1,83 ± 0,18^

Основная 1,58 ± 0,23^ 1,72 ± 0,19^ 1,92 ± 0,14^* 2,16 ± 0,11*

Примечание. * — достоверность отличий от группы сравнения (p < 0,05); ^ — достоверность отличий от показателей здоровых лиц (p < 0,05).

верным снижением ПМ и ИЭМ по срав-
нению со здоровыми добровольцами. 
В процессе терапии у всех больных отме-
чена положительная динамика восста-
новления показателей кровоснабжения, 
однако только в основной группе к 12-му 
дню наблюдения значения ПМ и ИЭМ 
достигли показателей контроля. На 8-й 
и 12-й дни лечения в этой группе зна-
чения ПМ были выше на 8,8% и 17,6%, 

чем в группе сравнения, ИЭМ – на 10,3% 
и 18,0% соответственно (p < 0,05) (табл.).

Значения ДИКЖ до начала терапии 
у всех больных варьировали в пределах 
4-26 баллов. При этом в группе сравне-
ния заболевание оказывало умеренное 
влияние на качество жизни у 8 (26,7%) 
человек, очень сильное – у 16 (53,3%) 
и чрезвычайно сильное – у 6 (20,0%), что 
достоверно не отличалось от результатов 

Рис. 3. Влияние акне на качество жизни пациентов в процессе терапии 
по данным динамики ДИКЖ [составлено авторами] / The effect of acne on the 
quality of life of patients during therapy according to the dynamics of the dermatological 
quality of life index [compiled by the authors]

Примечание. * — достоверность отличия от группы сравнения (p < 0,05).
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основной группы – 6 (20,0%), 17 (56,7%) 
и 7 (23,3%) соответственно. На 4-й день 
отмечено снижение уровня ДИКЖ среди 
всех пациентов, однако выраженных 
отличий между группами не выявлено. 
На 8-е сутки в основной группе число 
больных, у которых значения данно-
го показателя соответствовали уме-
ренному влиянию на качество жизни, 
было достоверно больше – 15 (50,0%) 
и 7 (23,3%), р < 0,05. К концу наблюде-
ния в этой группе количество пациен-
тов, считающих, что акне оказывает 
незначительное влияние на их жизнь, 
превышало данный показатель в группе 
сравнения в 2,1 раза, р < 0,05 (рис. 3).

В процессе терапии не было зареги-
стрировано выраженных местных побоч-
ных реакций ни в одной из исследуемых 
групп, что свидетельствует о хорошей 
переносимости обеих схем терапии акне.

Выводы
Анализ клинико-биохимических пара-

метров показал, что акне средней степени 
тяжести характеризуется дислипидемией, 
активацией процессов перекисного окис-
ления липидов, микроциркуляторными 
расстройствами и выраженным эмоци-
ональным дискомфортом. Применение 
комбинированного (КТР 532 нм и 
Nd:YAG 1064 нм) лазерного излучения в 
комплексной терапии данных пациентов 
сопровождается выраженной положи-
тельной динамикой кожного патологи-
ческого процесса, восстановлением меха-
низмов перекисного окисления липидов 
и локальной микроциркуляции, а также 
хорошо переносится больными. Таким 
образом, комбинированная фототерапия 
с применением разных длин волн (КТР 
532 нм и Nd:YAG 1064 нм) в комплексной 
терапии пациентов с акне средней сте-
пени тяжести является эффективным 
и безопасным методом лечения. 
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Особенности течения инфекции 
COVID-19 у молодых людей 
на примере студентов медицинского 
университета
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Резюме. Молодые люди являются наиболее активной и социализированной группой населения. Вовлеченность в обществен-
ную работу, волонтерство, туризм, активная миграция внутри страны и за ее пределы, в том числе с целью обучения, дают 
основание считать молодежь потенциально ответственной за распространение новой коронавирусной инфекции. Оценка 
особенностей течения COVID-19 у молодежи представляет значительный интерес в связи с расширением возможностей 
раннего выявления заболевания среди представителей данной возрастной группы, а также своевременного предупреждения 
дальнейшей передачи заражения. Известно, что, несмотря на преобладание легкого течения COVID-19 и лучший прогноз 
на выздоровление по сравнению с пациентами старшего возраста, у молодых описаны случаи неблагоприятных исходов 
и разнообразные клинические симптомы, сохраняющиеся в постковидный период. Проведено добровольное анонимное 
анкетирование 97 студентов старших курсов медицинского университета, перенесших инфекцию COVID-19. В ходе анке-
тирования проведена подробная оценка течения заболевания, особенностей диагностики, лечения и состояния после 
клинико-лабораторного выздоровления. Отдельно были заданы вопросы об отношении студентов-медиков к вакцинации, 
а также было предложено дать собственные рекомендации еще не болевшим новой коронавирусной инфекцией людям исхо-
дя из собственного клинического опыта. Среди молодежи отмечено преобладание легкой формы течения COVID-19, при 
этом выявлено большое разнообразие симптомов. В пятерку наиболее распространенных клинических проявлений вошли 
слабость, расстройства вкуса и обоняния, насморк, сухой кашель и повышение температуры. Бессимптомное течение забо-
левания наблюдалось редко. Отмечено, что даже спустя несколько месяцев после перенесенной инфекции многие симптомы 
заболевания у молодых людей сохранялись. Проводимое лечение в амбулаторных условиях среди будущих медиков не всегда 
соответствовало действующим рекомендациям. В некоторых случаях молодые люди пренебрегают противоэпидемическими 
правилами и могут служить источником заражения контактных лиц.
Ключевые слова: молодые люди, студенты-медики, COVID-19, SARS-CoV-2, ПЦР-диагностика, симптомы, постковидный 
синдром, лечение, вакцинация, заражение.
Для цитирования: Сергеева В. А., Липатова Т. Е., Сычева Л. А., Панина А. А. Особенности течения инфекции COVID-19 у молодых 
людей на примере студентов медицинского университета // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 16-20. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.003

Clinical features of COVID-19 infection among young adults on the example 
of medical students
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Abstract. Young adults are the most active and socialized group of the population. Involvement in social work, volunteering, tourism, 
active migration within the country and abroad, including for the purpose of education, give reason to consider young people potentially 
responsible for the spread of a new coronavirus infection. Clinical assessment of the COVID-19 course in young adults has a considerable 
interest due to the expansion of opportunities for early detection of the disease among representatives of this age group, as well as the timely 
prevention of further transmission of infection. It is known that, despite the predominance of mild COVID-19 and a better prognosis for 
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П андемия COVID-19 затронула все возрастные груп-
пы населения Земли. В настоящее время достаточно 
подробно изучены механизмы заражения, есть дей-
ствующие рекомендации по диагностике и лечению, 

однако об отдаленных последствиях этого инфекционного 
заболевания известно немногое. На примере отдельных 
категорий пациентов стало очевидно, что течение новой 
коронавирусной инфекции (НКИ) COVID-19 зависит 
от множества факторов. Наиболее тяжелое течение отмечено 
у пожилых пациентов, беременных, людей с сопутствую-
щими заболеваниями – артериальной гипертензией (АГ), 
ожирением, сахарным диабетом (СД) и т. д. [1, 2]. Молодые 
люди чаще болеют легкими формами COVID-19, однако 
и среди них клинические проявления не однородны [3]. 
Кроме того, молодые люди часто не обращают внимания 
на симптомы заболевания, продолжают вести активный 
образ жизни, увеличивая тем самым риск заражения лиц 
старшей возрастной группы.

Есть данные о том, что при наличии морбидного ожире-
ния или АГ, а также при их сочетании у мужчин даже моло-
дого возраста (до 35 лет) существует высокий риск смерти 
и вероятности искусственной вентиляции легких [4]. Также 
известно, что при наличии у молодого пациента хронической 
почечной недостаточности, заболеваний сердца повышается 
риск заражения НКИ [5]. По результатам анализа клинико-
лабораторных данных госпитализированных с COVID-19 
пациентов молодого возраста (от 18 до 44 лет) отмечена высо-
кая вероятность развития пневмонии в данной возрастной 
группе, у трети пациентов сохраняются рентгенологические 
признаки пневмонии и на момент выписки из стационара [6]. 

Все чаще исследователи ставят вопрос о возможной хрони-
зации НКИ и о выделении в особую нозологическую форму 
постковидного синдрома [7]. У ряда пациентов, том числе 
и молодого возраста, симптомы заболевания сохраняются 
даже спустя 6 месяцев от первоначальных проявлений [8, 9]. 
Таким образом, изучение клинической картины и отдален-
ных последствий НКИ представляет большой интерес для 
клиницистов. Остается много вопросов о том, почему даже 
среди молодых людей отмечаются неоднородность клини-
ческих проявлений и длительное сохранение остаточных 
симптомов заболевания. Дальнейшее изучение и накопле-
ние информации по этой проблеме могут иметь большое 
практическое значение в разработке персонализированных 
немедикаментозных и медикаментозных подходов в рамках 
создания программ реабилитации после перенесенной НКИ, 
в том числе и для пациентов молодого возраста.

Целью данного исследования было оценить характер тече-
ния и особенности клинических проявлений инфекции 
COVID-19 у студентов-медиков.

Материалы и методы исследования
97 студентов медицинского университета, переболевших 

COVID-19, прошли онлайн-анкетирование с помощью про-
граммы Survio®. Участие в анкетировании было доброволь-
ным и анонимным. Вопросы анкеты включали различные 
аспекты диагностики инфекции, симптоматики, подходов 
к лечению, условий заражения, а также рекомендации перебо-
левших молодых людей тем, кто еще не болел. Статистическая 
обработка результатов проводилась с помощью программы 
StatPlus 2009 Professional. Полученные данные проходили 
первоначальную оценку на нормальность распределения. 
При оценке характера распределения количественных при-
знаков использовали критерии Смирнова – Колмогорова 
и Шапиро – Уилка. Все количественные показатели, под-
чиняющиеся нормальному распределению, представлены 
в виде М (среднее арифметическое) ± SD (стандартное откло-
нение), данные, распределенные ненормально, представлены 
в виде медианы (Ме) и интерквартильного размаха – значения 
25-го и 75-го процентилей. Результаты представлены в виде 
Ме (25р; 75р). При сравнении независимых выборок 
использовали критерий Стьюдента и тест Манна – Уитни. 
Статистически значимым было принято значение p < 0,05.

Результаты
В исследовании приняли участие 97 студентов (72 девуш-

ки и 25 юношей). Возраст участников составил 22 (19; 23) года. 
В легкой форме заболевание перенес 91 студент (93,8%), средне-
тяжелое течение отмечалось у 5 человек (5,2%), 1 юноша (1%) 
перенес заболевание в тяжелой форме. Статистически значи-
мых различий между полами по встречаемости той или иной 
тяжести патологии не выявлено. Несмотря на возраст, у 22% 
респондентов присутствовали хронические заболевания. Среди 
этих молодых людей у 25% имелся хронический тонзиллит, 
у 25% – ожирение, у 20% – АГ, у 15% – хронический гастрит, 
по 5% пришлось на хронический гайморит, хронический пие-
лонефрит и СД. Длительность заболевания у молодых людей 
в целом составила 10 (7; 14) дней. Статистически значимого 
различия по продолжительности инфекционного процесса 
между представителями разных полов не получено (U = 816,5; 
Z = 0,69; p = 0,50). Практически все студенты-медики прово-
дили лечение в амбулаторных условиях. При этом 67% лечились 
самостоятельно, 29,9% прибегли к помощи врача поликлиники, 

recovery compared with older patients, cases of adverse outcomes and a variety of clinical symptoms that persist in the post-COVID period 
have been described in young adults. A voluntary anonymous survey of 97 senior students of a medical university who had a COVID-19 
infection was conducted. During the surveywas carried out a detailed assessment of the diseasecourse, features of diagnosis, treatment and 
condition after clinical and laboratory recovery. Separately, questions were asked about the attitude of medical students to vaccination, 
and it was also proposed to give their own recommendations to people who had not yet had a new coronavirus infection based on their own 
clinical experience. Among young people, the prevalence of a mild form of COVID-19 was noted, while a wide variety of symptoms were 
revealed. The five most common clinical manifestations included weakness, taste and smell disorders, runny nose, dry cough and fever. 
Asymptomatic form of the disease was observed rarely. It was noted that even several months after the infection, many of the symptoms 
of the disease in young adults persisted. Outpatient treatment among prospective clinicians has not always been consistent with current 
guidelines. In some cases, young people neglect anti-epidemic rules and can serve as a source of infection for contact persons.
Keywords: young adults, medical students, COVID-19, SARS-CoV-2, PCR test, clinical symptoms, post-COVID-19 syndrome, treat-
ment, vaccination, infection.
For citation: Sergeeva V. A., Lipatova T. E., Sycheva L. A., Panina A. A. Clinical features of COVID-19 infection among young adults on 
the example of medical students // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 16-20. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.003
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2,1% не получали никакого лечения, 1 студент (1%) был госпита-
лизирован в стационар. Лабораторное подтверждение COVID-19 
было проведено у 56,7% молодых людей. Среди них 40% сдали 
тест полимеразной цепной реакции (ПЦР) самостоятельно в 
поликлиниках и частных лабораториях, 30,9% – во время визита 
врача на дом, 12,7% – во время работы в ковидном госпитале, 
16,3% узнали о заболевании после сдачи серологических тестов. 

Частота встречаемости основных симптомов COVID-19 
у студентов-медиков представлена на рис. 1. В пятерку наи-
более распространенных клинических проявлений вошли 
слабость, расстройства вкуса и обоняния, насморк, сухой 
кашель и повышение температуры. Только у 1% респондентов 
заболевание протекало бессимптомно. 

С момента выздоровления молодых людей или получения 
отрицательных результатов ПЦР на SARS-CoV-2 до проведе-
ния настоящего анкетирования прошло 60 (24,25; 90) дней, 
у большинства студентов-медиков заболевание развилось 
в осенне-зимний период 2020-2021 гг., что соответствует вто-
рой волне распространения НКИ. На момент анкетирования 
у 72,2% симптомы болезни полностью отсутствовали, у 11,3% 
сохранялись расстройства вкуса и обоняния, у 6,2% – слабость, 
у 4,1% – одышка, у 3,1% – насморк, а у 2,1% – сухой кашель, 
также как и диспепсические явления, у некоторых молодых 
людей оставались жалобы на боли и перебои в сердце (рис. 2). 
Интересно, что некоторых студентов постковидные симпто-
мы беспокоили более 6 месяцев (4,1%). Среди последствий 
перенесенной НКИ 19,6% молодых людей отметили сниже-
ние массы тела, что связали с недомоганием и интоксикаци-
ей, а также потерей аппетита на фоне аносмии и нарушений 
ощущений вкуса. Наоборот, 10,3% респондентов заявили 
о прибавке веса (до 5 кг) в связи со снижением активности 
и постоянным нахождением дома. Кроме этого, 21,6% молодых 
людей описали COVID-19 как мощный стрессовый фактор, 
у 12,4% появились тревожность и депрессивное настроение.

На вопросы о месте и непосредственной причине зараже-
ния НКИ мнения респондентов разделились. Участникам 
исследования предлагалось выбрать один или несколько 
вариантов места возможного заражения. Так, 43,3% считают, 
что могли заразиться дома от близких родственников, 27,8% – 
в университете, 24,7% – в общественном транспорте, 12,4% – 
на работе (студенты, работающие в ковидных госпиталях), 
9,3% – в магазине. Работавшие в ковидных госпиталях (n = 14) 
оценили возможность заражения по 10-балльной шкале (где 
0 – отсутствие возможности заражения, а 10 – максимальная 

Рис. 1. Основные симптомы COVID-19 у студентов-медиков 
(n = 97) [составлено авторами] / Major symptoms of COVID-19 
in medical students (n = 97) [compiled by the authors]

Рис. 2. Симптомы COVID-19, сохраняющиеся у студентов-
медиков после выздоровления (n = 97) [составлено 
авторами] / COVID-19 symptoms persisting in medical students 
after recovery (n = 97) [compiled by the authors]

его возможность) на 6 ± 2,42 балла. Оценивая главную при-
чину заражения НКИ, респонденты в 79,4% случаев назвали 
непосредственный контакт с зараженным человеком, 17,5% 
респондентов решили, что это произошло при несоблюдении 
социальной дистанции в общественных местах, 14,4% свя-
зали факт заражения со сниженным иммунитетом, 8,2% – 
с пребыванием без защитной маски в местах скопления 
людей. Дополнительные свидетельства о том, что поведение 
ряда молодых людей противоречило санитарно-противо-
эпидемическим правилам, следующие: лишь 43,3% из них 
соблюдали социальную изоляцию во время болезни, 36,1% 
контактировали с родственниками, 17,5% выходили из дома 
по крайней необходимости, а 3,1% не соблюдали никаких 
противоэпидемических мер. 

Практически все студенты-медики, принявшие участие 
в исследовании, получали терапию амбулаторно. Один из 
вопросов анкеты был посвящен лечению: необходимо было 
указать препараты, которыми проводился курс терапии (рис. 3). 
Сравнительная оценка ответов респондентов показала, 
что наиболее часто молодые люди принимали витаминные 
препараты, парацетамол при лихорадке и антибиотики. 
Противовирусные препараты не были сами популярными 
средствами терапии НКИ среди молодых людей. Наименее 
популярным препаратом оказался гидроксихлорохин, который 
назвали 2,1% участников исследования. У одного участника 
при госпитализации в схеме лечения присутствовал антикоа-
гулянт эноксапарин (рис. 3).

Несмотря на преобладание легкого течения НКИ, около 
трети респондентов, по данным нашего исследования, стал-
киваются с постковидными симптомами, возможно, в связи 
с этим преобладающее большинство (76,3%) отметили важ-
ность реабилитационных мероприятий после перенесенного 
заболевания.

На вопрос о проведении вакцинации 53,6% респондентов 
ответили отрицательно, 33% усомнились в ее необходимости, 
и только 13,4% будут делать прививку после снижения уровня 
защитных антител.

После анкетирования молодым людям было предложено 
дать собственные рекомендации еще не болевшим людям 
исходя из собственного опыта. Систематизировав получен-
ные ответы, можно выделить наиболее популярные реко-
мендации: 
● носить маску (36,1%);
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● чаще мыть руки и пользоваться кожными антисептиками 
(19,6%);
● соблюдать социальную дистанцию (12,4%);
● минимизировать контакты между людьми (11,3%);
● вести здоровый образ жизни, включая занятия спортом 

и правильное питание (10,3%);
● заниматься профилактикой (9,3%). 
Среди вариантов рекомендаций были и парадоксальные 

ответы, например, «ничего не делать, так как мы все пере-
болеем» – 13,4%, «не паниковать» – 6,2%. Печален и тот 
факт, что рекомендации по прохождению вакцинации дали 
только 12,3% будущих врачей. Это были те студенты, кото-
рые работали в качестве младшего медицинского персонала 
в ковидных клиниках.

Обсуждение
Известно, что проникновение вируса SARS-CoV-2 в организм 

происходит благодаря взаимодействию пепломера (спайк-
белка) коронавируса с рецепторами ангиотензинпревраща-
ющего фермента 2 (АПФ2), обнаруженными во многих клет-
ках различных органов. При этом АПФ2 противодействует 
побочным эффектам ангиотензина II, расщепляя ангиотензин 
I и ангиотензин II до ангиотензина [1-7] , который обладает 
сосудорасширяющими, противовоспалительными и антиок-
сидантными свойствами [10]. Ингибирование АПФ2 приводит 
к увеличению в крови уровня ангиотензина II, негативные 
системные эффекты которого включают активацию симпа-
тоадреналовой системы, повышение артериального давления, 
увеличение кислородной потребности миокарда, вазокон-
стрикцию, развитие фиброза, активацию ряда воспалительных 
цитокинов и нарушения в системе гемостаза [10]. Установлено, 
что повышенный уровень ангиотензина II в сыворотке 
достоверно ассоциировался с высокой вирусной нагрузкой 
и более тяжелым повреждением легких при COVID-19 [11]. 
Напротив, АПФ2 в эксперименте на мышах продемонстри-
ровал протективный эффект в отношении развития острого 
респираторного дистресс-синдрома [12]. В 2014 г. было показа-
но, что циркулирующий фермент АПФ2 обеспечивает защиту 
от острого повреждения легких, вызванного вирусом гриппа 
A(H7N9) [13]. Одну из причин преобладания легкого течения 
инфекции COVID-19 среди молодых людей также связывают 
с более высокими уровнями фермента АПФ2 по сравнению 

Рис. 3. Выбор препаратов для лечения COVID-19 среди 
студентов-медиков [составлено авторами] / Choice of drugs 
for the treatment of COVID-19 among medical students [compiled 
by the authors]

с представителями старших возрастных групп. В свою очередь, 
на повышение концентрации АПФ2 влияет уровень эстроге-
нов, который, как известно, выше у молодых людей и женщин, 
что может объяснить высокую частоту встречаемости легких 
форм НКИ среди молодежи и женщин [14]. 

Несмотря на преобладание легкой формы течения НКИ, 
можно говорить о большом разнообразии клинических про-
явлений у молодежи. Согласно результатам проведенного 
нами исследования, значительная часть молодых людей 
заразились в осенне-зимний период 2020-2021 гг., что 
соответствовало второй волне НКИ в нашей стране [15]. 
Учитывая циркуляцию различных штаммов SARS-CoV-2 
в разные волны пандемии и преобладание в настоящее время 
дельта-штамма вируса, представляет интерес дальнейшее 
изучение клинических проявлений заболевания. 

Длительность заболевания COVID-19 у респондентов 
составила в среднем 10 дней. Однако, несмотря на молодой 
возраст, почти треть переболевших отмечали постковидные 
симптомы спустя несколько месяцев после НКИ, а у неко-
торых они сохранялись и через 6 месяцев после перенесен-
ной инфекции COVID-19. В настоящее время публикации 
об особенностях постковидного синдрома у молодых людей 
практически отсутствуют.

 Несмотря на пандемию НКИ большинство молодых людей 
не ограничивали свой круг общения и заразились при кон-
такте с инфицированными родственниками или после иных 
социальных коммуникаций. Менее половины соблюдали 
режим полной социальной изоляции во время болезни. 
Большинство нарушали его, следствием чего могло стать 
заражение близких людей и тех, с которыми осуществлялся 
контакт. Проблема распространения COVID-19 через моло-
дежь как наиболее активную прослойку общества широко 
обсуждается в литературе. Известно, что инкубационный 
период COVID-19 у лиц молодого возраста длиннее, чем 
в старших возрастных группах, кроме того, высока часто-
та малосимптомных и бессимптомных форм заболевания, 
которые не требуют госпитализации и достаточно легко пере-
носятся пациентами [16].

Лечение большинства молодых людей проводилось 
в амбулаторных условиях. Лишь небольшое число озвучен-
ных препаратов соответствует действующим рекомендациям 
по лечению НКИ. Например, необоснованно высок про-
цент назначений антибактериальных препаратов при пре-
обладании легких форм НКИ. В целом, несмотря на учебу 
в медицинском вузе и возможности получения информации, 
терапия далеко не всегда была рациональной.

Выбор врачебной профессии незначительно повлиял 
на отношение молодых людей к вакцинации, его можно оха-
рактеризовать как негативно-настороженное, что может быть 
результатом недостаточной информированности по данной 
проблеме и следования мнению членов семьи, не имеющих 
медицинского образования.

Выводы
Изучение клинических проявлений инфекции COVID-19 

среди пациентов различных возрастных групп имеет важней-
шее практическое значение для клиницистов. Несмотря на 
преобладание легких форм НКИ среди молодежи, владение 
информацией об особенностях симптоматики и течения забо-
левания может способствовать облегчению диагностических 
подходов при ведении таких пациентов. Дальнейшее нако-
пление информации и оценка постковидных клинических 
проявлений среди молодежи представляют значительный 
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интерес для разработки соответствующих реабилитацион-
ных мероприятий и скорейшего восстановления молодых 
пациентов после перенесенного инфекционного заболева-
ния. Повышение уровня информированности, вовлечение 
будущих врачей в волонтерскую деятельность и непосред-
ственное участие в работе ковидных клиник способствуют 
более глубокому пониманию проблемы пандемии COVID-19 
и переоценке отношения к необходимости вакцинации. 
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Эффективность восстановительного 
лечения пациентов с постковидным 
синдромом
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Резюме. Наряду с очевидными клиническими симптомами, вызванными реактивностью синдрома цитокинового шторма, 
пациенты сталкиваются с внелегочными проявлениями COVID-19. Тщательный анализ больших массивов пациентов 
показал, что остаточные симптомы у людей с микробиологической нормализацией (т. е. при отрицательных результатах 
вируса SARS-CoV-2 как критерия эффективности этиотропного лечения) представляют собой комплекс клинических про-
явлений, имеющих под собой единый этиопатогенез, – таким образом и формируется такое понятие, как постковидный 
синдром. Постковидный синдром стал одним из ведущих последствий перенесенной новой коронавирусной инфекции. 
Физические, когнитивные и нейропсихологические последствия заболевания приобретают все более реалистичный статус, 
а связанные с ними функциональные ограничения могут сохраняться еще длительное время после выписки из больницы, 
негативно сказываясь на качестве жизни пациентов. Современные представления ряда зарубежных ученых о проявлениях 
и патогенезе постковидного синдрома сводятся к следующим аспектам: симптомы, вызванные стойким хроническим вос-
палением, сочетаются с последствиями поражения внутренних органов и неспецифическими проявлениями госпитализации 
и социальной изоляции. Одним из доказательств патогенеза постковидного синдрома является изменение биомаркеров, 
являющихся критериями нарушений когнитивно-моторного и психокогнитивного состояний в результате коронавирусной 
инфекции. В статье проанализирован практический опыт применения программ восстановительного лечения пациентов 
с COVID-19 в условиях амбулаторно-поликлинических медицинских организаций с учетом изменений и прогноза дальнейших 
путей развития постковидного синдрома на основе динамики концентраций биомаркеров крови пациентов. Комплексное 
восстановительное лечение пациентов с COVID-19, основанное на индивидуальном подборе не только физических 
и физиотерапевтических схем лечения, но и на применении лекарственных препаратов, особенно средств, стимулирующих 
регенерацию и репарацию, позволит избежать многих отрицательных последствий патологии.
Ключевые слова: восстановительное лечение, постковидный синдром, нейрососудистые биомаркеры, физический статус, 
нейропсихический статус.
Для цитирования: Зуйкова А. А., Бугримов Д. Ю., Красноруцкая О. Н. Эффективность восстановительного лечения пациентов 
с постковидным синдромом // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 21-29. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.004

Efficiency of rehabilitation treatment of patients with post-COVID syndrome
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Abstract. Along with the obvious clinical symptoms caused by the reactivity of the cytokine storm syndrome, patients experience extrapul-
monary manifestations of COVID-19. A thorough analysis of large arrays of patients showed that residual symptoms in people with micro-
biological normalization (i. e., with negative results of the SARS-CoV-2 virus as a criterion for the effectiveness of etiotropic treatment) 
represent a complex of clinical manifestations that have a single etiopathogenesis, and thus the following is formed concept as post-covid 
syndrome. Post-covid syndrome has become one of the leading consequences of a new coronavirus infection. The physical, cognitive and 
neuropsychological consequences of the disease are increasingly becoming realistic, and the associated functional limitations may persist 
long after discharge from the hospital, negatively affecting the quality of life of patients. Modern ideas of a number of foreign scientists 
about the manifestations and pathogenesis of post-covid syndrome are reduced to the following aspects: symptoms caused by persistent 
chronic inflammation are combined with the consequences of damage to internal organs and non-specific manifestations of hospitaliza-
tion and social isolation. One of the evidence of the pathogenesis of post-covid syndrome is the change in biomarkers, which are criteria 
for impaired cognitive-motor and psycho-cognitive states of coronavirus infection. The article analyzes the practical experience of using 
programs for the rehabilitation treatment of patients with COVID-19 in outpatient medical organizations, taking into account changes 
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Д ля пациентов с COVID-19 успешное преодоление 
острой фазы течения заболевания хоть и являет-
ся важным этапом лечения, но в общем масштабе 
болезни означает только начало долгого и трудного 

пути к полному выздоровлению или, как минимум, восста-
новлению части утраченных способностей и функций [1]. 
Наряду с очевидными клиническими симптомами, вызван-
ными реактивностью синдрома «цитокинового шторма» 
(альвеолярно-геморрагический синдром, пневмофиброз, 
нарушения эндотелиальных структур в естественных барье-
рах организма человека и проч.), пациенты сталкиваются 
с внелегочными проявлениями COVID-19 [2, 3]. Физические, 
когнитивные и нейропсихологические последствия новой 
коронавирусной инфекции (НКИ) приобретают все более 
реалистичный статус, а связанные с ними функциональные 
ограничения могут сохраняться еще длительное время после 
выписки из больницы, негативно сказываясь на качестве 
жизни пациентов [4, 5]. Вдобавок ко всему, даже если пациен-
ты выздоравливают физически, они могут подвергаться осо-
бому риску долговременных проблем психического здоровья.

Постковидный синдром, утратив мифический статус, стал 
все более приобретать натуральные очертания. Первые пред-
ставления исследователей относили постковидную симпто-
матику к клинике постинфекционной усталости [6]. Но более 
тщательный анализ больших массивов пациентов показал, 
что остаточные симптомы у людей с микробиологической 
нормализацией (т. е. при отрицательных результатах иссле-
дований на вирус SARS-CoV-2 как критерий эффективности 
этиотропного лечения) представляют собой комплекс кли-
нических проявлений, имеющих под собой единый этиопа-
тогенез, – таким образом и формируется такое понятие, как 
«постковидный синдром» [7-9].

Современные представления ряда зарубежных ученых 
о проявлениях и патогенезе постковидного синдрома сводят-
ся к следующим аспектам: симптомы, вызванные стойким 
хроническим воспалением, сочетаются с последствиями 
поражения внутренних органов и неспецифическими про-
явлениями госпитализации и социальной изоляции (от ане-
мии, связанной с диетой, до потери мышечной массы) [10, 11]. 
И если первое можно объяснить высокой тропностью корона-
вируса к различным типам однослойного эпителия внутрен-
них органов человека (воздухоносным путям на всем их про-
тяжении, альвеолоцитам аэрогематического барьера – АГБ 
и эндотелиоцитам гематоэнцефалического барьера – ГЭБ) 
[12, 13], то когнитивная симптоматика может быть уже след-
ствием патоморфологических нарушений ГЭБ, снижающих 
его функциональную роль и вызывающих нарушения цен-
тральной нервной системы (ЦНС) [9, 14, 15]. По мнению 
Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), другой 
особенностью постковидного синдрома, также связанного 
с патоморфологическими изменениями эндотелиальных 
структур сосудистого русла, являются серьезные нарушения 
физического функционирования во время повседневной 

жизни у более чем половины пациентов после выписки из 
стационара [16]. Ряд итальянских ученых заявляют, что именно 
множественные физические, эмоциональные и социальные 
характеристики, возникшие у пациентов с COVID-19 после 
острой фазы, должны корректироваться в рамках комплексных 
программ реабилитации, включая трудотерапию и диету [17].

Российские специалисты также не остались в стороне от 
проблемы: для пациентов с COVID-19 действуют программы 
восстановительного лечения и реабилитации, а согласно 
рекомендациям Министерства здравоохранения РФ, все 
медицинские учреждения (стационары, дневные стациона-
ры, амбулаторно-поликлинические подразделения), занима-
ющиеся лечением пациентов с COVID-19, стали основным 
местом восстановительного лечения пациентов после вирус-
ной пневмонии [12].

Практический опыт восстановительного лечения 
[18-23] пациентов, перенесших острое течение COVID-19-
ассоциированной пневмонии, свидетельствует о том, что 
базовым условием успешного оказания помощи больным 
является мультидисциплинарный подход с комплексом 
процедур: дозированная и адекватно подобранная лечеб-
ная физкультура и дыхательная гимнастика с применением 
респираторных тренажеров; массаж, психо- и диетотерапия, 
физиотерапия (включая ингаляции), электро- и магнитоте-
рапия, вибротерапия, гипербарическая оксигенация, реф-
лексотерапия.

 Неотъемлемой частью восстановительного лечения явля-
ется медикаментозная терапия (ангиопротекторы, репаранты 
и регенеранты, спазмолитики, противовоспалительные пре-
параты и другая симптоматическая терапия по индивидуаль-
ным показаниям). Особое место в комплексных програм-
мах восстановительного лечения (ПВЛ) ряд специалистов 
[20, 21, 23] отводит медикаментозной стимуляции факто-
ров регенерации, что способствует не только реабилитации 
поврежденной ткани легких, но и восстановлению физиоло-
гических барьеров (например, ГЭБ), за счет цитопротекции 
эндотелиальных компонентов. Ученые заявляют [21], что 
у врача (особенно амбулаторно-поликлинического звена, 
на чьи плечи ложится основная ответственность за реабили-
тацию постковидных пациентов) в арсенале медикаментоз-
ных средств должны быть препараты, способные усиливать 
пролиферативную активность тканей, поврежденных виру-
сом SARS-CoV-2, без активации каскада провоспалительных 
и цитокиновых реакций, то есть обладающие наиболее выра-
женной безопасностью и эффективностью.

Одним из доказательств развития постковидного синдро-
ма является изменение биомаркеров нарушений когнитив-
но-моторного и психокогнитивного состояний у больных 
НКИ. Ведущие маркеры патоморфологического состояния 
эндотелия микроциркуляторного русла головного мозга – 
гомоцистеин, васкулоэндотелиальный фактор и ангиотен-
зин II. Увеличение уровня гомоцистеина напрямую связано 
с активностью фермента цистатионин-бета-синтазы, 

and prediction of further development of post-COVID syndrome based on the dynamics of concentrations of patients' blood biomarkers. 
Comprehensive rehabilitation treatment of patients with COVID-19, based on the individual selection of not only physical and physi-
otherapeutic treatment regimens, but also on the use of drugs, especially drugs that stimulate regeneration and repair, will help to avoid 
many of the negative consequences of the pathology.
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syndrome // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 21-29. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.004



LECHASCHI VRACH, VOL. 25, № 11, 2022, https://journal.lvrach.ru/ 23

Infections. Vaccine prophylaxis

который участвует в метаболизме миелиновых структур бело-
го вещества, поэтому гипергомоцистеинемия прямо приводит 
к нарушению аксонального проведения нервных импульсов 
и синергии в структурах ЦНС. Высокие концентрации гомо-
цистеина потенцируют повышение уровня ангиотензина II 
в крови, что усиливает общее цитотоксическое воздействие 
на эндотелий сосудов и их мышечную стенку, способствую-
щее повышению производных простациклинов и усилению, 
по принципу обратной связи, сосудистого спазма микроцир-
куляторного комплекса ЦНС. В свою очередь, высвобождение 
вазоактивных маркеров приводит к нарушению метаболизма 
нейронов и снижению регенераторного потенциала астроци-
тарной глии, проявляющихся вариабельностью белка S-100 
и фактора роста нервов (NGF) – маркеров психокогнитивных 
нарушений постковидного синдрома. Синдром дыхатель-
ного дискомфорта как неотъемлемую часть постковидного 
синдрома можно диагностировать с помощью таких марке-
ров, как сурфактантный белок и фактор фон Виллебранда. 
Динамика их концентрации в крови пациентов отража-
ет степень фиброза и дыхательной недостаточности (ДН) 
в постковидный период.

Подводя итог, можно с уверенностью заявлять, что проб-
лема снижения качества жизни (как общего знаменателя 
в клинике постковидного синдрома) пациентов, перенесших 
коронавирусную пневмонию, может быть не так заметна, 
как клинические проявления самого COVID-19. Но ранние 
и отсроченные симптомы патологии создают неменьшие 
проблемы пациентам. В любом случае усилия специалистов, 
занимающихся восстановительным лечением и реабилитаци-
ей, которые позволяют полностью восстановить работоспо-
собность и вернуться к жизни после COVID-19, оправданны.

Материалы и методы исследования
В статье проанализирован практический опыт применения 

программ восстановительного лечения пациентов с COVID-19 
с включением в терапию иммуномодулятора с репаратив-
ным эффектом – дезоксирибонуклеата натрия (Деринат®). 
Объектом исследования являлись более 218 пациентов (сред-
ний возраст – 53,6 ± 8,1 года), которые проходили стационар-
ное или амбулаторное лечение в медицинских учреждениях 
Воронежа по поводу внебольничной пневмонии COVID-19, 
подтвержденной или с подозрением на COVID-19 легкой 
(ДН0 или ДН1, стадии по данным компьютерной томогра-
фии (КТ) 1-2, со средней и/или среднетяжелой формой тече-
ния (ДН1 или ДН2 при КТ2-3), после чего были направлены 
в медицинские учреждения данного города в отделения вос-
становительного лечения и реабилитации (дневной стацио-
нар) амбулаторно-поликлинического звена.

Все участники исследования проходили 28-дневную ПВЛ 
для больных COVID-19 [21]. Пациентов в исследовании 
разделили на 2 группы: основная (группа ОГ) – 110 чело-
век, которым к стандартному восстановительному лече-
нию добавлялось назначение лекарственного препарата – 
стимулятора регенерации, и референсная группа (РГ) – 
118 человек, остававшихся только на стандартной терапии. 
В качестве стимулятора регенерации пациентам группы ОГ 
применялся дезоксирибонуклеат натрия (торговое наиме-
нование препарата – Деринат®, раствор для в/м введения, 
15 мг/мл, 5 мл). Препарат является регенерантом и репаран-
том, механизм действия которого обусловлен взаимодей-
ствием CpG-фрагментов действующего вещества с толл-
подобными рецепторами 9-го типа (TLR-9) иммуноком-
петентных клеток, тем самым реализующего свой эффект 

через РАМР-систему [24]. Стимуляция TLR-9 макрофагов 
и Т-лимфоцитов у пациентов с COVID-19 приводит к усиле-
нию регенераторного потенциала эндотелиоцитов капилля-
ров и альвеол (они восстанавливают способность к делению); 
снижению отека поврежденного участка и сокращению пло-
щади ретикулярной стромы (сети) – то есть восстановле-
нию нормальной тканевой структуры АГБ и всего легкого 
в целом [21, 23]. Препарат Деринат® (раствор для в/м введе-
ния, 15 мг/мл, 5 мл) назначался по 5 мл 1 раз в 24 часа, курсом 
из 10 инъекций. В рамках ПВЛ пациенты находились под 
наблюдением специалистов широкого профиля, а критерии 
эффективности восстановительного лечения определялись 
структурой Программы [21]. 

Физический статус (ФС) пациентов в исследовании опреде-
лялся при помощи STS-теста для оценки физического состо-
яния пациента, SPPB-комплекса (оценка коротких физи-
ческих нагрузок) и индекса Бартеля [25, 26]. Совокупность 
показателей позволяла рандомизировать пациентов на груп-
пы с мягкими нарушениями физического статуса (высокая 
эффективность) – 1 ≤ 6 баллов, умеренными нарушениями 
(средняя производительность) – 7 ≤ 9 баллов и тяжелыми 
нарушениями (неэффективная производительность) – 10 ≤ 
12 баллов [25].

Для оценки нейропсихического статуса (НПС) использо-
валась Шкала LCH-NHS Trust, разработанная британскими 
врачами из учебных больниц Лидса (Leeds Teaching Hospitals, 
Великобритания) [27] специально для отделений восстано-
вительного лечения и реабилитации пациентов с COVID-19.

Мягкие нарушения психоневрологического статуса соот-
ветствовали суммарному баллу в диапазоне 10 ≤ 27 баллов, 
умеренные нарушения – 28 ≤ 54 баллов, а тяжелые – 55 ≤ 90 
баллов, что, соответственно набранным баллам, позволило 
разделить пациентов в исследовании по группам с мягкими, 
средними и тяжелыми нарушениями психоневрологического 
статуса.

КТ грудной клетки всем пациентам в исследовании выпол-
нялась в положении лежа на спине при задержке дыхания 
после глубокого вдоха. Зона томографии включала область 
от входа в грудную полость до нижнего края диафрагмы 
и повторялась дважды каждому пациенту: до момента начала 
восстановительного лечения (нулевые сутки) и по завершении 
ПВЛ (28-32 сутки). Все КТ выполнялись на 16-срезовом спи-
ральном КТ-сканере (Emotion 16 VC20B, Siemens Healthcare 
GmbH, Эрланген, Германия) по следующему протоколу: 
напряжение трубки – 120 кВ; толщина среза – 1,5 мм; матри-
ца реконструкции – 512 × 512; ширина детектора – 1,5 мм. 
Для объективной оценки диапазона поражения легочной 
ткани использовался полуколичественный анализ объема 
поражения, а также степени поражения легких [12]. Тяжесть 
поражений оценивалась от 0 до 4: отсутствие поражения 
легких – 0; поражение легких < 25% – I степень, 25-50% – 
II степень, 50-75% – III степень, > 75% – IV степень.

Биохимические исследования сыворотки крови паци-
ентов проводили на базе НИИ экспериментальной био-
логии и медицины (НИИ ЭБМ) ФГБОУ ВО ВГМУ им. 
Н. Н. Бурденко Минздрава России. Забор крови (пробир-
ка «Vacuette» с красной крышкой, Greiner bio-one, Австрия) 
у участников исследования проводили дважды: до начала 
ПВЛ и сразу после ее завершения. Плазму крови получали 
стандартным методом центрифугирования (3000 об./мин, 
10 мин, центрифуга LMC-3000 Biosan, Латвия). Исследования 
проводили при помощи иммуноферментного анализа (ИФА) 
на спектрофотометре «Multiskan Go» (Thermo Fisher Scientific, 
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Финляндия) с использованием планшета-отмывателя для 
ИФА Wellwash (Thermo Fisher Scientific, Финляндия) и тер-
мошейкера PST-60HL-4 (Biosan, Латвия). Программное 
обеспечение – SkanIt Software 4.1 for Microplate Readers RE, 
ver. 4.1.0.43. Набор реагентов для количественного определе-
ния сурфактантного белка D методом ИФА, кат. № EN436RB 
(Thermo Fisher Scientific, США). Фактор Виллебранда (опре-
деление активной формы), кат. № EHVWF (Thermo Fisher 
Scientific, США). Набор реагентов для количественного 
определения гомоцистеина методом ИФА, кат №. FHCY100 
(Axis-Shield, Великобритания). Набор реагентов для количе-
ственного определения ангиотензиногена методом ИФА, кат. 
№ EH28RB (Thermo Fisher Scientific, США). Набор реагентов 
для количественного определения васкулоэндотелиального 
фактора роста A методом ИФА, кат. № BMS277-2 (Thermo 
Fisher Scientific, США). Набор реагентов для количественного 
определения белка S-100А1 методом ИФА, кат. № EH402RB 
(Thermo Fisher Scientific, США). Набор реагентов для опре-
деления фактора роста нервов методом ИФА, кат. № EHNGF 
(Thermo Fisher Scientific, США).

Статистическая обработка данных осуществлялась стан-
дартными методами вариационной статистики, однофак-
торного дисперсионного анализа и парного корреляционного 
анализа с помощью пакетов программ Ехсеl 2010, Statistica 10.0, 
SPSS для Windows с использованием параметрических или 
непараметрических критериев (t-критерий Стьюдента, а также 
критерии Манна – Уитни и Вилкоксона соответственно).

Результаты исследования и обсуждение
До начала восстановительного лечения пациентов с COVID-

19 при оценке ФС были выявлены общие закономерности его 
нарушения вне зависимости от группы исследования. При 
легкой форме течения COVID-19 53% пациентов не смогли 
пройти одноминутный тест STS, 42% не выполнили SPPB-
комплекс в полном объеме (26% – полностью не выполнили 
данный комплекс, из них 17% не смогли осуществить после-
довательность действий); более половины всех обследуемых 
набрали низкие баллы при оценке индекса Бартеля. Анализ 
ФС пациентов при среднетяжелой форме течения COVID-19 
выявил похожую, но более выраженную динамику наруше-
ния: почти 2/3 обследованных не выполняли SPPB-комплекс 
в полном объеме, из них почти 40% не смогли осуществить 
последовательность действий при его выполнении; 71% паци-
ентов набрал низкие баллы индекса Бартеля, а 81% пациентов 
не выполнил одноминутный тест STS. Таким образом, нару-
шения ФС пациентов с легкой формой COVID-19 оценивался 
в диапазоне 2,92-3,02; χ = 0,04 балла, а при среднетяжелой 
форме течения – в диапазоне 5,65-6,04; χ = 0,04 (табл. 1). 
Эти баллы свидетельствуют о том, что у пациентов с легкой 
формой течения COVID-19 были выявлены легкие нарушения 
ФС, а у пациентов со среднетяжелой формой – в большей 
степени умеренные, но и частично (у 19% пациентов) выра-
женные нарушения ФС.

После прохождения пациентами ПВЛ были обнаружены 
следующие изменения ФС: у пациентов ОГ значимо снижа-
лись баллы нарушения ФС как при легкой форме COVID-19, 
так и при среднетяжелом течении: на 65,5% [0,94-1,1; χ = 0,04, 
р < 0,01] и 32,4% [3,82-4,24; χ = 0,04, р < 0,05] соответствен-
но. У пациентов группы РГ снижение баллов было незна-
чительным и недостоверным (табл. 1): в среднем при легкой 
форме снижение было ~0,9 балла, а при среднетяжелой ~0,75 
балла. Объективно: при добавлении препарата Деринат® 
в базовую ПВЛ у пациентов повышается выносливость, про-

исходит более качественное выполнение нагрузочных тестов 
(тест STS, SPPB-комплекс), устранение мышечной слабости 
и повышение времени напряженного выполнения физиче-
ских нагрузок. Стоит отметить, что у 35% пациентов группы 
ОГ (ПВЛ + Деринат®) после прохождения восстановитель-
ного лечения вообще отсутствовали признаки нарушения 
ФС, а в референсной группе (базовая ПВЛ) они наблюдались 
только у 7% пациентов.

Изменения НПС у пациентов во всех группах исследова-
ния до начала ПВЛ объективно носили следующий харак-
тер: у 64% выявлялось сочетание усталости и депрессии; 
у 23% – доминировали тревога и снижение аппетита; у 31% – 
сочетание когнитивных расстройств (нарушение памяти 
и тревожные мысли), ухудшения ухода за собой и депрессии. 
Умеренная или сильная усталость при минимальной физиче-
ской нагрузке чаще отмечалась женщинами, чем мужчинами: 
64% пациентов с умеренной или сильной усталостью были 
женщинами, 36% всех пациентов женского пола сообщили 
о средней или сильной усталости, по сравнению с 22% паци-
ентов мужского пола. Симптомы расстройства НПС, связан-
ные с общением, голосом, глотанием и чувствительностью 
гортани (включая постоянный кашель), были выявлены у 65% 
пациентов (преимущественно при среднетяжелом течении 
COVID-19). Симптомы посттравматического стрессового 
расстройства гораздо чаще регистрировались у женщин (62%) 
по сравнению с мужчинами (24%). Проявление таких сим-
птомов сопровождалось ранее клинически установленным 
ожирением в более чем 2/3 случаев. При этом стоит отметить, 
что тяжелые нарушения ФС сочетались с тяжелыми наруше-
ниями НПС в более чем половине случаев, преимущественно 
при среднетяжелом течении COVID-19. 

Таким образом, нарушения НПС у пациентов с лег-
кой формой COVID-19 оценивались в диапазоне [2,6-3,61; 
χ = 0,04] баллов, а при среднетяжелой форме течения – 
в диапазоне [5,73-6,26; χ = 0,04] (табл. 1). Выявленные баллы 
свидетельствуют о том, что у пациентов с легкой формой 
течения COVID-19 были установлены преимущественно 
легкие нарушения НПС, а у пациентов со среднетяжелой 
формой – в большей степени умеренные, но и частично 
(31%) выраженные нарушения НПС. После прохождения 
ПВЛ у больных выявлены следующие изменения НПС: при 
сочетании ПВЛ и препарата Деринат® значимо снижалось 
число баллов нарушения НПС как при легкой форме течения 
COVID-19, так и при среднетяжелом течении в диапазонах 
[0,91-1,13; χ = 0,04, р < 0 ,05] и [3,62-4,14; χ = 0,04, р < 0,01] 
соответственно, что проявлялось снижением выраженности 
когнитивных расстройств (нарушения памяти, внимания, 
раздражительность и тревога). Объективно: у пациентов 
группы ОГ уходила усталость, повышалась эмоциональная 
устойчивость, исчезала бессонница. У пациентов группы 
РГ, в лечении которых не применяли Деринат®, снижение 
числа баллов было достоверным, но незначительным (табл. 1): 
в среднем при легкой форме болезни снижение составило 
~0,3 балла, а при среднетяжелой ~0,25 балла. Особо обращает 
на себя внимание тот факт, что у четверти пациентов группы 
ОГ (ПВЛ + Деринат®) после прохождения восстановительно-
го лечения вообще отсутствовали признаки нарушения НПС 
(преимущественно при легкой форме течения COVID-19), 
а в референсной группе (базовая ПВЛ) таких пациентов не 
выявлено, но у троих установлено утяжеление НПС.

Полученные значения концентрации нейрососудистых 
биомаркеров у пациентов с COVID-19 в легкой и среднетя-
желых формах течения представлены в табл. 2.
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У всех пациентов в исследовании, перенесших острую фазу 
COVID-19, отмечаются изменения концентрации нейрова-
скулярных биомаркеров в сыворотке крови (табл. 2). На фоне 
легкой формы течения заболевания выявлено повышение 
уровня биомаркеров сосудистой дисфункции (гомоцистеи-
на и васкулоэндотелиального фактора роста), а увеличение 
рисков развития пневмофиброза сопровождается ростом 
значений фактора фон Виллебранда и сурфактантного белка. 
Утяжеление процесса течения COVID-19 сопровождается 
повышением концентрации ангиотензина и гомоцистеина, 
что отражает патогенез развития коронавирусной пневмонии, 
связанный с повреждением эндотелиальных структур микро-
циркуляторных комплексов (АГБ и ГЭБ). И, как следствие, 
среднетяжелая форма течения COVID-19 является триггером 
для неврологических проявлений болезни, что сопровожда-
ется повышенными уровнями белка S-100 и фактора роста 
нервов (табл. 2).

Динамика результатов анализа биомаркеров у пациентов 
с легкой формой течения COVID-19 представлена на рис. 1.

Таблица 1
Динамика физического и нейропсихического здоровья 
пациентов в исследовании [таблица составлена 
авторами] / Dynamics of physical and neuropsychic health 
of patients in the study [table compiled by the authors]

Физический статус, балл Нейропсихический статус, 
балл

До ПВЛ После ПВЛ До ПВЛ После ПВЛ

Легкая форма течения COVID-19

РГ 2,98 ± 0,04 2,08 ± 0,06* 3,07 ± 0,54 2,78 ± 0,08*

ОГ 2,96 ± 0,04 1,02 ± 0,08** 2,88 ± 0,36 1,03 ± 0,11*

Среднетяжелая форма течения COVID-19

РГ 5,76 ± 0,11 5,01 ± 0,7 5,94 ± 0,32 5,68 ± 0,87*

ОГ 5,96 ± 0,08 4,03 ± 0,21* 5,91 ± 0,18 3,88 ± 0,26**

Примечание. * — р < 0,05; ** — р < 0,01.

Таблица 2
Изменение нейрососудистых биомаркеров у пациентов в исследовании [таблица составлена авторами] / Changes 
in neurovascular biomarkers in patients in the study [table compiled by the authors]

ПВЛ AT-II, ммоль/л VEGF-A, пг/мл HCy, мкмоль/л S-100, нг/мл SpD, нг/мл vWF, нг/мл NGF, нг/мл

Легкая форма течения COVID-19

Референсная группа (ПВЛ)

До 3,976 ± 0,405 123,8 ± 11,6 25,6 ± 5,2 1,63 ± 0,51 246,7 ± 29,6 16,8 ± 3,4 13,2 ± 3,7

После 4,951 ± 1,068* 119,7 ± 8,4 24,3 ± 3,1** 1,97 ± 0,37* 219,8 ± 19,5* 14,1 ± 2,2** 17,6 ± 3,3*

Основная группа (ПВЛ + Деринат®)

До 4,621 ± 0,397 125,3 ± 9,2 23,1 ± 4,5 1,71 ± 0,48 245,6 ± 31,4 15,3 ± 4,5 13,4 ± 1,7

После 3,946 ± 0,261* 113,2 ± 6,7* 10,4 ± 2,4** 1,08 ± 0,16 194,4 ± 18,3* 11,7 ± 2,1** 10,1 ± 1,3

Среднетяжелая форма течения COVID-19

Референсная группа (ПВЛ)

До 13,05 ± 2,76 251,6 ± 23,1 25,6 ± 4,3 10,5 ± 2,6 448,7 ± 36,4 31,7 ± 4,8 21,2 ± 4,2

После 12,02 ± 2,06* 236,8 ± 19,8* 24,2 ± 2,9 10,1 ± 1,9* 416,6 ± 28,6 29,5 ± 5,2** 18,7 ± 3,2*

Основная группа (ПВЛ + Деринат®)

До 13,74 ± 3,51 251,3 ± 24,3 25,6 ± 4,7 10,5 ± 2,2 444,8 ± 33,4 33,2 ± 6,1 21,9 ± 3,3

После 10,01 ± 2,36* 210,1 ± 16,5* 20,8 ± 3,6 7,4 ± 1,4** 381,4 ± 26,7* 27,6 ± 4,7* 17,2 ± 2,7*

Примечание. * р < 0,05; ** р < 0,01; AT-II — ангиотензин; VEGF-A — васкулоэндотелиальный фактор; HCy — гомоцистеин; S-100 — белок S-100; 
SpD — сурфактантный белок; vWF — фактор фон Виллебранда; NGF — фактор роста нервов.

Включение в базовую ПВЛ препарата Деринат® приводило 
к значимому снижению концентраций всех исследуемых био-
маркеров у пациентов с легкой формой течения COVID-19. 
Так, уровень гомоцистеина снижался на 55,1%, что, в сочета-
нии со снижением концентраций AT-II и VEGF-A на 15,6% 
и 9,7% соответственно, свидетельствует о повышении физио-
логического регенераторного потенциала поврежденных 
вирусной инфекцией эндотелиоцитов микрососудистого 
русла (преимущественно АГБ и ГЭБ) и восстановлении их 
нормального функционирования. Такой процесс способ-
ствовал снижению уровня нейрометаболитов S-100 и NGF 
на 36,8% и 24,6% соответственно, что должно было привести 
к устранению неврологических последствий перенесенной 
инфекции (табл. 2, рис. 1). Повышение регенераторного 
потенциала при включении в ПВЛ препарата Деринат® 
способствовало снижению рисков необратимых фиброзно-
склерозирующих процессов в легочной ткани. Об этом сви-
детельствует снижение уровня SpD и vWF на 20,8% и 23,5% 
соответственно. При лечении только по схеме базовой ПВЛ 
также наблюдалась динамика понижения ряда биомаркеров 
(VEGF-A, HCy, SpD, vWF), но она была не столь выражена 
(рис. 2). Стоит обратить внимание на то, что после лечения 
у пациентов этой группы значимо возросли концентрации 
AT-II (на 24,5%), белка S-100 (на 20,9%) и NGF (на 33,4%), 
что вполне объясняет цитотоксическое действие COVID-19 
на эндотелий микрососудистого русла (особенно ГЭБ) 
и прогрессирование неврологической симптоматики у таких 
пациентов без стимуляции физиологической регенерации.

Применение ПВЛ у пациентов со среднетяжелой формой 
течения COVID-19 вне зависимости от включения препарата 
Деринат® способствовало снижению значений всех иссле-
дуемых нейроваскулярных биомаркеров (табл. 2, рис. 2). 
Наиболее выраженное уменьшение концентрации уста-
новлено у пациентов, которым к базовой ПВЛ добавляли 
Деринат®: ангиотензин II сокращался на 27,1% (в группе с 
базовой ПВЛ – всего лишь на 7,8%); белок S-100 – на 29,5% 
(при базовой ПВЛ – на 3,8%); фактор роста нервов – на 21,5% 
(при базовой ПВЛ – на 11,8%). При этом стоит отметить, что 
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биомаркеры фиброзно-склеротических процессов в легоч-
ной ткани достоверно и значимо снижались только в группе 
с добавлением препарата Деринат®: SpD и vWF на 14,3% 
и 16,9% соответственно (рис. 2).

Динамика объема поражения легочной ткани у пациен-
тов в исследовании представлена на рис. 3. До начала ПВЛ 
у пациентов с легкой формой течения COVID-19 по объек-
тивным данным КТ-исследования объем поражения легоч-
ной ткани находился в диапазоне [18,55-23,75%; χ = 0,04], 
а у пациентов со среднетяжелой формой течения болезни – 
в диапазоне [36,75-42,25%; χ = 0,04]. После проведения ПВЛ 
с включением препарата Деринат® произошло значимое 
сокращение площади поражения у пациентов с легкой 
формой течения COVID-19 до диапазона [5,5-7,5%; χ = 0,04, 
р < 0,05], а у пациентов со среднетяжелой формой – до диапа-
зона [20,25-25,25%; χ =0,04, р < 0,05]. После стандартной ПВЛ 
без включения препарата Деринат® отмечалось незначитель-
ное сокращение объема поражения легочной ткани у паци-
ентов с легкой формой течения – до диапазона [18,25-20,25%; 
χ = 0,04, р < 0,05], а при среднетяжелой изменений практиче-
ски не произошло (рис. 3). Таким образом, включение пре-
парата Деринат® в ПВЛ способствовало стимуляции регене-
раторных процессов в легочной ткани и снижению объема 
поражения органа. Стоит отметить, что в основной группе 
исследования (базовая ПВЛ + Деринат®) у 14% пациентов 
полностью исчезли признаки поражения легочной ткани 
(р < 0,05).

Корреляционный анализ, проведенный для выявления 
потенциальной взаимосвязи между уровнями нейроваску-
лярных биомаркеров, физическим и нейропсихическим 
статусами, а также объемом поражения легочной ткани 
по результатам КТ-исследования, показал следующие при-
знаки: между всеми позициями анализа установлена корре-
ляционная связь. Наибольшая отрицательная связь выявлена 
между уровнем фактора роста нервов и средним суммарным 
баллом НПС (r = –0,726, р < 0,0001), а наибольшая положи-
тельная – между баллами НПС и белком S-100 (r = 0,623, 
р < 0,0001); значимая корреляционная связь установлена 
между числом баллов ФС и концентрацией гомоцис-теи-
на в сыворотке крови участников исследования (r = 0,502, 

Рис. 2. Динамика изменений концентрации нейроваскулярных 
биомаркеров у пациентов со среднетяжелой формой 
течения COVID-19 [составлено авторами] / Dynamics 
of changes in the concentration of neurovascular biomarkers 
in patients with moderate COVID-19 [compiled by the authors]

Рис. 1. Динамика изменений концентрации 
нейроваскулярных биомаркеров у пациентов с легкой 
формой течения COVID-19 [составлено авторами] / Dynamics 
of changes in the concentration of neurovascular biomarkers 
in patients with mild COVID-19 [compiled by the authors]
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р < 0,0001), а также объемом поражения легких и уровнем 
VEGF-A (r = –0,506, р < 0,0001). Ангиотензин II был менее 
значительно взаимосвязан с числом баллов ФС и НПС 
(r = 0,225-0,375, р < 0,05). Взаимосвязи концентрации белка 
S-100 и фактора фон Виллебранда с баллами ФС оказались 
крайне слабыми. 

Таким образом, наличие высоких положительных и отри-
цательных корреляционных связей между критериями 
оценки нейропсихического статуса у пациентов в исследо-
вании и биохимическими маркерами метаболизма нервной 
ткани, а также между уровнями васкулярных биомаркеров 
и объемом поражения легочной ткани позволяет предостав-
лять достоверный результат при проведении дальнейшего 
изучения, направленного на анализ эффективности лече-
ния таких пациентов и возможный прогноз на отдаленный 
период. Включение в базовую ПВЛ дезоксирибонуклеата 
натрия (Деринат®, раствор для в/м введения, 15 мг/мл, 5 мл) 
в качестве стимулятора регенерации принесло ощутимый 
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Рис. 3. Динамика объема поражения легочной ткани (%) 
у пациентов в исследовании [составлено авторами] / 
Dynamics of lung tissue lesion volume (%) in patients in the study 
[compiled by the authors]
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положительный эффект. Механизм действия препарата 
Деринат® обусловлен взаимодействием CpG-фрагментов 
активного вещества с толл-подобными рецепторами 9-го 
типа (TLR-9) иммунокомпетентных клеток, реализующего 
свой эффект через РАМР-систему. Стимуляция TLR-9 макро-
фагов и Т-лимфоцитов у пациентов с COVID-19 приводит 
к усилению регенераторного потенциала эндотелио-цитов 
капилляров и альвеол (они восстанавливают способность 
к делению); снижению отека поврежденного участка и сокра-
щению площади ретикулярной стромы (сети) – то есть вос-
становлению нормальной тканевой структуры АГБ и всего 
легкого в целом. Все эти свойства препарата подтверждены 
корреляционными связями в исследовании.

Выводы
Применение Программ восстановительного лечения 

с включением препарата Деринат® для пациентов с легкой 
и среднетяжелой формами течения COVID-19 привело к более 
клинически выраженному терапевтическому эффекту в срав-
нении с базовыми терапевтическими подходами:
● физическое состояние пациентов с легкой степенью 

COVID-19 повысилось на 65,5%, а со среднетяжелой степе-
нью – на 32,4%;
● нейропсихическое состояние при легкой степени улуч-

шилось и восстановилось до нормальных значений у 16, 
а при средней и среднетяжелой формах – у 19 пациентов, 
что соответственно на 20% и 27% больше;
● биомаркеры проявлений психокогнитивного синдрома 

(белок S-100 и NGF) снижались при легкой степени COVID-19 
на 29,5% и 21,5%, а при среднетяжелой степени – на 11,3% 
и 14,6% соответственно;
● концентрация биомаркеров когнитивно-моторного син-

дрома (ангиотензин II, гомоцистеин и VEGF-A) уменьша-
лась при легкой степени COVID-19 на 27,1%, 11,4% и 8,9%, 
а при среднетяжелой степени – на 9,6%, 11,9% и 8,1% соот-
ветственно;
● значения биомаркеров синдрома дыхательного диском-

форта (сурфактантный белок и фактор фон Виллебранда) 
сни жа лись при легкой степени COV ID-19 на 32,4% 
и 18,7%, а при среднетяжелой степени – на 12,8% и 7,7% соот-
ветственно;
● выявлены высокие корреляционные связи между нару-

шениями ФС и НПС с уровнями исследуемых биомаркеров, 
что подтверждает наличие причинно-следственной связи 
с клиническими проявлениями постковидного синдрома 
и эффективностью лечения, а также динамикой концентра-
ции показателей в крови пациентов.

Заключение
Спустя всего два года с момента начала пандемии COVID-19 

большинство исследователей по всему миру сделали неуте-
шительный вывод: более чем в половине случаев клиниче-
ским проявлением данного заболевания является внеболь-
ничная двусторонняя пневмония, а у 14 пациентов из 100 
развивается острый респираторный дистресс-синдром, 
летальность которого составляет практически 100% [14]. 
Но самое неприятное впереди – нам еще предстоит изучить 
отдаленные последствия перенесенной НКИ, узнав, как 
она отразится на здоровье людей через год, пять, десять лет. 
По последним прогностическим данным Университета 
Джонса Хопкинса (Johns Hopkins University, Baltimore, 
USA), качество жизни пациентов после COVID-19 снизится 
на 38-41% за счет последствий повреждения структур легоч-

ной ткани и развития ДН, перешедшей в хроническую 
обструктивную болезнь дыхательной системы с последствия-
ми в виде системных проявлений гипоксии практически всех 
систем и органов человека. Таким образом, именно патология 
дыхательной системы, проявляющаяся комплексом клиниче-
ских симптомов, связанных с ДН, – главная проблема паци-
ентов, перенесших COVID-19 [7, 19, 20]. Патогенетические 
механизмы развития ДН и их влияние на структуру легоч-
ной ткани требуют проведения восстановительного лечения 
пациентов, перенесших внебольничную пневмонию, вне 
зависимости от этиологии, а после COVID-19 – тем более. 
Врачи бьют тревогу: у людей, страдающих хроническими 
заболеваниями легких, сердца, почек и крови, COVID-19 
протекает тяжелее и зачастую осложняется декомпенсацией 
функций органов, развитием миокардитов (воспаление сер-
дечной мышцы), аритмий, инсультов и инфарктов (причем 
в сердечной мышце могут развиться необратимые изменения) – 
все это не что иное, как проявление гипоксии вследствие 
нарастающей ДН. 

Уже доказано, что НКИ обладает выраженной нейротроп-
ностью и нейротоксичностью с развитием внезапной потери 
обоняния, головной боли, нарушений сна, а также когни-
тивных расстройств в виде снижения памяти и умственной 
работоспособности. Причем пациенты, перенесшие НКИ 
в легкой форме, не являются исключением: у них наблюдают-
ся все те же проявления. По данным факультета интенсивной 
терапии FICM британской профессиональной медицинской 
организации, занимающейся обучением реаниматологов, 
пациенты с тяжелой формой COVID-19 могут получить 
столь сильные повреждения легких, что на восстановление 
им понадобится более 10 лет. 

Классические программы пульмонологической реаби-
литации после тяжелых острых респираторных инфекций, 
как правило, базируются на трех китах: дозированная физи-
ческая нагрузка под контролем специалиста, аппаратная 
физиотерапия и методы респираторной реабилитации, когда 
воздействие происходит непосредственно на слизистую обо-
лочку дыхательной системы. Но при всем этом абсолютно 
не уделяется никакого внимания элементам прямой борь-
бы с пневмофиброзом, что не приводит к снижению рисков 
прогрессирования ДН и ее последствий. Восстановление 
альвеолярных структур в ответ на стимуляцию препаратом 
Деринат® регенерации и репарации при восстановительном 
лечении пациентов с внебольничной пневмонией различной 
степени тяжести является основой для компенсаторной реак-
ции по восстановлению газообмена в легких и повышению 
сатурации в циркулирующей крови пациента. Все это суще-
ственно снижает риски гипоксических поражений, прогноз 
и возможную степень инвалидизации, способствует сохра-
нению здоровья и повышению качества жизни пациентов, 
перенесших COVID-19. Коронавирус абсолютно непредска-
зуем, и, к сожалению, он пришел навсегда, чтобы занять свое 
место в нескончаемом ряду «человеческих вирусов». Несмотря 
на высокий уровень развития медицины в настоящее время 
средства борьбы с COVID-19 очень ограничены. Поэтому 
специалисты здравоохранения по крупицам собирают мате-
риалы, которые могут подтвердить эффективность того или 
иного способа лечения или успешность реабилитации после 
патологии.

В настоящее время имеется опыт применения препарата 
Деринат® у пациентов на этапе восстановительного лечения. 
Так, есть клинические данные о том, что качество жизни 
пациентов при легкой степени течения COVID-19 повысилось 



28 ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ, ТОМ 25, № 11, 2022, https://journal.lvrach.ru/

Инфекции. Вакцинопрофилактика

более чем на 30%, а при средней и среднетяжелой степени – 
на 41,2% по сравнению с пациентами, не применявшими пре-
парат Деринат® [19]. Показатели оценки функции внешнего 
дыхания у больных с легкой формой течения COVID-19 улуч-
шались и даже восстановились до нормальных значений при 
включении в восстановительное лечение препарата Деринат® 
[23]. На фоне этого сроки временной нетрудоспособности 
пациентов при легкой степени пневмонии сократились 
на 4,6 дня, а при средней и среднетяжелой – на 5,1 дня [20].

Комплексное восстановительное лечение пациентов 
с COVID-19, основанное на индивидуальном подборе 
не только физических и физиотерапевтических схем лечения, 
но и на применении лекарственных препаратов, особенно 
средств, стимулирующих регенерацию и репарацию (пре-
парат Деринат®), позволит избежать многих отрицательных 
последствий патологии. 
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Резюме. Новая коронавирусная инфекция, ставшая причиной значительной заболеваемости и смертности в большинстве 
стран мира, была впервые выявлена в декабре 2019 года в городе Ухань в Китае. В марте 2020 года Всемирной организацией 
здравоохранения была объявлена пандемия новой коронавирусной инфекции, ставшая вызовом человечеству и медицинско-
му сообществу. Коронавирусная инфекция COVID-19 представляет собой высококонтагиозное заболевание, возбудителем 
которого является вирус SARS-CoV-2. Специфические протромботические изменения системы гемостаза при COVID-19 
ассоциируются с повышенной частотой возникновения венозных тромбоэмболических осложнений. Одним из наиболее 
опасных и прогностически неблагоприятных осложнений COVID-19 является развитие коагулопатии по типу декомпенсиро-
ванной гиперкоагуляции, вплоть до диссеминированного внутрисосудистого свертывания крови. Между гемостатическими 
нарушениями и системным воспалительным ответом на вирусную инфекцию существует тесная взаимосвязь. Клинические 
и лабораторные признаки тромботических состояний и их тяжесть прямо коррелируют с выработкой воспалительных цито-
кинов: ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-7, ИЛ-10, G-CSF, IP10, MCP-1, MIP-1A и ФНО-α. Связь между воспалением и тромбозом и способ-
ность этих двух процессов усугублять друг друга описаны при многих патологических состояниях. Физиологические про- 
и антикоагулянты, подобно тромбоцитам, обладают провоспалительными свойствами, не зависящими от их гемостатических 
функций. Взаимная обусловленность тромботических осложнений и системной воспалительной реакции является одним 
из основных звеньев патогенеза COVID-19. COVID-19-ассоциированная коагулопатия сопровождается выраженным повы-
шением уровня D-димера и продуктов распада фибрина/фибриногена, тогда как отклонение других показателей (протромби-
новое время, активированное частичное тромбопластиновое время, количество тромбоцитов) в начале болезни встречается 
относительно редко. При коагулопатии, связанной с COVID-19, необходимо проводить эмпирическую антикоагулянтную 
терапию, направленную на профилактику венозных тромбозов и тромбоэмболий, у всех госпитализированных пациентов, 
а также стандартную поддерживающую терапию сепсисиндуцированной коагулопатии или синдрома диссеминированного 
внутрисосудистого свертывания. Статья представляет собой обзор литературы по диагностике, лечению и профилактике 
коагулопатии и венозных тромбоэмболических осложнений, ассоциированных с COVID-19.
Ключевые слова: COVID-19, D-димер, фибриноген, COVID-19-ассоциированная коагулопатия, нарушения гемокоагуляции. 
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Abstract. The new coronavirus infection, which has caused significant morbidity and mortality in most countries of the world, was first 
identified in December 2019 in Wuhan, China. In March 2020, the World Health Organization declared a pandemic of a new coronavirus 
infection, which became a challenge to humanity and the medical community. COVID-19 is a highly contagious disease caused by the 
SARS-CoV-2 virus. Specific prothrombotic changes in the hemostasis system in COVID-19 are associated with an increased incidence 
of venous thromboembolic complications. One of the most dangerous and prognostically unfavorable complications of COVID-19 is the 
development of coagulopathy of the type of decompensated hypercoagulation, up to disseminated intravascular coagulation. There is a 
close relationship between hemostatic disorders and the systemic inflammatory response to viral infection. Clinical and laboratory signs 
of thrombotic conditions and their severity are directly correlated with the production of inflammatory cytokines: IL-2, IL-6, IL-7, 
IL-10, G-CSF, IP10, MCP-1, MIP-1A and TNF-α. The relationship between inflammation and thrombosis and the ability of these 
two processes to exacerbate each other have been described in many pathological conditions. Physiological pro- and anticoagulants, like 
platelets, have pro-inflammatory properties independent of their hemostatic functions. Mutual conditioning of thrombotic complications 
and systemic inflammatory response is one of the main links in the pathogenesis of COVID-19. COVID-19 associated coagulopathy is 
accompanied by a pronounced increase in the level of D-dimer and fibrin/fibrinogen breakdown products, while the deviation of other 
indicators (prothrombin time, activated partial thromboplastin time, platelet count) at the onset of the disease is relatively rare. For 
coagulopathy associated with COVID-19, empiric anticoagulant therapy aimed at preventing venous thrombosis and thromboembolism 
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К оронавирусы – это покрытые оболочкой РНК-
содержащие вирусы, которые вызывают респира-
торные заболевания разной степени тяжести. Три из 
семи коронавирусов являются причиной наиболее 

тяжелых респираторных инфекций, а именно SARS-CоV, 
идентифицированный в 2003 г. в качестве причины вспышки 
тяжелого острого респираторного синдрома (ТОРС); корона-
вирус МERS-CoV, выделенный в 2012 г. в качестве возбудителя 
ближневосточного респираторного синдрома (БВРС, или 
MERS); и, наконец, SARS-CоV-2, новый коронавирус, воз-
никший в конце 2019 г. в городе Ухань. 

Наряду с дыхательной недостаточностью, связанной с 
распространенной вирусной пневмонией, которая разви-
вается у большинства пациентов, неблагоприятные исходы 
клинически проявляются тромбозами, тромбоэмболией 
легочной артерии (ТЭЛА) и различными клиническими 
признаками тромбогеморрагического синдрома. Наихудший 
сценарий при заболевании новой коронавирусной инфекци-
ей (НКИ) – развитие острого респираторного дистресс-син-
дрома (ОРДС), наиболее опасными проявлениями которого 
являются гипоксия (низкое содержание кислорода в тка-
нях организма) и цитокиновый шторм – появление в крови 
большого числа маркеров воспаления, таких как цитокины, 
интерлейкин-6 (ИЛ-6) и ИЛ-1β. Причинно-следственные 
связи нарушений гемостаза и аутовоспалительного синдро-
ма опосредуются активацией комплемента и кинин-калли-
креиновой системы. Это приводит к развитию системного 
воспаления в организме, что может быть одним из факторов 
развития полиорганной недостаточности, ведущей к леталь-
ному исходу. Развитие ОРДС – одна из основных причин 
высокой смертности у зараженных COVID-19. В этой связи 
экспертами Международного общества тромбоза и гемостаза 
(ISTH) и Минздрава РФ были опубликованы рекомендации 
по профилактике и терапии коагулопатии при COVID-19 
низкомолекулярными гепаринами (НМГ) под контролем 
активизированного частичного тромбопластинового време-
ни (АЧТВ), протромбинового времени, определения фибри-
ногена и D-димера [1].

Большинство пациентов с тяжелой формой НКИ страда-
ют пневмонией и дыхательной недостаточностью, однако 
во многих случаях по мере развития болезнь приобретает 
генерализованный характер с прогрессирующим поражением 
многих органов и функциональных систем. Известно, что 
у пациентов с COVID-19 преобладают состояния, связанные 
с гиперкоагуляцией, что повышает риск тромбозов и тром-
боэмболических осложнений. Это состояние также полу-
чило название «COVID-19-ассоциированная коагулопатия». 
Ее принято дифференцировать от синдрома диссеминиро-
ванного внутреннего свертывания (ДВС), который также 
встречается у пациентов с тяжелым течением НКИ. В пода-
вляющем большинстве случаев наблюдаются локальные 
и диффузные макро- и микротромбозы, которые служат при-
чиной полиорганной недостаточности и тромбоэмболических 
осложнений.

Нарушения свертываемости крови с развитием гиперкоа-
гуляции и легочного тромбоза являются следствием эндоте-
лиита терминальных сосудов легких и других органов вслед-
ствие поражения эндотелия вирусом SARS-CoV-2. Об этом 
свидетельствуют многочисленные обзоры прижизненных 
лабораторных исследований и данных аутопсии [2].

Патогенез гиперкоагуляции при COVID-19 изучен непол-
ностью, он связан с системным воспалением, включая так 
называемый цитокиновый шторм. Ученые сходятся на том, 
что при тяжелом течении заболевания, как правило, при-
сутствуют все три компонента триады Вирхова:
● Повреждение сосудов, что, по некоторым данным, 

может быть обусловлено инвазией вируса в клетки эндо-
телия (системный эндотелиит играет центральную роль 
в патогенезе ОРДС и органной недостаточности у пациентов 
с тяжелой формой НКИ), цитокинами (в частности ИЛ-6), 
а также внутрисосудистыми катетерами.
● Стаз, связанный с длительной иммобилизацией пациентов 

с тяжелым течением заболевания, особенно при госпитализа-
ции в отделение реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ). 
● Гиперкоагуляция у пациентов с тяжелой формой НКИ, 

что объясняется концентрацией протромботических фак-
торов: увеличение концентрации фактора VIII и фибрино-
гена, повышение вязкости крови, нейтрофильные внекле-
точные ловушки. Высокий уровень D-димера, по данным 
многих наблюдений, коррелирует с тяжестью заболевания. 
Повышенный уровень этого показателя свидетельствует 
об активности распада фибрина под действием плазминогена, 
что происходит практически одновременно с образовани-
ем тромбов. То есть по количеству D-димера можно судить 
об активности тромбообразования.

За сравнительно короткое время распространения пан-
демии установлены лабораторные признаки угрожающих 
и текущих нарушений гемостаза, разрабатываются меры 
специфической профилактики и коррекции тромботиче-
ских осложнений [3, 4]. 

Цитокиновый шторм при COVID-19
Все больше данных свидетельствует о развитии цитоки-

нового шторма при тяжелой форме COVID-19 как ответа 
на системную воспалительную реакцию. Воспаление – неотъ-
емлемая часть эффективного иммунного ответа, без которого 
невозможны нейтрализация и элиминация инфекционного 
агента. Массивное образование воспалительных цитокинов 
сопутствует выраженному воспалению и приводит к высокой 
проницаемости кровеносных сосудов, полиорганной недо-
статочности и к возможной смерти при особенно высоких 
концентрациях цитокинов в крови [5]. Термин «цитокино-
вый шторм» применительно к инфекционным заболеваниям 
появился в начале 2000 г. при изучении цитомегаловирусной 
инфекции, гемофагоцитарного лимфогистиоцитоза, связан-
ного с вирусом Эпштейна – Барр, стрептококка группы А, 
вируса гриппа, хантавируса, вируса натуральной оспы 
и тяжелого ОРДС при НКИ [6]. 

should be carried out in all hospitalized patients, as well as standard maintenance therapy for sepsis-induced coagulopathy or disseminated 
intravascular coagulation syndrome. The article is a review of the literature on the diagnosis, treatment and prevention of coagulopathy 
and venous thromboembolic complications associated with COVID-19.
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Цитокины представляют собой разнообразную группу 
небольших белков, которые секретируются клетками для 
межклеточной коммуникации. Сложную сеть цитокинового 
ответа рассматривают как серию перекрывающихся сетей, 
каждая из которых имеет свою собственную степень избыточ-
ности и альтернативный путь. Эта комбинация перекрытия 
и избыточности имеет важную роль для определения ключе-
вых этапов реакции цитокинов на инфекцию и определения 
специфических цитокинов для терапевтического вмеша-
тельства. Проведено немало исследований на людях и экс-
периментальных моделях, которые убедительно доказывают 
патогенную роль воспалительных цитокинов/хемокинов, 
происходящих из воспалительных моноцитов-макрофагов 
и нейтрофилов. Для характеристики влияния коронави-
руса на выработку цитокинов в острой фазе заболевания, 
используя специальные панели, определили уровни цито-
кинов плазмы (ИЛ-1B, ИЛ-1RA, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-6, 
ИЛ-7, ИЛ-8 (известный как CXCL8), ИЛ-9, ИЛ-10, ИЛ-12p70, 
ИЛ-13, ИЛ-15, ИЛ-17A, эотаксин (известный как CCL11), 
основной FGF2, G-CSF (CSF3), GM-CSF (CSF2), IFN-γ, IP10 
(CXCL10), MCP-1 (CCL2), MIP-1A (CCL3), MIP-1B (CCL4), 
PDGFB, RANTES (CCL5), TNF-α и VEGFA). 

Установлено, что пациенты, находившиеся в реанимации, 
имели более высокие уровни ИЛ-2, ИЛ-7, ИЛ-10, G-CSF, 
IP10, MCP-1, MIP-1A и TNF-α в плазме. Это позволяет 
предположить, что цитокиновый шторм связан с тяжестью 
заболевания [7]. Следовательно, терапевтические вмеша-
тельства, направленные на провоспалительные цитокины, 
могут ослабить избыточные воспалительные реакции. Также 
важно отметить, что высокие титры вируса на ранних и более 
поздних стадиях инфекции сильно коррелируют с тяжестью 
заболевания. Таким образом, стратегии, направленные 
на контроль вирусной нагрузки, а также ослабление воспа-
лительного ответа, очень важны в тактике лечения и веде-
ния пациентов. Поэтому необходимо больше исследований, 
направленных на выявление специфических сигнальных 
путей, которые опосредуют воспалительные реакции у паци-
ентов, инфицированных коронавирусом [8].

Патогенез COVID-19-ассоциированной коагулопатии
Предполагается, что в основе протромботических 

изменений при COVID-19 лежит несколько механизмов. 
Это диссеминированное внутрисосудистое свертывание 
(ДВС-синдром), легочная внутрисосудистая коагулопатия 
или микроциркуляторный обструктивный тромбовоспали-
тельный синдром легких (MicroCLOTS), вторичный гемофаго-
цитарный лимфогистиоцитоз, тромботическая микроангио-
патия и эндотелиит. Развитие ДВС-синдрома было выявлено 
в двух исследованиях, но не подтвердилось двумя другими 
работами [9]. Вероятнее всего, ДВС-синдром лежит в основе 
прогрессирования полиорганной недостаточности, которая 
быстрее возникает при отсутствии антикоагулянтной про-
филактики, а также может быть обусловлен возникновением 
септических осложнений. 

Легочная внутрисосудистая коагулопатия (MicroCLOTS) 
представляет собой феномен тромбоза микроциркуляторного 
русла, который был ранее описан для ТОРС и неспецифи-
ческого ОРДС. Последний известен как состояние, сопро-
вождающееся локальной и системной тромботической коа-
гулопатией. Недавние патоморфологические исследования 
выявили тромбоз ветвей легочной артерии мелкого и среднего 
калибра, а также микротромбы в альвеолярных капиллярах 
у большинства скончавшихся пациентов. Тромбы в крупных 

ветвях легочной артерии наблюдались в 9-33% случаев [10]. 
В отличие от ОРДС, ассоциированного с гриппом, микроцир-
куляторные нарушения при НКИ характеризуются пораже-
нием эндотелия с разрушением клеточной мембраны, более 
частым обнаружением тромбоза альвеолярных капилля-
ров и значительным усилением неоангиогенеза. Основное 
различие между ТОРС и COVID-19 заключается в наличии 
микрососудистых тромбов вне легких, которые были най-
дены в капиллярах почек, печени и кожи. Эта клиническая 
ситуация может быть интерпретирована как тромботическая 
микроангиопатия, системная эндотелиальная дисфункция, 
или эндотелиит.

 Хорошо известно, что SARS-CoV-2 проникает в клетки 
путем эндоцитоза после связывания с белком трансмем-
бранного ангиотензинпревращающего фермента 2-го типа 
(АПФ2), экспрессирующегося на клетках легких, сердца, 
кровеносных сосудов, почек и желудочно-кишечного тракта. 
Секционные исследования идентифицировали вирусную 
РНК и частицы патогена в клетках почек, головного мозга, 
подкожной вены и эндотелии. В трех случаях были обна-
ружены признаки лимфоцитарного эндотелиита в почках, 
кишечнике, легких, сердце и печени с апоптотическими 
изменениями эндотелиоцитов. Повышенный уровень фак-
тора Виллебранда у пациентов с тяжелой формой инфекции 
также свидетельствует в пользу тромботической микроан-
гиопатии [11].

Тромбовоспалительный ответ может быть опосредован 
либо эндотелиальным повреждением, либо активацией 
макрофагов, ведущей к цитокиновому шторму. Эта ситуация 
может быть интерпретирована как особый вид вторично-
го гемофагоцитарного лимфогистиоцитоза, а наблюдаемое 
повышение ферритина подтверждает эту гипотезу. Частные 
механизмы протромботических изменений системы гемо-
стаза могут включать:
● прямое повреждение эндотелия вирусом, гипоксией, 

ДНК и гистонами эпителиального, эндотелиального и ней-
трофильного происхождения (внеклеточные нейтрофильные 
сети – NETs), воспалительными цитокинами; 
● нарушение регуляции активности макрофагов и лим-

фоцитов; 
● снижение количества АПФ2, сопровождающееся увели-

чением концентрации ангиотензина; 
● активацию комплемента; 
● раздражение мегакариоцитов легких; 
● продукцию антифосфолипидных антител; 
● развитие гепарин-индуцированной тромбоцитопении. 
На сегодняшний день нет доказательств прямой акти-

вации системы гемостаза обсуждаемым вирусом. Однако 
локализация компонентов комплемента C4d, C5b-9 и гли-
копротеинов оболочки SARS-CoV-2 позволяет предположить 
прямую вирусную активацию комплемента. Известно, что 
воспалительная реакция увеличивает генерацию тромби-
на, который, в свою очередь, обладает провоспалительны-
ми свойствами. Подобное взаимодействие носит название 
«тромбовоспаление», или иммунный тромбоз. В когорте из 16 
пациентов с COVID-19-ассоциированным ОРДС была проде-
монстрирована достоверная корреляция между уровнем ИЛ-6 
и концентрацией фибриногена. В то же время параллельное 
измерение уровня ИЛ-6 и D-димера в динамике продемон-
стрировало упреждающую активацию системы гемостаза по 
сравнению с воспалительным ответом [12]. Таким образом, 
вопрос первичности тромбоза и воспаления при COVID-19 
остается открытым. 



LECHASCHI VRACH, VOL. 25, № 11, 2022, https://journal.lvrach.ru/ 33

Infections. Vaccine prophylaxis

Популяция мегакариоцитов легких может быть ответствен-
на за выработку активированных тромбоцитов, играющих 
важную роль в развитии тромбовоспаления. Было показа-
но, что некоторые вирусы (грипп H1N1, лихорадка денге, 
ВИЧ-1, SARS-CoV ) могут воздействовать на мегакарио-
циты через специфические рецепторы или путем прямо-
го инфицирования, поэтому аналогичный механизм был 
предложен для SARS-CoV-2. Волчаночный антикоагулянт 
был выявлен у 88% пациентов с ОРДС, находящихся в ОРИТ, 
и у 91% инфицированных SARS-CoV-2 с признаками удлине-
ния АЧТВ. Кроме того, антифосфолипидные антитела были 
обнаружены у трех пациентов с множественными инфар-
ктами головного мозга. Гепарин-индуцированная тромбо-
цитопения была диагностирована у 31% реанимационных 
пациентов, среди которых были никогда не имевшие контакта 
с гепарином. По-видимому, все описанные механизмы играют 
ту или иную роль в развитии COVID-19-ассоциированной 
коагулопатии [13].

COVID-19 и нарушения гемокоагуляции
Определяющим для диагностики нарушений гемокоагуля-

ции при COVID-19 является определение уровня D-димера. 
D-димер является продуктом фибринолитического разру-
шения фибрина, прошитого фактором XIIIa. Увеличение 
концентрации D-димера в крови находит применение 
в клинической лабораторной диагностике как микро-, 
так и макротромбозов. 

В своей работе Hardy с соавт. напоминают, что фибриноген 
состоит из двух боковых областей «D» и одной централь-
ной области «E», соединенных спиральными катушками: 
формула DED. Фибринопептиды A и B, расположенные на 
N-концах цепей A – альфа и B – бета (×2) в области E, отще-
пляются от фибриногена тромбином, что приводит к обра-
зованию мономера фибрина. Активированный фактор XIII 
ковалентно сшивает соседние области D (принадлежащие 
двум мономерам фибрина), что стягивает нить фибрина, уве-
личивает жесткость сгустка и делает его более устойчивым 
к разложению плазмином. D-димер отражает распад фибри-
на, зависящий от активности фибринолитической системы, 
на которую также влияют факторы, продуцируемые клетками 
воспаления (нейтрофилами, макрофагами). Растворимые 
фибрин-мономерные комплексы (РФМК) отражают процесс 
тромбообразования на ранних стадиях превращения фибри-
ногена в фибрин в сосудах. Таким образом, РФМК лучше 
отражает тромбообразование в сосудах, а D-димер – тяжесть 
общего состояния (поражение легких, почек) и прогноз. 
Для решения вопроса об интенсивности именно коагуляции 
и необходимости продолжения антикоагулянтной терапии 
определение РФМК может иметь преимущества [14].

Выявлена зависимость между повышением уровня D-димера 
и степенью тяжести состояния пациентов, необходимостью 
проведения более интенсивной терапии, прогнозом заболе-
вания. Tang с соавт. показали, что значительно повышенный 
уровень D-димера является одним из предикторов смерти: 
у умерших средний показатель составлял в среднем 2,12 мкг/
мл (диапазон 0,77-5,27 мкг/мл), в то время как у выживших — 
0,61 мкг/мл (диапазон 0,35-1,29 млг/мг) при норме менее 
0,5 мкг/мл. Уровень D-димера > 2500 нг/мл являлся неза-
висимым фактором риска утяжеления заболевания до кри-
тического у 4103 пациентов с подтвержденной НКИ наряду 
с насыщением крови кислородом < 88%, уровнем ферритина 
> 2500 нг/мл и С-реактивного белка > 200 мг/л. Пациентов, у 
которых уровень D-димера повышен в 3-4 раза, следует госпи-

тализировать даже при отсутствии других симптомов тяже-
сти состояния, поскольку это явно указывает на увеличение 
выработки тромбина.

Не меньшее значение имеет и другой маркер активации 
свертывания и фибринолиза — продукты деградации фибри-
на (ПДФ). У умерших больных НКИ средняя концентрация 
ПДФ в плазме составила 7,6 мкг/мл, в то время как у выжив-
ших — 4,0 мкг/мл (р < 0,001) при нормальных значениях 
< 5,0 мкг/мл.

Другим значимым диагностическим тестом является коли-
чество тромбоцитов (PLT). В начале заболевания для COVID-19 
характерна умеренная тромбоцитопения. По данным 
метаанализа 9 исследований, включавших 1779 пациен-
тов с НКИ, при сравнении подгрупп выживших и умер-
ших взвешенная разность средних значений PLT составила 
48 × 109/л. Прогностически неблагоприятным был уровень 
PLT < 100 × 109/л; у наиболее тяжелых пациентов уровень PLT 
варьировался от 35 до 29 × 109/л. Тромбоцитопения является 
своего рода предиктором высокой смертности при сепсисе: она 
ассоциировалась с 5-кратным увеличением риска летального 
исхода. Количество PLT рекомендовано использовать в каче-
стве показателя тяжести заболевания при госпитализации.

По данным исследования Guan и соавт., предоставивших 
данные о 1099 пациентах с лабораторно подтвержденной 
инфекцией COVID-19, уровень D-димера в крови пациентов 
с НКИ значительно превышает норму в сочетании с высоким 
уровнем С-реактивного белка. Отклонения лабораторных 
показателей (лейкопения, лимфопения, тромбоцитопения) 
были более выраженными в тяжелых случаях по сравнению 
с легким течением НКИ [9]. 

Tian и соавт. были описаны 3 случая COVID-19 с тяжелым тече-
нием пневмонии, а также с коагулопатией. У всех исследуемых 
пациентов в анамнезе наблюдалась гипертоническая болезнь, 
у двоих – ишемическая болезнь сердца (ИБС), у одного – 
острое нарушение мозгового кровообращения. При прове-
дении осмотра были выявлены признаки ишемии в нижних 
конечностях с обеих сторон. По данным лабораторных иссле-
дований обнаружено повышение протромбинового времени 
(ПТВ), АЧТВ, уровня фибриногена и D-димера, лейкоцитоз 
и тромбоцитопения. В крови присутствовали антифосфоли-
пидные антитела, что говорит о развитии антифосфолипидного 
синдрома. Но выработка данных антител может временно про-
исходить у больных с различными инфекциями, они способны 
стать причиной тромботических осложнений [15]. 

В ходе исследования 191 пациента с COVID-19 было выяс-
нено, что у больных с летальным исходом значения D-димера 
превышают норму почти в 9 раз [15]. Проводился ретроспектив-
ный анализ клинических данных 248 пациентов с COVID-19, 
кроме того, были проанализированы лабораторные параметры 
и результаты КТ грудной клетки. У 75% обследуемых обнару-
жено повышение уровня D-димера (≥ 0,5 мг/л). У пациентов 
с умеренной тяжестью заболевания среднее значение D-димера 
было в 7 раз выше нормы. При увеличении тяжести течения 
COVID-19 у госпитализированных пациентов значительно 
возрастал уровень D-димера. А наиболее высокие его уровни 
определялись у имевших сопутствующие хронические забо-
левания, такие как ХСН, заболевания дыхательной системы, 
злокачественные новообразования и т. д. [16]. 

В китайской клинической больнице обследованы 94 паци-
ента с диагнозом COVID-19 и 40 человек контрольной груп-
пы, изучена коагулограмма обследуемых, а именно АЧТВ, 
AT, ПДФ, ПТВ, МНО, ТВ, D-димер. Во время исследования 
пациенты с COVID-19 были разделены на 3 группы по степени 
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тяжести COVID-19: с обычным, тяжелым или критическим 
течением болезни. Существенные различия в значениях АЧТВ, 
ПТВ и международного нормализованного отношения (МНО) 
в трех подгруппах и контрольной группе не обнаружились. 
Значение антитромбина в каждой из трех групп пациентов 
было ниже, чем в контрольной группе. В подгруппах с COVID-
19 разница отсутствовала. Что касается D-димера, то у пациен-
тов с тяжелым течением болезни его содержание в крови было 
значительно выше, чем в контрольной группе [17]. 

Таким образом, при COVID-19 наблюдаются выраженные 
изменения лабораторных показателей гемостаза, повышен-
ный уровень D-димера (≥ 1 мкг/мл) считается неблагопри-
ятным прогностическим фактором.

COVID-19 и тромбоцитопения
Lippi и соавт. провели метаанализ, выявивший сниже-

ние уровня тромбоцитов у пациентов с тяжелым течением 
COVID-19 (среднее значение – 31 × 109/л при 95% доверитель-
ного интервала от 29 × 109 до 35 × 109/л), причем тромбоцито-
пения связана с пятикратным увеличением риска развития 
тяжелой формы НКИ. Тромбоцитопения часто встречается 
у пациентов с критическим течением болезни и, как прави-
ло, сочетается с полиорганной патологией и коагулопатией, 
развивающейся по типу ДВС-синдрома. Тромбоцитопения, 
которая считается фактором риска летального исхода, выяв-
лена у 55% пациентов с тяжелым ОРДС [18].

Тромбоцитопения при COVID-19, помимо расходования 
тромбоцитов на тромбообразование, связана со способно-
стью коронавируса поражать непосредственно элементы 
костного мозга, что приводит к аномальному гемопоэзу 
или запускает аутоиммунный ответ на гемопоэтические 
и стромальные клетки костного мозга. Уровень тромбоцитов 
при COVID-19 является простым и легкодоступным био-
маркером, связанным с клинической картиной заболевания 
и риском летального исхода. Важно отметить, что низкое 
содержание тромбоцитов коррелирует с высокими пока-
зателями тяжести заболевания и полиорганной дисфунк-
ции, такими как новая упрощенная оценка острой физио-
логии (SAPS II) II, а также как оценка острых физиологи-
ческих расстройств и хронических нарушений состояния 
(APACHE II) II [4].

Другие гематологические изменения при COVID-19
 Наиболее частые гематологические находки включают лим-

фоцитопению, нейтрофилию, эозинопению, легкую тромбо-
цитопению и, реже, тромбоцитоз. Количество лейкоцитов 
может быть нормальным, сниженным или повышенным. 
Согласно проведенному метаанализу, лейкоцитоз, лимфопе-
ния и тромбоцитопения связаны с более тяжелым течением 
заболевания и даже летальным исходом в случае заражения 
COVID-19. По мнению Terpos и соавт., в первые дни болезни, 
когда у пациентов проявляются неспецифические симптомы, 
количество лейкоцитов и абсолютное содержание лимфоцитов 
остаются нормальными или немного снижаются. Позже, при-
мерно на 7-14 день инфекции, она начинает поражать такие 
органы с большей экспрессией рецептора SARS-CoV-2, АПФ2, 
как легкие, сердце и желудочно-кишечный тракт. На этой 
стадии заболевания наблюдаются более выраженные гемато-
логические изменения, в частности значительное снижение 
количества лимфоцитов. Это более характерно для летального 
исхода. У выживших пациентов самый низкий уровень лим-
фоцитов выявлен примерно на 7-й день появления симптомов 
с последующим выздоровлением. 

Таким образом, можно допустить, что динамика абсо-
лютного количества лимфоцитов, т. е. их серийный подсчет, 
может быть предиктором клинического исхода заболева-
ния. Анализ опубликованных данных показал, что из всех 
гематологических изменений лимфоцитопению можно вос-
принимать как один из самых частых признаков летального 
исхода. По показателям анализа крови можно рассчитать 
соотношения между его параметрами, интерпретация кото-
рых имеет большое клиническое значение. Таким образом, 
уже сообщалось, что пониженное соотношение количества 
лимфоцитов/лейкоцитов указывает на тяжелое заболевание 
и/или летальный исход. Точно так же повышенное соотноше-
ние нейтрофилов/лимфоцитов и нейтрофилов/тромбоцитов 
может указывать на повреждение миокарда и повышенный 
риск смерти, поэтому важно следить за гематологическими 
параметрами, чтобы попытаться оценить прогрессирование 
и прогноз COVID-19 [3].

Профилактика и лечение коагулопатии при COVID-19
Высокая частота тромботических осложнений обусловила 

интерес к тромбопрофилактике и антикоагулянтной терапии 
при COVID-19. В качестве патогенетического обоснования 
лечения используются данные о системной гиперкоагуляции 
вплоть до массивной тромбинемии и диффузного микротром-
боза, сопровождающегося полиорганной недостаточностью. 
Таким образом, ингибирование образования и/или актив-
ности тромбина в крови потенциально может уменьшить 
риск и распространенность тромбозов и снизить летальность 
при COVID-19. 

Самым распространенным методом профилактики и лече-
ния тромбозов у пациентов с COVID-19 является примене-
ние НМГ. НМГ следует назначать всем пациентам (включая 
некритических), которым требуется госпитализация по пово-
ду COVID-19, при отсутствии противопоказаний (актив-
ное кровотечение и уровень тромбоцитов менее 25 × 109/л). 
При COVID-19 гепарины используются для профилакти-
ки венозной тромбоэмболии (ВТЭ) и для предотвращения 
образования воспалительных тромбов. Рекомендуется 
назначение НМГ в профилактической дозе всем пациентам 
с COVID-19, нуждающимся в госпитализации, при отсут-
ствии противопоказаний (активное или недавнее кровоте-
чение, низкое количество тромбоцитов).

В многоцентровом проспективном когортном исследова-
нии, включавшем 150 пациентов с COVID-19 и ОРДС, кото-
рые получали антикоагулянты в профилактической (80%) 
или лечебной (20%) дозе, ТЭЛА была выявлена в 16,7% слу-
чаев. Авторы отметили шестикратное увеличение частоты 
ТЭЛА в сравнении с пациентами с ОРДС, не связанным 
с COVID-19 [19].

Эффективность профилактической гепаринотерапии 
показана в исследовании при участии 449 пациентов с тяже-
лой формой COVID-19, из которых 99 получали гепарин 
(в основном НМГ) в профилактических дозах. Хотя раз-
личий в 28-дневной смертности среди получавших и не 
получавших гепарин не было, однако у пациентов с более 
выраженными нарушениями гемостаза (при значени-
ях индекса сепсис-индуцированной коагулопатии ≥ 4) 
антикоагулянтная терапия НМГ существенно уменьшала 
летальность (40% против 64%, р = 0,029). Гепаринотерапия 
снижала летальность у пациентов с повышенным в 6 раз 
и более уровнем D-димера (33% против 52%, p = 0,017). Кроме 
того, назначение НМГ уменьшало риск ТЭЛА у критически 
больных пациентов [20].
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В исследовании F. A. Klok и соавт., включавшем 184 тяже-
лых пациента с COVID-19, находящихся в трех ОИТ и полу-
чавших гепарины в профилактической дозе, у 25 больных 
были выявлены венозные тромбозы. Следует отметить, что
в двух из трех ОИТ первоначально использованные дозы НМГ 
были ниже стандартных и повышались со временем. Возраст 
пациента и коагулопатия были независимыми предикто-
рами тромботических событий. Результаты этого исследо-
вания позволяют предположить, что у тяжелых пациентов 
с COVID-19 ВТЭ может развиться на фоне введения НМГ 
в профилактической дозе [21].

При определении дозы НМГ следует учитывать возможное 
влияние других лекарств, которые могут принимать паци-
енты. Приблизительно 50% пациентов, которые умерли 
от COVID-19 в Италии, имели несколько сопутствующих 
заболеваний, таких как мерцательная аритмия или ИБС, 
требующих антикоагулянтной или антиагрегантной тера-
пии. Лечение таких пациентов представляет особенно слож-
ную задачу из-за потенциального взаимодействия гепарина 
и других препаратов, например новых оральных антикоагу-
лянтов, которые хорошо зарекомендовали себя в профилак-
тике и лечении ВТЭ, и эти препараты также могут быть пер-
спективными для снижения тромбообразования у пациентов 
с COVID-19. 

Существует несколько экспериментальных методов лече-
ния, в том числе восполнение содержания антитромбина 
и использование рекомбинантного тромбомодулина, осно-
ванных на гипотезе избыточного образования тромбина, 
а также иммуносупрессивная терапия, включая ингаляци-
онные препараты, которые могут контролировать имму-
нотромбоз (двунаправленная связь между воспалением 
и тромбозом).

Тромболитическая терапия у подавляющего большинства 
пациентов с COVID-19 вне рамок клинического исследова-
ния не рекомендуется ввиду отсутствия доказательной базы 
эффективности тромболитиков и высокого риска неблаго-
приятных событий, за исключением других клинических  
показаний для тромболизиса (острый инфаркт миокарда 
с подъемом сегмента ST, острый ишемический инсульт или 
массивная ТЭЛА с высокой степенью риска) [22].

Постгоспитальная антикоагулянтная терапия 
Для профилактики тромбозов рекомендуется использовать 

наиболее изученные пероральные антикоагулянты риваро-
ксабан и бетриксабан, которые являются прямыми ингиби-
торами активированного фактора свертывания Xа, и НМГ 
эноксапарин. Коррекцию дозы эноксапарина следует про-
водить на основании массы тела пациента, функции почек 
и печени, а также с учетом лекарственного взаимодействия. 
Бетриксабан применяется у госпитализированных паци-
ентов с факторами риска во время их нахождения в ста-
ционаре и в течение 35-42 дней после выписки. В отличие 
от других ингибиторов фактора свертывания Xa бетриксабан 
практически не метаболизируется цитохромом CYP3A4 и 
не обладает существенной почечной экскрецией. Этот пре-
парат в РФ еще не зарегистрирован. Предлагается ограни-
чить общую продолжительность постгоспитальной терапии 
на основании данных, полученных в клинических исследо-
ваниях (эноксапарин – 6-14 дней, ривароксабан – 31-39 дней, 
бетриксабан – 35-42 дня).

При появлении у пациента клинических и/или инстру-
ментальных признаков тромбоза вен и ТЭЛА необходимо 
назначить НМГ в лечебной дозе (например, эноксапарин 

натрия подкожно в дозе 1 мг/кг массы тела 2 раза в сутки). 
Даже при отсутствии тяжелой симптоматики госпитализа-
ция показана пациентам с повышением уровня D-димера 
в 3-4 раза и более, при увеличении ПТВ и содержания тром-
боцитов [3].

Отдаленные гематологические последствия COVID-19
Тромбоцитопения, коагулопатия (повышенный D-димер 

и фибриноген), а вместе с ними лейкоцитоз и лимфопения 
демонстрируют отрицательную прогностическую характери-
стику у пациентов с COVID-19. Характерной чертой COVID-
ассоциированной коагулопатии является гиперфибриноге-
немия как проявление системного воспаления с переходом 
у 14% пациентов в гипофибриногенемию за счет печеночной 
дисфункции и коагулопатии потребления. Обследование 
50 пациентов в среднем спустя 68 дней после выписки 
из стационара или после регресса симптомов НКИ выяви-
ло статистически значимое увеличение показателей теста 
генерации тромбина (максимальное количество тромбина) 
по сравнению с контрольной группой. Кроме того, плазмен-
ный уровень фактора VIII и фактора Виллебранда, уровни 
растворимого тромбомодулина в плазме крови были значи-
тельно повышены у реконвалесцентов [9]. Здесь же впервые 
установлено, что устойчивая эндотелиопатия сохраняется 
до 10 недель после острой НКИ. 

Тесты на гемостаз, проведенные у 19 пациентов с COVID-19 
при поступлении и в течение 4 мес наблюдения, по срав-
нению со здоровыми контрольными группами показали 
стойкое повышение значений по истечении 4 мес. Таким 
образом, у пациентов с COVID-19 наблюдаются протромбо-
тические изменения, о чем свидетельствуют повышенная 
способность генерировать тромбин и снижение фибрино-
литического потенциала плазмы через 4 мес после выписки 
из больницы. В исследовании 68 пациентов с COVID-19 
маркеры активации эндотелиальных клеток и тромбоци-
тов, включая фактор фон Виллебранда, были значительно 
повышены у пациентов в ОРИТ по сравнению с пациентами 
в отделении. Также фактор фон Виллебранда был выше у 16 
из 20 пациентов отделения. С фактором фон Виллебранда 
и растворимым тромбомодулином также коррелиро-
вал показатель смертности среди госпитализированных 
с COVID-19 [23].

Заключение
У пациентов с COVID-19 часто развиваются нарушения 

гемостаза по типу гиперкоагуляции различной степени 
выраженности. Характерными лабораторными признака-
ми этих нарушений являются тромбоцитопения, а также 
повышенные значения концентрации D-димера, фибрино-
гена, удлинение ПТВ и АЧТВ, особенно характерные для 
пациентов с тяжелой формой НКИ. Динамическое опреде-
ление данных параметров гемостаза может отражать транс-
формацию клинического течения болезни в более тяжелый 
вариант. Наиболее выраженные изменения гемостаза при 
COVID-19 имеют неблагоприятное прогностическое зна-
чение. С учетом повышенного риска тромбоэмболических 
осложнений у пациентов с COVID-19 оправдано профилак-
тическое и лечебное применение антикоагулянтов и прежде 
всего НМГ. 
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Резюме. В настоящее время, несмотря на значительные успехи в развитии медицины в целом и диагностических и терапев-
тических подходов в частности, проблема заболеваемости гриппом все еще крайне актуальна. На протяжении последних лет 
отмечено существенное снижение инфицированности населения. Кроме того, грипп во многих случаях имеет достаточно 
благоприятное течение, что обусловлено пассивной иммунизацией. Однако это обстоятельство не отменяет того, что вирус 
может оказывать крайне негативное влияние на человеческий организм, что существенно снижает качество жизни и имеет 
негативные прогностические последствия для здоровья. Также заболеваемость гриппом обуславливает отрицательные соци-
ально-экономические последствия, которые находят свое отражение в снижении трудоспособности и, соответственно, про-
изводительности труда, а также в росте затрат на диагностику, лечение и реабилитацию заболевших. Повышенное внимание 
клиницистов, рассматривающих течение инфекционного процесса и его вероятные осложнения, обращено к пациентам 
из группы риска. Особенного подхода требуют беременные, у которых из-за физиологической иммуносупрессии, а также 
анатомо-физиологических особенностей грипп может протекать достаточно тяжело с формированием большого количества 
осложнений, имеющих негативные последствия как для здоровья будущей матери, так и для исхода гестации и дальнейшего 
развития новорожденного. Цель статьи состоит в детальном рассмотрении вероятных осложнений на фоне гриппозной инфек-
ции, а также путей предупреждения их развития путем вакцинопрофилактики. На современном этапе развития фармации 
у врачей появились препараты, содержащие ослабленные возбудители заболевания, которые можно применять у беременных во 
II и III триместре гестации. Многочисленные исследования подтвердили, что введение четырехвалентной инактивированной 
расщепленной гриппозной вакцины беременным не оказывает какого-либо негативного влияния на состояние будущей матери 
и плода, а создаваемый вакцинацией протективный эффект, защищающий беременных от развития тяжелых и осложненных 
форм заболевания, может стать залогом сохранения здоровья будущих мам и последующего поколения.
Ключевые слова: грипп, осложнения гриппа у беременных, тяжелое течение гриппа у беременных, инактивированная вакцина.
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П о данным Всемирной организации здравоохранения 
(ВОЗ) грипп занимает лидирующие позиции в струк-
туре инфекционной заболеваемости населения всего 
мира [1]. Разработка и внедрение в медицинскую прак-

тику современных профилактических мер в виде вакцинации 
качественно изменили ситуацию с частотой встречаемости раз-
личных форм инфекции в положительную сторону [2]. Однако, 
несмотря на все предпринимаемые меры, проблематика забо-
леваемости гриппом не теряет своей актуальности ввиду тяже-
лого течения инфекционного процесса у лиц из группы риска, 
а также вследствие развития большого количества осложне-
ний, негативно влияющих на качество жизни и снижающих 
показатели соматического здоровья [3, 4]. Кроме того, вспышки 
гриппа приводят к значительному экономическому ущербу 
за счет увеличения расходов на проведение диагностических 
и лечебных мероприятий, а также временной потери трудо-
способности или снижения производительности труда [3, 5].

Грипп представляет собой вирусную инфекцию, для кото-
рой характерны высокая контагиозность, острое начало, 
а также воздушно-капельный механизм передачи патогена [6]. 
Заболеваемость имеет ряд важных особенностей: помимо корот-
кого инкубационного периода, быстрой манифестации клини-
ческой картины с формированием катарального и интоксика-
ционного синдромов, для этой вирусной инфекции характерно 
стремительное распространение вплоть до возникновения эпи-
демий и пандемий [7, 8]. Последнее обстоятельство определяется 
не только воздушно-капельным механизмом передачи вирусов, 
но и высокой способностью к мутациям и рекомбинациям генов, 
что обуславливает появление новых вариантов вируса с модифи-
цированными биологическими свойствами. На сегодняшний 
день известно более 2000 штаммов вируса гриппа, различия 
между которыми определяет антигенный спектр вирионов.

Вирус гриппа стал известен относительно давно. Впервые 
о нем заговорили в начале 30-х годов прошлого века [6]. 

Отечественные ученые внесли существенный вклад в изуче-
ние этиологии и патогенеза инфекционного заболевания. 
Так, серологический тип вируса гриппа А был выделен про-
фессором А. А. Смородинцевым совместно с группой ученых. 
Серотипы В и С идентифицированы несколько позже – в 40-х 
и 50-х годах ХХ века [9]. Также был выявлен род D, однако он 
поражает лишь крупный рогатый скот, а на человека не оказыва-
ет влияния. Принадлежность к тому или иному серотипу опре-
деляется антигенностью белков, входящих в состав вириона. 
Наибольшее клиническое значение отводится роду А, так как 
В и С значительно уступают по своему эпидемиологическому 
статусу, что отчасти связано с тем, что грипп А встречается не 
только у людей, но и у животных. Остальные варианты выяв-
ляются только в человеческой популяции [6].

Грипп А, как правило, обуславливает развитие клинической 
картины средней или тяжелой степени выраженности. Именно 
этот род вируса провоцирует появление эпидемий и даже панде-
мий [10, 11]. Вирус гриппа А обладает самой высокой вирулент-
ностью, тогда как у вирусов группы С она наименее выражена 
[9]. Данный род способен активно менять свою антигенную 
структуру [10[. Дело в том, что на поверхности вирусных единиц 
рода А и В расположены две группы белков – нейраминидазы 
и гемагглютинины, различные подтипы которых и определяют 
дальнейшее деление вирусов на серотипы. В настоящее время 
известно, что род вируса гриппа А имеет 11 подтипов нейрами-
нидазы (NA) и 18 подтипов гемагглютининов (HA), различные 
комбинации которых и обуславливают многообразие штаммов. 
Наиболее распространенными, провоцирующими эпидемии, 
считают варианты H1N1 либо H3N2 [1, 12, 13]. Изменчивость 
вирусных частиц, которая наиболее выражена у рода А, про-
ходит по двум основным путям – антигенный дрейф и анти-
генный шифт. Первый опосредован возникновением точечных 
мутаций по типу инсерции, делеции или замены, что приводит 
к частичному обновлению нейраминидазы или гемагглютинина 
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в рамках одного подтипа [14]. В результате происходит образова-
ние нового штамма [3]. Антигенный шифт представляет собой 
полное замещение участка генома, отвечающего за кодировку 
гемагглютинина или же его комбинации с нейраминидазой. 
В итоге данных превращений возникает новый подтип вируса, 
что сопровождается развитием эпидемии [3, 10].

Грипп В также обладает способностью к мутациям, обуслав-
ливающим появление новых штаммов со своей обновленной 
антигенной структурой. Однако подобные мутации у грип-
па В менее выражены, чем у рода А. Грипп В, как правило, 
не вызывает пандемии, хотя может стать причиной эпиде-
мии. Стоит отметить, что в целом для заболевания гриппом В 
не характерно столь тяжелое течение инфекционного про-
цесса, как при гриппе А.

Вирус гриппа С обладает наибольшей стабильностью в отно-
шении своих антигенных и биологических свойств, хотя и 
до сих пор является наименее изученным видом. Симптомы, 
вызванные гриппом С, легкие; нередко он протекает бессим-
птомно, не приводя к вспышкам эпидемий и развитию тяже-
лых осложнений [9].

Входными воротами для вируса гриппа являются слизистые 
оболочки дыхательных путей, преимущественно носоглотки. 
За счет характерной для вирусов эпителиотропности инфек-
ционный агент достаточно быстро проникает в клетки, где 
начинает активное размножение. В ответ на внедрение вируса 
возникают гиперемия и отек слизистых (реализация воспали-
тельной реакции). Накопившиеся в клетках вирионы разрушают 
клеточные мембраны, выходят из эпителиоцитов и попадают 
в кровь, провоцируя развитие гипоксии, общей интоксикации, 
аллергизации и нарушение микроциркуляции [6]. При тяжелом 
течении инфекционного процесса возможно присоединение 
вторичной инфекции, формирование геморрагического син-
дрома, который при ухудшении состояния пациента может 
перейти в синдром полиорганной недостаточности и синдром 
диссеминированного внутрисосудистого свертывания.

Эпидемиологические аспекты гриппа
Необходимо отметить, что заболеваемость гриппом имеет 

строго определенную сезонность. Как правило, вспышки 
наблюдаются в холодный, осенне-зимний период, что осо-
бенно актуально для нашей страны, расположенной в северных 
широтах [4]. Однако спорадически возникающие эпизоды 
инфекционного заболевания возможны и в теплое время. 
Например, в южных странах возникновение заболевания 
могут регистрировать в течение всего календарного года, где 
пик выпадает на сезон дождей.

Хотя вирус гриппа является высококонтагиозным инфек-
ционным агентом и к нему в высокой степени восприимчивы 
абсолютно все категории пациентов, инфекционисты выде-
ляют группу высокого риска заболевания и развивающихся 
после него осложнений [1]. В нее входят военнослужащие, 
медики, сотрудники образовательных организаций, ком-
мунальной сферы, транспорта, взрослые старше 60 лет, дети 
с 6 месяцев, учащиеся, пациенты с хроническими заболевани-
ями легких, сердечно-сосудистой системы, имеющие метабо-
лические нарушения и ожирение. Однако наиболее присталь-
ного внимания заслуживает совершенно особенная когорта 
пациентов – беременные [15, 16]. Профилактика и лечение 
гриппа у беременных представляют собой серьезную проблему 
ввиду того, что вирус воздействует не только на организм мате-
ри, нарушение работы которого может привести к патологии 
беременности вплоть до ее прерывания и мертворождения 
[14, 17]. Посредством трансплацентарного перехода, что наи-

более часто наблюдается при инфицировании штаммом H1N1, 
вирус гриппа способен оказывать негативное воздействие 
и на плод, что прогностически может привести как к патоло-
гии гестационного периода, так и к снижению соматического 
здоровья ребенка в последующем [4, 13].

Патогенетические особенности течения вирусной 
инфекции у беременных

Физиологическим состоянием в период гестации является 
снижение иммунной защиты [5]. Развитие иммуносупрес-
сии имеет колоссальное биологическое значение: по сути, 
это защита плода от воздействия иммунной системы матери, 
поскольку плод на 50% является чужеродным для женщины 
и иммунитетом воспринимается как антиген. Подтверждением 
снижения активности иммунной защиты беременных является 
уменьшение бактерицидной активности плазмы, недостаточно 
адекватная реакция макроорганизма на проведение туберку-
линового теста, снижение активности Т-клеточного ответа 
на воздействие инфекционных факторов [16]. Достаточно пока-
зательным фактом, подтверждающим формирование имму-
носупрессии у беременных, является снижение активности 
аутоиммунных заболеваний вплоть до их перехода в стадию 
ремиссии. Помимо естественной иммуносупрессии, в орга-
низме беременных происходит существенная гормональная 
перестройка, которая также отчасти снижает адаптагенные 
свойства макроорганизма. 

Так, во время гестации отмечается повышение концентрации 
прогестерона, α-фетопротеина и β-2-микроглобулина [5, 16]. 
Вследствие снижения защитного барьера организм беремен-
ной становится более восприимчивым к вирусу гриппа, а само 
заболевание может протекать тяжелее, чем у остальных групп 
пациентов, с формированием осложнений как со стороны мате-
ри, так и со стороны плода [4, 11, 12]. Помимо функциональных 
перестроек в организме беременной, развитию инфекционного 
процесса способствуют и временные анатомические изменения 
в организме женщин. На поздних сроках беременности за счет 
роста плода происходит углубление реберно-диафрагмального 
синуса и около половины беременных испытывают одышку, 
которая может быть выражена даже при обычных движениях 
[16]. Поэтому даже при минимальном изменении работы дыха-
тельной системы на фоне вирусной инфекции самочувствие 
беременных заметно ухудшается, что обусловлено развитием 
гипоксического состояния [4, 5]. Стоит отметить, что гипоксия 
запускает целый каскад патологических реакций. Так, под вли-
янием гипоксии происходит образование большого количества 
свободных радикалов кислорода. Вследствие молекулярной 
нестабильности свободные радикалы, обладая высоким реак-
тогенным потенциалом, существенно ухудшают газообменную 
функцию легких и плаценты, что сказывается на состоянии 
матери и плода [17, 18]. При присоединении вирусной инфекции 
формируется провоспалительная реакция [7]. Она опосредована 
влиянием свободнорадикальных молекул кислорода на транс-
крипционные факторы, которые активируют гены, кодирующие 
синтез провоспалительных цитокинов [13]. Таким образом, 
гипоксия, которая может возникать при смещении анатоми-
ческих структур в организме беременных и имеет тенденцию 
к нарастанию на фоне присоединившейся вирусной инфекции, 
способствует развитию провоспалительной реакции вплоть 
до генерализованной формы [7].

Течение заболевания и осложнения гестации
Важно отметить, что, несмотря на состояние физиологиче-

ской иммуносупрессии, грипп у беременных может протекать 
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достаточно благоприятно [5]. Как правило, заболевание длится 
2-5 дней и имеет доброкачественное течение. Однако клини-
ческая картина бывает очень вариабельной, что определяется 
состоянием иммунной системы беременной, серотипом вируса 
гриппа, наличием сопутствующих соматических заболева-
ний (патология сердечно-сосудистой системы, заболевания 
щитовидной железы, ожирение, сахарный диабет) и степенью 
их компенсации, с чем также связаны риски по разви-
тию осложнений инфекционного заболевания [2, 8, 16]. 
Существенный негативный вклад в развитие осложнений 
на фоне заболевания гриппом вносит позднее начало этиологи-
ческой и патогенетической терапии. Таким образом, осложне-
ния и формирующаяся на этом фоне патология беременности 
могут значительно ухудшать состояние матери и плода [12].

Вирус гриппа представляет опасность для беременных 
на всех этапах гестации. Учеными достаточно давно доказан 
факт миграции вируса через плацентарный барьер, который 
должен защищать плод от внутриутробного инфицирования 
[18, 19]. Попадая в кровь, вирус гриппа внедряется в межвор-
синчатое пространство, откуда мигрирует в ворсины хориона 
или плаценту [13, 20]. Для I триместра беременности харак-
терен высокий темп обменных процессов у эмбриона при его 
минимальной иммунной защите. Поэтому патогенное влияние 
вируса гриппа может приводить к таким осложнениям, как 
аномалии развития плода [17, 19]. Пороки развития плода фор-
мируются на фоне выраженной вирусемии, которая особенно 
губительна в критические периоды беременности [12]. Наиболее 
часто у новорожденных от матерей, перенесших грипп, выяв-
ляют хейлосхизис, который может быть изолированным или 
сочетающимся с волчьей пастью [4]. Кроме того, вирус гриппа 
увеличивает частоту развития дефектов нервной трубки [17]. 
Множественные нарушения эмбриогенеза, возникшие в ответ 
на распространение инфекции в пределах фетоплацентарно-
го комплекса, нередко несовместимы с жизнью [21]. Однако 
авторы некоторых исследований утверждают, что врожденные 
дефекты обусловлены не самим влиянием вируса на процессы 
эмбриогенеза, а являются следствием гипертермии на фоне 
манифестации инфекции. Основанием для данного утвержде-
ния стали результаты применения жаропонижающих средств 
у беременных во время заболевания: при проведении симпто-
матической терапии частота врожденных пороков была ниже, 
чем в группе, в которой препараты не принимались.

При заболевании беременных во II и III триместрах могут 
развиться фетоплацентарная недостаточность, маловодие, 
задержка роста плода, преэклампсия и другие состояния, 
нередко угрожающие жизни [18, 19, 22]. Частым осложнением, 
возникающим в процессе гестации, является синдром потери 
плода, к которому относят его внутриутробную гибель, само-
произвольные аборты и преждевременные роды [4]. Синдром 
потери плода обусловлен эмбриотоксическим влиянием вируса 
гриппа и нарушений маточно-плацентарного кровотока (оча-
говые кровоизлияния в пуповину и в базальную пластинку 
плаценты) [1, 4, 13, 19, 22].

Безусловно, риск развития данных патологических состоя-
ний возможен и у неболеющих беременных. Однако на фоне 
инфекции частота развития осложнений существенно выше, 
чем у остальных пациенток [7]. Так, преждевременные роды 
у беременных с гриппом наступают в 3 раза чаще, а встречае-
мость такого грозного осложнения, как антенатальная и пери-
натальная гибель плода, выше в 5 раз, чем в популяции [1, 21].

Ввиду крайне негативного влияния вируса гриппа на состо-
яние здоровья беременных и исход гестации, ВОЗ включила 
беременных в группу риска развития тяжелого/осложненного 

течения инфекции [21]. На основании анализа эпидемиоло-
гических данных было показано, что беременные нуждаются 
в стационарном лечении в 4 раза чаще, чем небеременные жен-
щины. Помимо патологии гестационного периода, во время 
заболевания у пациенток значительно ухудшаются показатели 
соматического здоровья, что наиболее выражено при наличии 
отягощенного анамнеза [8, 17]. Так, более 8% беременных, 
госпитализированных по поводу гриппа, нуждаются в про-
ведении интенсивной терапии [6, 21]. 

При тяжелом течении заболевания, что более характерно для 
пациенток в III триместре гестационного периода, приблизи-
тельно у трети женщин состояние осложняется развитием брон-
хитов и пневмоний [12]. Относительно гриппозных пневмоний 
известно, что у плодов во время течения данного осложнения 
чаще развивается внутриутробное поражение легочной ткани, 
судорожный синдром, внутрижелудочковые кровоизлияния 
вследствие влияния вируса на гладкую мускулатуру сосудов 
[11]. Также у большой части пациенток регистрируются гаймо-
риты, отиты, синуситы, лакунарная и фолликулярная ангина, 
которые, безусловно, могут осложнить течение заболевания 
у любой группы пациентов, однако у беременных они встреча-
ются существенно чаще, чем в популяции [1, 14]. В ряде ситу-
аций, когда наблюдаются массивная вирусемия и токсемия, 
вероятно развитие дыхательной и сердечно-сосудистой недо-
статочности, отека головного мозга, респираторного дистресс-
синдрома, в результате которых возможен летальный исход [12].

Представляют особый интерес отдаленные последствия 
перенесенного гриппа у беременных. Помимо формирования 
новых соматических заболеваний с их вероятной хронизацией, 
состояние здоровья детей, рожденных у таких женщин, также 
страдает. Рядом исследователей была выявлена взаимосвязь 
между перенесенным женщинами гриппом и частотой обра-
зования опухолей мозга и нейробластом у их детей [14]. Другие 
ученые указывают на вероятность развития аутизма, шизо-
френии, разнообразных неврологических патологий.

Безусловно, заболевание гриппом во время беременности 
может привести к абсолютно непредсказуемым последствиям, 
однако сам факт заболевания данной инфекцией не является 
показанием для абортивных вмешательств [8]. Задача, стоящая 
перед врачами, состоит в том, что беременных, заболевших 
гриппом, необходимо предупреждать о вероятности перина-
тальных осложнений. Также принципиально важным считается 
раннее начало этиотропной терапии [12, 20]. При развитии тяже-
лого течения основного заболевания, появлении пневмонии 
или осложнений необходима немедленная госпитализация 
беременных в отделение реанимации или интенсивной терапии 
стационара соответствующего уровня для проведения лечеб-
ных мероприятий и тщательного динамического наблюдения 
врачами различных специальностей [21].

Вакцинопрофилактика
Учитывая высокую вероятность неблагоприятных исходов 

при тяжелом или осложненном течении заболевания гриппом, 
значительное внимание специалистов должно быть направлено 
не только на его лечение, но и на профилактику [15, 23]. Помимо 
ведения здорового образа жизни и лечения сопутствующих 
соматических заболеваний, эффективность чего бесспорна, 
необходимо заниматься вакцинопрофилактикой [2, 24].

В настоящее время на фармацевтическом рынке представлено 
большое количество препаратов для вакцинации [15, 24]. Особое 
внимание заслуживает четырехвалентная инактивированная 
расщепленная гриппозная вакцина (Ультрикс® Квадри), которая 
была разработана в нашей стране. В ее состав входят антигены 
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типа А и В. Причем род А представлен наиболее распростра-
ненными антигенами, которые провоцируют возникновение 
пандемий, – H1N1 и H3N2 [11]. Содержание гемагглютинина 
каждого штамма в одной дозе вакцины составляет 15 мкг, что 
соответствует требованиям ВОЗ. Результаты изучения актив-
ности Ультрикс® Квадри свидетельствуют о том, что препарат 
полностью соответствует критериям иммуногенности для инак-
тивированных гриппозных вакцин, принятых в РФ и Евросоюзе. 
Стоит отметить, что данный препарат не имеет в своем составе ни 
иммуномодуляторов, ни консервантов, что на момент его «выхода 
в фармацевтический свет» делало препарат Ультрикс® Квадри 
поистине уникальным. Ранее введение вакцины было разрешено 
людям в возрасте от 18 до 60 лет, пациентам, часто болеющим 
ОРВИ и/или имеющим отягощенный соматический анамнез, 
а также лицам, род деятельности которых предполагает высокую 
вероятность заболевания острыми респираторными вирусны-
ми инфекциями (военнослужащие, сотрудники транспортной, 
социальной и коммунальной сфер, а также работники медицин-
ских и образовательных учреждений) [23]. Однако несколько 
позже спектр лиц, подлежащих вакцинопрофилактике, был 
расширен [8, 15]. Данные клинических исследований четырех-
валентной инактивированной вакцины в группе беременных 
говорят о том, что вакцина, введенная в период II и III триместров 
гестации, не оказывает отрицательного влияния ни на развива-
ющийся плод, ни на организм женщины [23, 24].

Безусловно, окончательное решение о вакцинации бере-
менных должно приниматься врачом с позиции персонали-
зированного подхода к каждой отдельно взятой пациентке 
с учетом риска заражения гриппом и возможных осложнений, 
вызванных инфекционным заболеванием [23].

Опыт применения вакцины Ультрикс® Квадри значитель-
но снижает как саму заболеваемость гриппом, так и коли-
чество случаев тяжелого течения инфекции, одновременно 
с тем уменьшая частоту развития осложнений заболевания. 
Достижение данных результатов способно достоверно улуч-
шить показатели состояния здоровья женщин и их детей благо-
даря формированию специфического иммунитета у будущих 
матерей с реализацией трансплацентарной защиты плода [24]. 
Перспективность проведения вакцинопрофилактики обуслов-
лена реальной возможностью снизить распространенность 
заболевания и тем самым качественно изменить показатели 
летальности. Предупреждение развития инфекционного про-
цесса не только способствует сохранению соматического здо-
ровья, но и опосредованно позволяет бороться с потенциаль-
ной лекарственной резистентностью и ростом экономических 
затрат на диагностику, лечение и уход [3, 23]. 
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Анализ эпидемиологической 
ситуации истинной пузырчатки 
в Азербайджане в процессе 
многолетней динамики
Г. З. Фараджева, ORCID: 0000-0002-2048-4124, mic_amu@mail.ru
Азербайджанский медицинский университет; AZ 1078, Азербайджан, Баку, ул. Э. Гасымзаде, 14 

Резюме. В настоящее время истинная акантолитическая пузырчатка относится к тяжелым аутоиммунным заболеваниям, 
которые при отсутствии своевременной адекватной терапии могут перейти в аутоагрессию с возможным летальным исхо-
дом. Регулярно поступающая информация из различных регионов Азербайджанской Республики о росте заболеваемости 
в последнее десятилетие, сведения о сложности дифференциальной диагностики, резистентности к терапии некоторых 
форм (паранеопластических, герпетиформных) истинной пузырчатки диктуют необходимость разработки новых положе-
ний в сложившейся клинико-эпидемиологической ситуации. Целью данного исследования явилось изучение эпидемио-
логической ситуации, динамики и закономерностей развития истинной акантолитической пузырчатки в Азербайджане, 
а также выявление особенностей клинического течения с учетом новых реалий. Проведен анализ течения истинной акан-
толитической пузырчатки у 554 пациентов, находившихся под нашим наблюдением в течение 13 лет. Для более глубокого 
изучения интенсивности эпидемиологического процесса и получения более достоверных данных нами была поставлена 
задача проанализировать рост заболеваемости в многолетней динамике (охват большого периода совместно с результатами 
С. А. Алиевой, которые были получены с 1956-го по 1985 г.). Установлено, что шел неуклонный рост заболеваемости 
с 13-14-летним циклом увеличения в 2,5-3 раза, а начиная с 2006 г. скорость нарастания заболеваемости увеличилась 
и перешла на 6-летний цикл. Изменилось и течение болезни, став более тяжелым и резистентным к проводимой терапии. 
Возросло число больных истинной акантолитической пузырчаткой среди людей младше 40 лет (где отмечалось двукратное 
преобладание женщин). Преобладание распространенных форм над ограниченными, сокращение периода поражения 
слизистой, омоложение формирования болезни, резистентность к проводимой терапии (необходимость двукратного повы-
шения дозы глюкокортикоидов) позволяют высказать суждение об изменении течения болезни. 
Ключевые слова: истинная акантолитическая пузырчатка, эпидемиология, заболеваемость, резистентность к терапии.
Для цитирования: Фараджева Г. З. Анализ эпидемиологической ситуации истинной пузырчатки в Азербайджане в процессе 
многолетней динамики // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 44-47. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.007

Analysis of the epidemiological situation of true pemphigus in Azerbaijan 
in the process of long-term dynamics 
Gunay Z. Faradzheva, ORCID: 0000-0002-2048-4124, mic_amu@mail.ru
Azerbaijan Medical University; 14 E. Gasimzade str., Baku, AZ 1078, Azerbaijan

Abstract. Currently, true acantholytic pemphigus refers to severe autoimmune diseases, which, in the absence of timely adequate ther-
apy, can turn into autoaggression with a possible fatal outcome. Regularly received information from various regions of the Republic 
of Azerbaijan about the increase in the incidence in the last decade, information about the complexity of differential diagnostics, resist-
ance to therapy of some forms (paraneoplastic, herpetiform) of pemphigus vera dictate the need to develop new provisions in the current 
clinical and epidemiological situation. The aim of this study was to study the epidemiological situation, dynamics and patterns of devel-
opment of true acantholytic pemphigus in Azerbaijan, as well as to identify the features of the clinical course, taking into account new 
realities. An analysis of 554 true acantholytic pemphigus patients under our supervision over a 13-year period was carried out. With the aim 
of a deeper study of the intensity of the epidemiological process and obtaining more reliable data, we set the task of analyzing the increase 
in morbidity in long-term dynamics (coverage of a large period, together with the results of S. A. Alieva, which were obtained since 
1956 to 1985). It was found that there was a steady increase in the incidence with a 13-14 year cycle of 2.5-3 times increase, and since 2006 
the rate of disease growth has increased and switched to a 6 year cycle. The course of the disease has changed, it has become more severe 
and resistant to the therapy. The number of patients with true acantholytic pemphigus P increased in persons under 40 years of age (where 
there was a twofold predominance of women). The prevalence of common forms over limited, a reduction in the period of mucosal lesions, 
rejuvenation of the formation of the disease, resistance of the disease to the therapy (a two-fold increase in the dose of glucocorticoids) 
make it possible to make judgments about the change in the course of the disease. 
Keywords: true acantholytic pemphigus, epidemiology, morbidity, resistance to therapy.
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И стинную акантолитическую пузырчатку (ИАП) 
относят к тяжелым аутоиммунным заболеваниям, 
которые при отсутствии своевременной адекватной 
терапии могут перейти в аутоагрессию с возможным 

летальным исходом [1-3]. 
ИАП характеризуется хроническим волнообразным тече-

нием, развитием на неизмененной коже и слизистых обо-
лочках пузырей, имеющих тенденцию к генерализации 
и слиянию. Основной поражаемый возраст составляет 40-65 
лет. По данным литературы, на 100 000 населения приходится 
0,1-0,5 случая ИАП, с большей частотой встречается у индусов 
и евреев, а в Европе эти показатели составляют 0,05-0,39 
на 100 000 населения [4, 5].

Клинические проявления поражений кожи у больных ИАП 
хорошо изучены, описаны и классифицированы, что отра-
жено в статьях и монографиях многих авторов [3, 6]. Однако 
регулярно поступающая информация из различных регио-
нов Азербайджанской Республики о росте заболеваемости 
в последнее десятилетие, сведения о сложности дифферен-
циальной диагностики, резистентности к терапии некоторых 
форм (паранеопластических, герпетиформных) истинной 
пузырчатки диктуют необходимость разработки новых поло-
жений в сложившейся клинико-эпидемиологической ситуации.

Целью данного исследования явилось изучение эпидеми-
ологической ситуации, динамики и закономерности разви-
тия ИАП в Азербайджане, а также выявление особенностей 
клинического течения с учетом новых реалий. 

Материалы и методы исследования
Проведен анализ течения ИАП у 554 больных, находившихся 

под нашим наблюдением на протяжении 13 лет (с 1999 по 2011 г.) 
на базе кафедры дерматовенерологии Азербайджанского 
медицинского университета. Для более глубокого изучения 
интенсивности эпидемиологического процесса и получения 
более достоверных данных была поставлена задача проанали-
зировать рост заболеваемости в многолетней динамике (охват 
большого периода). Проведены анализ и интерпретация наших 
данных совместно с результатами, полученными С. А. Алиевой 
с 1956-го по 1985 г. (за 29 лет). Статистическая обработка полу-
ченных данных осуществлялась с помощью анализа результа-
тов по программам электронных таблиц Microsoft Excel 2010 
(Statistica 7.0), сформированных в соответствии с задачами про-
водимых исследований. Использовались непараметрические 
методы вычислений и сравнений. Вычислялись средняя (М), 
стандартная ошибка средней (m). Достоверность межгруппо-
вых различий установлена вычислением U-критерия Манна – 
Уитни как не требующего проверки выборки на нормальность. 
Различия считались достоверными при p < 0,05.

Результаты и обсуждение
Анализируя эпидемиологическую ситуацию начиная с 1956 г. 

за три изучаемых периода (1956-1970, 1971-1985 и 1999-2011), мы 
установили, что шел неуклонный рост заболеваемости (рис. 1).

Так, с 1956-го по 1970 г. зарегистрированы 74 пациента 
(в среднем 5,1 ± 0,73 случая в год), а за последующие 14-15 лет 
(с 1971-го по 1985 г.) – 231 больной (в среднем – 15,4 ± 1,68 
случая в год), что превысило предыдущие показатели в 3 раза 
(p < 0,001). С 1999-го по 2011 г. зарегистрированы уже 

For citation: Faradzheva G. Z. Analysis of the epidemiological situation of true pemphigus in Azerbaijan in the process of long-term 
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Рис. 1. Заболеваемость пемфигусом в Азербайджанской 
Республике за периоды 1956-1970, 1971-1985, 
1999-2011 гг. [составлено автором] / The incidence 
of pemphigus in the Republic of Azerbaijan for the periods 
1956-1970, 1971-1985, 1999-2011 [compiled by the author]
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Рис. 2. Среднее количество случаев пемфигуса 
в Азербайджанской Республике за периоды 1956-1970, 
1971-1985, 1999-2005 и 2006-2011 гг. [составлено 
автором] / Average number of pemphigus cases in the Republic 
of Azerbaijan for the periods 1956-1970, 1971-1985, 
1999-2005, 2006-2011 [compiled by the author]
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554 пациента (в среднем – 42,6 ± 6,3 случая в год), что превы-
шало показатели предыдущего периода в 2,5 раза (p < 0,001). 
Однако начиная с 2006 г. число случаев болезни увеличилось 
в 2,5 раза по сравнению с предыдущим 6-летним периодом 
(369 против 185) и составило в среднем 61,5 ± 8,32 случая в год 
против 26,4 ± 1,84 за период 1999-2005 гг. (p < 0,001). Пик забо-
леваемости был в 2011 г. и составлял 90 больных в год (рис. 2).

По нашим данным, в настоящее время частота встре-
чаемости ИАП в Азербайджане составляет 0,8-1,0 случая 
на 100 000 населения. 

Оценка гендерного распределения показала, что в группе 
больных от 40 до 60 лет (n = 485, средний возраст – 48,6 ± 5,3 
года) отмечалось преобладание на 2% женщин (247 женщин 
и 238 мужчин). Это соотношение резко менялось в группе боль-
ных до 40 лет (n = 69, средний возраст – 26,5 ± 4,1 года) и состав-
ляло 46 женщин (66,7%) и 23 мужчины (33,3%), обнаруживая 
двукратное превышение женщин (p < 0,001). 

При анализе соотношения различных форм ИАП установ-
лено, что из 4 основных клинических форм 96,4% случаев 
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(534 больных) приходилось на вульгарную форму пузырчатки 
и лишь 3,6% (20 больных) – на остальные клинические формы. 
Начало процесса с поражения слизистой при вульгарной форме 
пузырчатки отмечалось у 98,9% (528 больных). Однако наши 
наблюдения показали, что произошло изменение времени 
поражения слизистой, после которого возникает манифе-
стация процесса на коже: оно сократилось до 1-3 месяцев 
в период 1999-2011 гг. (в среднем – 2,1 ± 0,4 месяца) по сравне-
нию с предыдущими периодами – 3,2 ± 0,5 месяца в период 
с 1971-го по 1985 г., p < 0,05; 4,4 ± 0,7 месяца в период с 1956-го 
по 1970 г., p < 0,01 (рис. 3).

У большинства наблюдаемых нами больных с вульгарной 
формой пузырчатки после поражения слизистой (1-3 месяца) 
высыпания на коже быстро расширялись и носили распро-
страненный характер у 90% (500 больных), ограниченные 
высыпания были только у 10% (55 больных). 

Анализ проводимой терапии за весь этот период показал, 
что если до 2000 г. доза глюкокортикостероидов (ГКС), кото-
рая необходима для купирования аутоиммунного процесса, 
составляла 60-80 мг в сутки (в среднем 66,4 ± 3,2 мг), то после 
2000 г. она в среднем составляет 80-150 мг в сутки (в среднем – 
114,5 ± 6,1 мг). Необходимая доза увеличилась в 2 раза (p < 0,001).

Итак, полученные нами данные о росте заболеваемости 
ИАП в Азербайджане свидетельствуют о неблагоприятной 
тенденции, которая с течением времени меняет свою циклич-
ность. На нынешний момент частота встречаемости ИАП 
в Азербайджане, согласно нашим данным, в 2-10 раз выше, 
чем среднестатистические значения [7]. 

Изменение интенсивности эпидемиологического процесса 
может быть связано с изменениями как природных (метео-
рологических), так и социальных, территориально-попу-
ляционных и демографических условий, которым не соот-
ветствуют реакции внутренних адаптационных перестроек 
генетических и эндокринно-иммунологических систем, что, 
возможно, и является причиной «поломок», которые могут 
привести к росту заболеваемости [2, 8].

Однако анализ исследований других авторов позволяет 
заключить, что подобный рост заболеваемости нельзя считать 
локальным явлением. Аналогичные исследования, проведенные 
среди жителей Москвы (О. Ф. Рабинович и соавт., 2019), показа-
ли сходную тенденцию к ее повышению от средних показате-
лей 3,7 случая на 10 тыс. населения за 10 лет до 45 случаев в год 
в 2016 г. [9]. Также о росте показателей заболеваемости говорится 
в работе Khalaf Kridin и соавт., 2021 [10], проанализировавших 
эпидемиологические данные в различных странах по всему миру. 
По всей вероятности, эти данные свидетельствует об общемиро-
вой тенденции к росту заболеваемости истинной пузырчаткой. 

В отношении омоложения заболевания, которое наблю-
далось в нашем исследовании, в доступной литературе нет 
однозначных данных. Если сравнивать с выводами других 
авторов, проводивших изучение этого аспекта в аналогичный 
с нами период, наши данные можно сопоставить с результа-
тами когортного исследования Yu-Huei Huang и соавт. (2012), 
которые в 2002-2009 гг., изучая частоту ИАП у 853 пациентов, 
установили их средний возраст – 52,5 ± 15,9 года [11]. Однако 
указанные авторы не сопоставляли свои результаты с данными 
предыдущих лет. И. Ю. Дороженок и соавт. (2017) установили 
средний возраст заболевания – 51,1 ± 13,7 года (заболевают в 
основном в возрасте 50-60 лет), однако в этой работе также нет 
сравнительного анализа за другие временные промежутки [12]. 
Поэтому можно говорить о тенденции роста и формирования 
болезни в Азербайджане даже в более молодом возрасте, чем 
указано в данных по другим странам. Вместе с тем в аналогич-

Рис. 3. Продолжительность поражения слизистой 
оболочки до манифестации процесса на коже 
у больных с пемфигусом в Азербайджанской Республике 
за периоды 1956-1970, 1971-1985, 1999-2011 гг. 
[составлено автором] / Duration of mucosal lesions before 
the manifestation of the process on the skin in patients with 
pemphigus in the Republic of Azerbaijan for the periods 
1956-1970, 1971-1985, 1999-2011 [compiled by the author]

Месяцы

0         0,5         1         1,5         2         2,5         3         3,5         4         4,5

1999-2011

1971-1985

1956-1970

ных исследованиях других авторов отмечается, что наиболее 
тяжело ИАП протекает именно у пациентов 35-40 лет [4, 10, 13]. 
В связи с этим логично, что омоложение заболевания повышает 
риск развития большего числа тяжелых форм. 

Что касается гендерных различий, то полученные нами 
результаты соотношения женщин и мужчин согласуются 
с указаниями большинства авторов о преобладании жен-
щин среди пациентов с ИАП. Так, данные общемировой ста-
тистики показывают, что в среднем соотношение женщин 
и мужчин равняется 1,6:1 [12]. Однако повозрастные разли-
чия, выявленные нами (1:1 в возрасте 40-60 лет и 2:1 в более 
молодом возрасте до 40 лет), в сравнительном аспекте другими 
авторами практически не изучались. Из доступной нам литера-
туры только в работе Yu-Huei Huang и соавт. (2012) приводится 
общее соотношение женщин и мужчин 1,3:1, но при этом ука-
зывается, что после 60 лет это соотношение составило 1,13:1, 
в то время как у пациентов младше 40 лет оно в большей 
степени перераспределялось в сторону женщин (1,43:1) [11]. 
Эти данные соответствуют выявленной нами тенденции. 

Тот факт, что у большинства наблюдаемых нами больных 
с вульгарной формой пузырчатки после поражения слизистой 
в течение достаточно короткого времени (1-3 месяцев) высы-
пания на коже быстро расширялись и носили распространен-
ный характер, может указывать на большую интенсивность 
и скорость протекающих аутоиммунных процессов и быстрый 
переход в аутоагрессию у больных с ИАП. По данным литера-
туры, средний срок перехода поражения со слизистых оболочек 
на кожу длится больше, чем в нашем исследовании, и состав-
ляет 3-6 месяцев (Бахмутова и соавт., 2015) [14], по другим 
источникам (М. А. Пальцев и соавт., 2010) – 3-9 месяцев [13]. 

В свете вышесказанного (более агрессивное течение, 
склонность к распространенным поражениям кожи и т. д.) 
логичной представляется и выявленная в наших наблюдени-
ях нарастающая торпидность к терапии ГКС, которая про-
явилась в необходимости практически вдвое повышать дозу 
у больных по сравнению с предыдущими периодами наблю-
дения. Эта тенденция также не является присущей только 
Азербайджанской Республике, подобные данные достаточно 
широко представлены в литературе. О. В. Дикова (2006) реко-
мендует дозу в 120-180 мг/сут, в крайне тяжелых случаях –
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пульстерапию 1000 мг/сут внутривенно однократно [15]. 
Бахмутова и соавт. (2015) пишут даже о более высоких дозах 
(от 60-100 до 150-300 мг/сут преднизолонового эквивалента) 
[14], а в ряде случаев в настоящее время проводится сочетан-
ная терапия ГКС с цитостатическими препаратами [16, 17].

Выводы
На основании анализа собственных клинических наблю-

дений и катамнестических данных было сделано следующее 
заключение:

1. Имеет место неу к лонный рост заболеваемости 
с 13-14-летним циклом увеличения в 2,5-3 раза (p < 0,001); 
начиная с 2006 г. скорость нарастания болезни изменилась, 
увеличилась, составив 6-летний период (цикл) повышения 
числа случаев в 2,5 раза (p < 0,001);

2. Преобладание распространенных форм над огра-
ниченными, сокращение периода поражения слизистой 
до 1-3 месяцев, рост заболеваемости в возрастной группе 
младше 40 лет (омоложение формирования болезни), рези-
стентность к проводимой терапии (двукратное повышение 
дозы ГКС) позволяют высказать суждение об изменении 
течения болезни в современный период. 
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Бактериальные осложнения гриппа 
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Резюме. Эпидемии гриппа вызывают заболеваемость и смертность как вследствие прямого действия вируса в течение первых 
нескольких дней, так и по причине развития вторичных бактериальных осложнений, которые обычно проявляются после 
первой недели. По данным исследований, до 65% лабораторно подтвержденных случаев инфицирования гриппом сопро-
вождаются вторичной бактериальной инфекцией, которая может иметь тяжелые последствия, особенно для пациентов 
из групп риска. Цель настоящей работы состояла в систематизации доступных научных данных о патогенезе бактериальных 
осложнений гриппа. По результатам обзора установлено, что грипп типа A наиболее часто осложняется присоединением 
вторичной бактериальной инфекции, причем инфицирование подтипами, содержащими в своем составе нейраминидазу 
N2, обычно сопряжено с более тяжелым течением инфекции. Возбудителями, наиболее часто осложняющими течение 
гриппа с конца 1800-х годов, являются S. pneumoniae, H. influenzae и S. aureus. Показано, что инфицирование вирусом грип-
па приводит к возникновению многочисленных изменений эпителия респираторного тракта и нарушениям иммунных 
реакций, что предрасполагает к присоединению бактериальных осложнений. Вирус гриппа способен повреждать клетки 
эпителия дыхательных путей и ингибировать механизмы мукоцилиарного клиренса. После бактериальной колонизации 
развитие заболевания происходит благодаря специфическим характеристикам вирусной инфекции, которые облегчают 
адгезию и проникновение бактерий. Кроме того, показано, что в альвеолярных макрофагах, нейтрофилах, дендритных 
и NK-клетках изменяются цитокиновые профили, вследствие чего нарушаются функции указанных клеток. Это при-
водит к усилению воспалительной реакции и снижению эрадикации бактерий. Однако, несмотря на увеличивающееся 
количество работ, подробно описывающих различные аспекты патогенеза бактериальных осложнений гриппа, определе-
ние точного вклада каждого из описанных факторов представляет собой сложную задачу, решить которую могут помочь 
дальнейшие исследования.
Ключевые слова: грипп, острые респираторные вирусные инфекции, бактериальные осложнения, пандемии, эпидемический 
процесс, инфекционные болезни, эпидемиология.
Для цитирования: Скрябина А. А., Никифоров В. В., Шахмарданов М. З., Застрожин М. С. Бактериальные осложнения гриппа 
(обзор литературы) // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 48-54. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.008
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Abstract. Influenza epidemics cause morbidity and mortality, both through the direct action of the virus during the first days of disease 
and through the development of secondary bacterial complications that usually occur after the first week. Studies show that up to 65% of 
laboratory-confirmed cases of influenza infection are accompanied by secondary bacterial infection, which may have severe consequences, 
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О стрые респираторные вирус-
ные инфекции (ОРВИ), вклю-
чая грипп и COVID-19, явля-
ются наиболее распространен-

ными инфекционными заболеваниями. 
Грипп (от франц. gripper – хватать) — 
острая инфекционная болезнь с аэро-
зольным механизмом передачи возбу-
дителя, характеризующаяся массовым 
распространением, кратковременной 
лихорадкой, интоксикацией и пора-
жением респираторного тракта [1]. 
По данным Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ), в Европейском 
регионе ежегодные эпидемии гриппа 
обычно отмечаются в осенний и зимний 
периоды и способны охватывать до 20% 
населения [2]. 

История заболевания
Хотя еще в 412 г. до н. э. Гиппократ 

описал вспышку гриппоподобного 
респираторного заболевания – «перинф-
ского кашля», включая несколько слу-
чаев, осложненных пневмонией [3], 
достоверных сведений о вышеуказан-
ной болезни до эпохи Средневековья в 
доступных литературных источниках 
не встречается [4]. В последующие века 
произошло несколько эпидемий [5]. 
Жертвой масштабной эпидемии 1557-
1558 гг. считается королева Англии 
Мария I Тюдор, смерть которой позволи-
ла ее младшей сводной сестре Елизавете 
взойти на престол [6]. Три основные пан-
демии охватили Европу в XVIII веке, 
причем пандемия 1781-1782 гг., полу-
чившая название «русская болезнь» [7], 
возможно, является величайшим про-
явлением инфекционного заболевания 
в истории: считается, что пострадало 
более трех четвертей всего английского 
населения [8], а в Петербурге в январе 
1781 г. в течение одного дня заболели 
40 тыс. человек при численности населе-

ния 192 тыс. [7]. В ходе эпидемии грип-
па 1830-1833 гг., охватившей Москву 
и Санкт-Петербург, врачами были выде-
лены три градации гриппа: катаральный, 
катарально-ревматический и катарально-
гастрический [9]. Пандемия 1889-1890 гг., 
унесшая жизни около миллиона чело-
век, стала первой мировой, а не только 
евразийской, эпидемией и была прозвана 
«русским гриппом», поскольку пришла 
в Россию из Средней Азии и впослед-
ствии распространилась на Европу.

В конце Первой мировой войны пан-
демия гриппа типа А (так называемой 
испанки, вызванной штаммом H1N1), 
состоявшая из трех волн, прокатилась 
по всему земному шару, охватив около 
550 млн человек, или 29,5% населения 
планеты [10]. По распространенной 
версии, источник пандемии находил-
ся в штате Канзас и передался челове-
ку от свиньи, после чего вирус пере-
сек Атлантику на военных кораблях 
и попал в Европу [11, 12]. 

До 1933 г. бактериологи пытались уста-
новить связь между испанским гриппом 
и описанной Р. Пфайффером в 1892 г. 
гемоглобинофильной бактерией — 
«палочкой инфлюэнцы» (Haemophilus 
influenzae) [13]. Вирус гриппа А был впер-
вые изолирован от свиней американским 
вирусологом Ричардом Шоупом в 1930 г.; 
от людей — в 1933 г. группой англий-
ских ученых — Вильсоном Смитом, 
Кристофером Эндрюсом и Патриком 
Лейдлоу [14]. Грипп вновь стал объектом 
международной озабоченности в конце 
Второй мировой войны, а в 1952 г. была 
создана Глобальная система эпиднад-
зора за гриппом и принятия ответных 
мер ВОЗ [15]. 

Последующие пандемии – так назы-
ваемый азиатский (штамм H2N2) 
в 1957 г., гонконгский (H3N2) в 1968 г. 
и свиной грипп в 1976 г. в США – были 

вызваны новыми штаммами вируса, 
происходящими из природных резер-
вуаров (свиньи и дикие птицы) [5]. 
В 1997 г. впервые зарегистрировано 
заражение человека вирусом птичьего 
гриппа A(H5N1), вызвавшее вспышку 
заболевания в Гонконге [16]. При этом 
из 18 пациентов с документально под-
твержденным диагнозом птичьего грип-
па умерли шестеро [17]. Весной 2009 г. 
началась пандемия свиного гриппа 
A(H1N1), поразившая множество людей 
в Мексике и некоторых частях США 
[18]. По данным ВОЗ, в 2009 г. во всем 
мире пандемия вызвала от 123 000 
до 203 000 смертей, связанных с респира-
торными нарушениями [2]. После 2009 г. 
следующие эпидемии гриппа A(H1N1) 
происходили каждые 2-3 года и имели 
эпидемиологические характеристики, 
сходные с другими эпидемиями сезон-
ного гриппа [2].

Антигенная изменчивость вируса 
определяет высокую восприимчивость 
населения к гриппу. Механизмы измен-
чивости вирусов гриппа представлены 
антигенным дрейфом и антигенным 
шифтом. Возникновение пандемии 
гриппа с большим числом тяжелых 
форм, приводящих к летальному исходу, 
связано с отсутствием специфического 
иммунитета к шифтовым вариантам 
вируса [1]. В 2009 г. грипп типа А(H1N1) 
имел тройное смешанное происхожде-
ние: в его геноме содержались гены виру-
сов человека, свиней и птиц [19]. 

Человек является источником виру-
са гриппа в остром периоде болезни, 
а также при ее протекании в легкой и бес-
симптомной формах, реже – на стадии 
реконвалесценции (в течение двух недель 
от начала заболевания) [20]. Воздушно-
капельный механизм передачи остается 
основным и реализуется следующими 
путями: воздушно-капельным, воз-
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душно-пылевым и, в меньшей степени, 
контактным [21].

Существенное разнообразие кли-
нических проявлений гриппа зависит 
не только от возраста и уровня имму-
нитета больных (иммунного стату-
са), но и от серотипа вируса. Чаще 
всего пациенты предъявляют жалобы 
на высокую температуру тела, слабость, 
снижение аппетита (признаки интокси-
кации), боли в мышцах, суставах, при 
движениях глазных яблок, а также на 
насморк, першение в горле, кашель, 
ощущение царапанья за грудиной [22]. 
Большинство симптомов регрессиру-
ют в течение недели, однако кашель 
и общее недомогание могут сохраняться 
до двух недель [1].

Большей части пациентов с осложнен-
ным течением гриппа необходимо лече-
ние в стационаре [23, 24]. Заболевание 
может способствовать обострению 
хронического бронхита, хронической 
обструктивной болезни легких, бронхи-
альной астмы, присоединению вторич-
ной инфекции с развитием внебольнич-
ной пневмонии [25-27]. Проведенный 
анализ историй болезни госпитализи-
рованных взрослых пациентов в Санкт-
Петербурге показал, что в период 2018-
2019 гг. основными осложнениями грип-
па являлись бронхит и пневмония (56,9% 
и 11,1% случаев) [28].

Бактериальные осложнения 
гриппа: общие сведения

Эпидемии гриппа вызывают заболе-
ваемость и смертность как вследствие 
прямого действия вируса в течение пер-
вых нескольких дней, так и по причи-
не развития вторичных бактериальных 
осложнений, которые обычно проявля-
ются позже (после первой недели) [29]. 
Проведенные лабораторные, клиниче-
ские и эпидемиологические исследова-
ния подтверждают, что бактериальные 
инфекции могут в значительной степе-
ни увеличить заболеваемость и смерт-
ность от гриппа [30].

В клинических рекомендациях «Грипп 
у взрослых» 2021 г. дано такое опреде-
ление: «Осложненный грипп – грипп, 
требующий госпитализации и/или 
с симптомами и признаками инфекции 
нижних отделов дыхательного трак-
та (гипоксемия, одышка, легочный 
инфильтрат), вовлечения центральной 
нервной системы и/или значительного 
обострения основного заболевания» [1].

Заражение гриппом приводит к 
повреж дению дыхательных путей 
посредством прямого патогенного дей-
ствия, которое впоследствии предрас-

полагает к присоединению вторичной 
бактериальной инфекции [31]. Во время 
пандемии 1918 г. бактериальная пневмо-
ния была основной причиной заболевае-
мости и смертности, как показали иссле-
дования того времени, а также ретро-
спективный анализ [32]. Считается, 
что высокий уровень смертности был 
частично обусловлен неспособностью 
эффективно лечить вторичный бакте-
риальный сепсис [29]. 

Исследования показали, что до 65% 
лабораторно подтвержденных случаев 
инфицирования гриппом сопровождают-
ся вторичной бактериальной инфекцией 
[33]. В условиях эпидемии или пандемии 
гриппа вторичная бактериальная инфек-
ция может иметь тяжелые последствия, 
особенно для пациентов из групп риска – 
например, с ослабленным иммунитетом. 
Иммуносупрессия сопряжена с более 
тяжелой заболеваемостью и гораздо 
более высоким риском смертности от 
вторичной бактериальной инфекции [34]. 
Во время пандемии гриппа 2009 г. наблю-
дался рост числа случаев внутрибольнич-
ной пневмонии в результате присоеди-
нения вторичной бактериальной пнев-
монии, которая была выявлена в 29-55% 
смертельных случаев [35, 36].

Результаты проведенных исследо-
ваний показывают, что в дыхатель-
ных путях содержится разнообразная 
микробиота, включающая ряд бакте-
риальных патобионтов, или оппортуни-
стических патогенов, то есть бактерий, 
способных вызывать развитие заболе-
вания в определенных условиях [37, 38]. 
В литературе описаны случаи коин-
фекции вирусом гриппа и следующими 
возбудителями: Legionella pneumophila 
[39], Streptococcus pyogenes [40], Neisseria 
meningit idis, Moraxella catarrhalis, 
S. pneumoniae, H. influenzae, S. aureus [41], 
Pseudomonas aeruginosa, а также други-
ми представителями родов Streptococcus 
и Staphylococcus [42]. 

На сегодняшний день установле-
но, что грипп типа A наиболее часто 
осложняется присоединением вторич-
ной бактериальной инфекции, при-
чем инфицирование подтипами виру-
са, содержащими нейраминидазу N2, 
обычно сопряжено с более тяжелым 
течением инфекции [43]. Грипп типа В 
также может осложняться присоедине-
нием тяжелой вторичной бактериальной 
инфекции [44]. Известно, что на тяжесть 
течения гриппа и вероятность бактери-
альных осложнений оказывают влияние 
различные факторы, в частности типы 
поверхностных антигенов – гемагглю-
тинина (H) и нейраминидазы (N) [33]. 

Гемагглютинин опосредует связыва-
ние вириона с клеткой-хозяином через 
рецепторы, в состав которых входят 
сиаловые кислоты [45]. После этого 
вирус проникает в клетку посредством 
рецептор-опосредованного эндоцито-
за с образованием эндосомы [46, 47]. 
Гемагглютинин связывается с сиалил-
гликанами, которые обнаруживаются 
на поверхности эпителиальных кле-
ток [48]; обычно в организме человека 
вирус гриппа типа A связывается с α-2-
6-сиалил-гликанами клеток верхних 
дыхательных путей, тогда как высоко-
патогенный штамм H5N1 связывается 
с α-2-3-сиалил-гликанами пневмоци-
тов 2-го типа, выстилающих альвеолы 
легких [49]. Установлено, что тип гемаг-
глютинина влияет на место и развитие 
инфекции [33]. Низкий уровень pH 
в эндосоме, содержащей вирус и фор-
мирующейся для его проникновения 
в клетку, вызывает конформационное 
изменение гемагглютинина, что являет-
ся важной стадией проникновения виру-
са в клетку. Поэтому тип гемагглютини-
на и доступность соответствующих про-
теаз в клетках макроорганизма являются 
детерминантами инфекционности [46]. 

Нейраминидаза обусловливает высво-
бождение новых вирионов: посредством 
гидролиза концевых остатков сиаловых 
кислот и их отделения от гемагглюти-
нина вирион высвобождается из клет-
ки-хозяина [50]. При этом нейрамини-
даза должна быть комплементарной и 
обладать такой же рецепторной специ-
фичностью, как и гемагглютинин: так, 
если гемагглютинин вируса связывается 
с α-2-3-сиаловой кислотой, то нейра-
минидаза также должна гидролизовать 
α-2-3-сиаловую кислоту [51].

Выделение вирусных пептидов, влия-
ющих на целостность клеток хозяина, 
является еще одним важным фактором 
развития вторичной бактериальной 
инфекции [33]. Вирус гриппа типа A 
может продуцировать вирусный белок 
PB1-F2 [52], который играет роль в разви-
тии воспаления и, следовательно, повреж-
дении клеток хозяина и адгезии бактерий, 
что приводит к увеличению показате-
лей заболеваемости и смертности [53]. 
PB1-F2-индуцированный апоптоз, 
который наиболее выражен в тканевых 
макрофагах (в частности, в альвеоляр-
ных макрофагах), приводит к снижению 
гуморального и клеточного иммунного 
ответа в дыхательных путях и снижению 
бактериального клиренса, вследствие чего 
увеличиваются частота возникновения 
и тяжесть протекания вторичной бакте-
риальной инфекции [52, 54]. 
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Патогенез бактериальных 
осложнений гриппа

Развитие бактериальных осложнений 
при гриппе начинается с преодоления 
патогенами аппарата мукоцилиарного 
клиренса, который в норме обеспечи-
вает местную защиту слизистой обо-
лочки дыхательных путей. Секреторные 
железы бокаловидных клеток эпителия 
респираторного тракта вырабатывают 
слизь, выступающую в роли барьера, 
а реснитчатый аппарат носовой полости, 
трахеи и бронхов очищает поверхность 
дыхательных путей от экзогенных пато-
генов [55]. Помимо обеспечения барьер-
ной функции, эпителиальные клетки 
осуществляют распознавание микро-
организмов посредством экспрессии 
паттерн-распознающих рецепторов 
(pattern recognition receptors, PRRs), 
к которым относятся толл-подобные 
рецепторы (toll-like receptors, TLRs), 
RIG-1-подобные рецепторы (RIG-1-like 
receptors, RLRs) и NOD-подобные рецеп-
торы (NOD-like receptors, NLRs) [56]. 
Если эпителий оказывается неспособен 
самостоятельно препятствовать проник-
новению патогенов, то им запускаются 
сигнальные механизмы для рекрутинга 

резидентных клеток иммунной системы, 
например, альвеолярных макрофагов 
[57]. Вирус гриппа способен повреждать 
клетки эпителия дыхательных путей 
и ингибировать механизмы мукоцили-
арного клиренса [58].

Общая схема механизма развития 
бактериальных осложнений при гриппе 
приведена на рис. При инфицировании 
вирусом гриппа отмечаются многочис-
ленные изменения эпителия респира-
торного тракта и нарушения иммунных 
реакций, что предрасполагает к присо-
единению бактериальных осложнений. 
Поскольку вирус гриппа проникает 
в клетки и приводит к их гибели, эпите-
лиальные клетки респираторного трак-
та повреждаются и допускают адгезию 
бактерий. Повреждаются физические 
барьеры (в частности, мукоцилиарный 
транспорт), нарушается распознавание 
патогена, подавляется экспрессия анти-
микробных пептидов, усиливается про-
дукция вирусов, происходит трансэпи-
телиальная миграция бактерий, а также 
утрачиваются механизмы репарации. 
В альвеолярных макрофагах, ней-
трофилах, дендритных и NK-клетках 
изменяются цитокиновые профили, 

Рис. Механизм развития бактериальных осложнений гриппа [63] / The mechanism 
of development of bacterial complications of infl uenza [63]

в результате чего нарушаются функции 
указанных клеток. Эти изменения приво-
дят к усилению воспалительной реакции 
и снижению эрадикации бактерий [63].

После бактериальной колонизации 
развитие заболевания происходит 
благодаря специфическим характери-
стикам вирусной инфекции, которые 
облегчают адгезию и проникновение 
бактерий [59]. Нейраминидаза гриппа 
увеличивает адгезию некоторых видов 
бактерий за счет удаления остатков 
сиаловых кислот [60]. В то же время 
некоторые бактерии (например, стреп-
тококки группы B) содержат сиаловую 
кислоту, которая обеспечивает прямое 
связывание с гемагглютинином виру-
са, экспрессируемым клетками, инфи-
цированными вирусом гриппа [61]. 
Клетки хозяина, поврежденные непо-
средственно вирусом или вследствие 
развития воспаления и иммунных реак-
ций, содержат дополнительные места 
адгезии, что приводит к повышенной 
бактериальной адгезии [33]. 

Установлено, что в процессах адге-
зии важную роль играют интегрины – 
суперсемейство трансмембранных 
рецепторов, ответственных за взаи-
модействие с компонентами внекле-
точного матрикса, а также белками, 
расположенными на поверхности бак-
териальных клеток [62]. Интегрины 
опосредуют, в частности, адгезию таких 
бактерий, как S. aureus и P. aeruginosa [63]. 
Воспалительная реакция, развиваю-
щаяся в ответ на вирусную инфекцию, 
может вызывать повышенную экспрес-
сию молекул, которые бактерии способ-
ны использовать в качестве рецепторов 
[61]. Так, в ряде исследований показа-
но, что некоторые бактерии, например, 
S. pneumoniae, могут использовать рецеп-
торы фактора активации тромбоцитов 
(platelet-activating factor, PAF), сопря-
женные с G-белком, для прикрепления 
и колонизации в эндотелиальных клет-
ках [64, 65]. В то же время в другом иссле-
довании было высказано предположе-
ние, что рецептор PAF не влияет на пер-
воначальную бактериальную адгезию 
и колонизацию, но в большей степени 
содействует проникновению бактерий 
в кровь и их распространению [66].

Грипп повышает уязвимость дыха-
тельных путей организма хозяина 
к бактериальной инфекции, изменяя 
и ослабляя реакции иммунного отве-
та различными способами (табл.) [67]. 
Вирусная иммуносупрессия способ-
ствует присоединению бактериальной 
инфекции, поскольку при гриппе пода-
вляются иммунные реакции и снижа-

Повреждение слизистой оболочки
Снижение скорости мукоцилиарного 
транспорта
Нарушение скорости антимикробных пептидов

Повреждение эпителия 
вследствие сиалидазной 
активности нейраминидазы

Нарушение 
функций 
альвеолярных 
макрофагов

Нарушение функций 
NK-клеток и их 
рекрутинга

Нарушение 
цитокинового 
ответа

Нарушения в TLR-
ассоциированных 
сигнальных путях

Повышенная диссеминация вируса
Повышенная бактериальная колонизация
Снижение способности клеток 
к регенерации

Гибель 
альвеолярных 
макрофагов

Гибель нейтрофилов
и нарушение их функций
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ется способность организма к сопро-
тивлению [68]. Многие исследования, 
проведенные на животных моделях, 
показали, что грипп усиливает и прод-
левает бактериальный рост вследствие 
сниженного накопления макрофагов 
и уменьшения бактериального клиренса, 
что связано со снижением фагоцитарной 
активности [33, 69]. Кроме того, недав-
но доказано, что коинфекция гриппа 
и S. pneumoniae приводит к сокращению 
количества резидентных альвеолярных 
макрофагов, что обусловлено их гибе-
лью вследствие апоптоза и некроза [70]. 
Уменьшение количества альвеолярных 
макрофагов, вероятно, препятству-
ет бактериальному клиренсу, приводя 
к повышенной бактериальной нагрузке 
и длительной воспалительной реакции. 

Установлено, что грипп приводит 
к продукции интерферонов (ИФН); 
легочные провоспалительные цитокины 
ИФН-γ продуцируются естественными 
киллерами, являющимися компонен-
тами врожденного иммунного ответа, 
а также CD4 и CD8 T-клетками, являю-
щимися компонентами приобретенного 
иммунного ответа [71]. Они стимули-
руют активацию макрофагов в рамках 
врожденного иммунного ответа, одна-
ко при T-клеточном ответе на вирусную 
инфекцию они ингибируют бактериаль-
ный клиренс из дыхательной системы 
макрофагами. Подавление фагоцито-
за открывает путь для бактериальной 
инфекции [69]. Кроме того, установле-
но, что высокие уровни интерферонов 
первого типа, сопутствующие вирус-
ной инфекции, могут ухудшать анти-
бактериальный иммунный ответ [55]. 
Интерфероны первого типа ингибиру-
ют интерлейкин-23 (ИЛ-23)-зависимую 
активацию T-хелперов 17 (Th17), регули-

рующих воспалительный ответ и ней-
трофильные реакции, тем самым при-
водя к сокращению количества CD4+ 
T-клеток и гамма/дельта T-клеток и, 
следовательно, к снижению продукции 
интерлейкина-17 (ИЛ-17) и интерлей-
кина-22 (ИЛ-22), что препятствует бак-
териальному клиренсу [72]. В исследо-
ваниях также показано, что грипп типа 
A значительно снижает продукцию 
интерлейкина-1β (ИЛ-1β), играющего 
роль в поляризации Th17 [73]. При при-
соединении бактериальной инфекции, 
вызванной S. pneumoniae, интерфероны 
первого типа ингибируют продукцию 
специфических хемокинов нейтрофилов 
(KC/CXCL1 и Mip2/CXCL2), в результа-
те чего нейтрофилы не рекрутируются 
в очаг поражения [74]. Как сказано выше, 
инфицирование вирусом гриппа при-
водит к снижению продукции ИЛ-17 
и ИЛ-22. ИЛ-17 играет важную роль 
в клиренсе S. aureus нейтрофилами [75], 
а ИЛ-22 вовлечен в процессы контроля 
продукции антимикробных пептидов 
[76]. Кроме того, грипп способствует 
колонизации S. aureus, усиливая экс-
прессию интерферона типа III, который 
опосредованно через ИЛ-22 нарушает 
экспрессию антимикробных пептидов 
в организме хозяина [72]. 

Заключение
Инфицирование вирусом гриппа 

может способствовать развитию бактери-
альных осложнений сразу несколькими 
способами, включая повышение бакте-
риальной адгезии, нарушение иммунных 
реакций и разрушение клеток и тканей, 
обеспечивающее распространение бак-
терий и развитие инвазивной инфекции. 
Бактериальные осложнения гриппа утя-
желяют течение заболевания и ухудшают 

Таблица 
Основные звенья патогенеза гриппа, играющие роль в развитии бактериальных 
осложнений [67] / The main links in the pathogenesis of infl uenza that play a role in the 
development of bacterial complications [67]

Проявления прямого 
действия вируса гриппа

Механизмы врожденного 
иммунного ответа

Механизмы приобретенного 
иммунного ответа

Гибель эпителиальных 
клеток (вследствие 
апоптоза и некроза)

Местная и системная 
продукция цитокинов

Избыточный T-клеточный 
иммунный ответ (CD4 и CD8 
клетки)

Повреждение альвеол Инфильтрация клетками 
врожденного иммунного 
ответа (нейтрофилы, 
воспалительные моноциты)

Избыточная продукция 
цитокинов

Денудация дыхательных 
путей (оголение 
базальных мембран 
аэрогематического 
барьера)

Деградация внеклеточного 
матрикса

Денудация эпителия, 
обусловленная иммуноцитами

Усиление воспаления, а также 
местной и системной продукции 
цитокинов

клинический исход. Исходя из этого, спе-
циалистам необходимо лучше понимать 
механизмы взаимодействия между виру-
сами, бактериями и макроорганизмом, 
а также патогенез бактериальных ослож-
нений гриппа, особенно в свете повы-
шенной резистентности бактерий к анти-
биотикам и их способности адаптиро-
ваться и уклоняться от индуцированного 
вакциной иммунитета. 
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Резюме. Пищевая аллергия относится к числу наиболее распространенных аллергических заболеваний у детей. Аллергическое 
поражение желудочно-кишечного тракта у детей раннего возраста связано с воздействием генетических факторов и сенси-
билизацией организма к пищевым аллергенам и прежде всего к белкам коровьего молока. Гастроинтестинальная аллергия 
занимает второе место среди патологии, связанной с пищевой аллергией. При гастроинтестинальной аллергии, вызванной 
пищевыми аллергенами, развивается аллергическое воспаление в желудочно-кишечном тракте. Повреждение слизистой обо-
лочки сопровождается проникновением бактериального эндотоксина (липополисахарида) из просвета кишечника в кровоток, 
что приводит к нарушению процессов микроциркуляции в слизистой оболочке и развитию ее ишемии. Нарушаются процессы 
ее регенерации и усиливаются процессы повреждения. По этой причине детям с гастроинтестинальными симптомами аллер-
гии показано назначение препаратов, оказывающих сорбционное и цитопротективное действие. Значительное улучшение 
морфофункционального состояния слизистой оболочки кишечника отмечается в результате применения энтеросорбента. 
Данное исследование показало эффективность кремнийорганического энтеросорбента у детей с гастроинтестинальной 
формой аллергии в возрасте от 2 месяцев до 1 года. Открытое проспективное рандомизированное клиническое исследование 
проведено на базе Детской республиканской клинической больницы г. Казань. От родителей всех детей получено информи-
рованное согласие на включение в исследование. Под наблюдением находились 57 детей с гастроинтестинальными формами 
аллергии. Мальчики составили 52,6%, девочки – 47,4%. Появление симптомов гастроинтестинальной аллергии у детей 
связано с переводом на искусственное вскармливание адаптированными смесями на основе коровьего молока. Включение 
в состав комплексной противоаллергической терапии кремнийорганического энтеросорбента в возрастной дозировке 
приводит к положительному клиническому эффекту в 90% случаев с сокращением периода обострения в 1,5 раза на фоне 
снижения уровня общего IgE и специфических IgE к белкам коровьего молока и казеину. Кремнийорганический энтеро-
сорбент может быть рекомендован детям грудного возраста с гастроинтестинальными проявлениями пищевой аллергии 
к белкам коровьего молока в комплексе с диетотерапией и антигистаминными препаратами.
Ключевые слова: адсорбент, гастроинтестинальная форма аллергии, энтеросорбент, энтеросорбция.
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П ищевая аллергия (ПА) относится к числу самых рас-
пространенных аллергических заболеваний у детей 
раннего возраста [1, 2]. Гастроинтестинальная аллергия 
(ГИА) занимает второе место среди патологий, связан-

ных с ПА. Аллергическое поражение желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ) у детей раннего возраста связано с воздействием 
генетических факторов и сенсибилизацией организма к пище-
вым аллергенам, прежде всего к белкам коровьего молока [3-5]. 
У детей раннего возраста чаще встречаются IgE-опосредованные 
реакции, клинически проявляющиеся гастроинтестинальными 
симптомами (тошнотой, обильными срыгиваниями, рвотой, 
болью в животе, диареей), которые вызваны приемом пищи 
и возникают непосредственно после употребления аллергена 
или в течение первых двух часов [6-8]. Среди проявлений ГИА, 
опосредованных клеточными реакциями, выделяют индуци-
рованный пищей энтероколит, проктоколит, индуцированный 
пищевыми белками, и индуцированные пищей энтеропатии. 
Также возможно развитие смешанных IgE-опосредованных 
и клеточных реакций, проявляющихся в виде эозинофильного 
эзофагита (ЭоЭ), эозинофильного гастрита, гастроэнтерита 
и колита [9, 10]. В лечении ГИА важное место занимает гипо-
аллергенная диета. При грудном вскармливании из диеты кор-
мящей матери исключаются все продукты, которые содержат 
белки коровьего молока, а также говядина. При искусственном 
вскармливании ребенку назначаются специализированные 
смеси на основе высокогидролизованного молочного белка 
или аминокислот. Из медикаментозных средств при IgE-
опосредованных реакциях показаны антигистаминные препа-
раты, а при развитии эозинофильных поражений – топические 
или системные глюкокортикостероиды (ГКС). 

При ГИА, вызванной пищевыми аллергенами, имеет место 
развитие аллергического воспаления в ЖКТ. Повреждение 
слизистой оболочки (СО) сопровождается проникновени-
ем бактериального эндотоксина (липополисахарида, ЛПС) 
из кишечной полости в кровоток, что приводит к нарушению 
процессов микроциркуляции в СО и развитию ее ишемии 
[11, 12]. Нарушается регенерация, и усиливаются процессы 
повреждения СО [13]. Поэтому детям с гастроинтестинальны-
ми симптомами аллергии показано назначение препаратов, 
оказывающих сорбционное и цитопротекторное действие. 

Значительное улучшение морфофункционального состояния 
СО кишечника отмечается в результате применения энтеро-
сорбента Энтеросгель. Снижение уровня ЛПС в результате 
сорбции Энтеросгелем приводит к восстановлению процес-
сов микроциркуляции в СО кишечника и восстановлению 
кишечного барьера [13, 14], в результате чего устанавливается 
физиологическая концентрация ЛПС в общем кровотоке.

Эффективность Энтеросгеля подтверждается как много-
численными постмаркетинговыми исследованиями, так 
и результатами применения в реальных условиях у детей ран-
него возраста и взрослых [15-17]. Прием Энтеросгеля реко-
мендован в Программе оптимизации вскармливания детей 
первого года жизни в РФ 2019 г. [18].

Исходя из изложенного выше, исследование предприни-
малось с целью изучения эффективности лекарственного 
средства Энтеросгель в составе комплексной терапии детей 
раннего возраста с ГИА.

Материалы и методы исследования 
Открытое проспективное рандомизированное клиническое 

исследование проведено на базе Детской республиканской 
клинической больницы Казани. От родителей всех детей 
получено информированное согласие на участие в иссле-
довании.

Под наблюдением находились 57 детей с гастроинтести-
нальными формами аллергии в возрасте от 2 месяцев до 1 года. 
Мальчики составили 52,6%, девочки – 47,4%, дети до 6 месяцев – 
59,6%, от 6 месяцев до 1 года – 40,4%. Появление симптомов ГИА 
у младенцев связано с переводом на искусственное вскармли-
вание адаптированными смесями на основе коровьего молока. 
У наблюдаемых детей выявлялись следующие симптомы ГИА: 
кишечные колики отмечались в 87,7% случаев, кишечная дис-
пепсия (неустойчивый стул с примесью слизи, метеоризм) – 
в 78,9%, желудочная диспепсия (обильные срыгивания, рвота) – 
в 73,6%, колит с ректальными кровотечениями – в 12,2%. 
Сочетанные проявления ГИА и атопического дерматита отме-
чались у 56,1% обследованных детей. 

Проводились сбор аллергологического анамнеза, полное 
клиническое обследование (с оценкой выраженности гастро-
интестинальных и кожных симптомов ПА), общий анализ 

Abstract. Food allergies are among the most common allergic diseases in children. Allergic damage to the gastrointestinal tract in young 
children is associated with the influence of genetic factors and sensitization of the body to food allergens, and primarily to cow's milk 
proteins. Gastrointestinal allergy ranks second among the pathologies associated with food allergies. With gastrointestinal allergies 
caused by food allergens, allergic inflammation develops in the gastrointestinal tract. Damage to the mucous membrane is accompanied 
by the penetration of bacterial endotoxin (lipopolysaccharide) from the intestinal lumen into the bloodstream, which leads to disrup-
tion of microcirculation processes in the mucous membrane and the development of its ischemia. The processes of its regeneration are 
disturbed and the processes of damage are intensified. For this reason, children with gastrointestinal symptoms of allergy are shown to 
prescribe drugs that have a sorption and cytoprotective effect. A significant improvement in the morphofunctional state of the intestinal 
mucosa is noted as a result of the use of the enterosorbent. This study showed the effectiveness of organosilicon enterosorbent in children 
with gastrointestinal allergy aged 2 months to 1 year. An open prospective randomized clinical trial was conducted at the Children's 
Republican Clinical Hospital in Kazan. Informed consent was obtained from the parents of all children for inclusion in the study. 
57 children with gastrointestinal forms of allergy were under observation. Boys made up 52.6%, girls – 47.4%. The appearance of symptoms 
of gastrointestinal allergy in children is associated with the transfer to artificial feeding with adapted mixtures based on cow's milk. The 
inclusion of organosilicon enterosorbent in the complex antiallergic therapy at an age dosage leads to a positive clinical effect in 90% of 
cases with a 1.5-fold reduction in the exacerbation period against the background of a decrease in the level of total IgE and specific IgE 
to cow's milk proteins and casein. Silicone enterosorbent can be recommended for infants with gastrointestinal manifestations of food 
allergy to cow's milk proteins in combination with diet therapy and antihistamines.
Keywords: adsorbent, gastrointestinal form of allergy, enterosorbent, enterosorption.
For citation: Malanicheva T. G., Ziatdinova N. V., Sharkhymullina Z. R., Olshansky V. A. Efficiency of enterosorption in gastrointestinal 
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крови и мочи, анализ кала на яйца гельминтов и цисты про-
стейших, определение общего IgE в сыворотке крови (методом 
иммуноферментного анализа, ИФА), а также специфические 
аллергологические методы исследования – выявление аллер-
генспецифических IgE к белкам коровьего молока и казеину. 

Для оценки эффективности терапии дети с ГИА были разделе-
ны на 2 группы. В основную группу вошли 30 детей, получающих 
в составе комплексной терапии препарат Энтеросгель (полиме-
тилсилоксана полигидрат). Препарат назначался в возрастной 
дозе: по 1 чайной ложке 3 раза в день (15 г) в форме пасты внутрь 
за 1-2 часа до или после еды или приема других лекарств. В группу 
сравнения вошли 27 детей с ГИА, которые получали традицион-
ную терапию без добавления в состав лечения лекарственного 
средства Энтеросгель. Традиционная терапия включала замену 
смесей на основе коровьего молока на специализированные 
продукты на основе высокогидролизованного молочного белка. 
Назначение антигистаминных препаратов в сравниваемых груп-
пах не различалось. Сравниваемые группы были сопоставимы 
по возрасту, полу и тяжести течения заболевания. 

Оценку эффективности проводимой терапии осуществляли 
на основе динамики клинических симптомов заболевания, 
а также снижения уровня общего IgE и специфических IgE 
к белкам коровьего молока и казеину. 

Клиническую эффективность диетотерапии в комплекс-
ном лечении гастроинтестинальных форм пищевой аллер-
гии оценивали на основе общего терапевтического эффекта 
(ОТЭ) и индивидуального терапевтического эффекта (ИТЭ). 
При высоком ИТЭ наступление ремиссии происходило через 
7-10 дней от начала лечения, при среднем ИТЭ ремиссия отме-
чалась через 11-14 дней. ОТЭ оценивали по проценту больных, 
показавших положительный ИТЭ от лечения.

Статистическую обработку результатов выполняли с помо-
щью пакета программ Statistica 10 (StatSoft, США). Размер 
выборки предварительно не рассчитывался. Проводили рас-
чет среднего арифметического (М) и средних ошибок средней 
арифметической (m). Сравнение двух независимых выборок 
проводили с помощью t-критерия Стьюдента. Статистически 
значимыми считали значения, соответствующие р < 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение
Анализ данных показал (табл. 1), что у детей с гастроин-

тестинальной формой ПА в основной группе ОТЭ был в 1,2 
раза выше, чем в группе сравнения, и составил 90,0% и 74,0% 
соответственно, р < 0,05. При этом высокий ИТЭ отмечался 
в 53,3% случаев, что в 1,6 раза выше, чем в группе сравнения 

Рис. Динамика уровня общего IgE при ГИА у детей 
в сравниваемых группах [составлено авторами] / Dynamics 
of the level of total IgE in gastrointestinal allergy in children in the 
compared groups [compiled by the authors]

(33,3%), р < 0,05. Тогда как низкий ИТЭ встречался, наоборот, 
в 2,6 раза чаще в группе сравнения, р < 0,05. У 84,0% больных 
с гастроинтестинальной формой аллергии в основной груп-
пе с первых дней от начала лечения уменьшились кишечные 
колики, улучшился характер стула, исчезали проявления 
метеоризма и желудочной диспепсии (срыгивания, рвота), 
а к 10 ± 2,3 дня отмечалось наступление клинической ремис-
сии заболевания, тогда как в группе сравнения – к 15 ± 2,8 дня. 
Таким образам, в основной группе детей период обострения 
сократился в 1,5 раза в сопоставлении с группой сравнения. 

В основной группе детей, которые имели сочетанные 
проявления ГИА и атопического дерматита, с первых дней 
от начала лечения отмечалась положительная динамика 
со стороны кожного процесса, что проявилось в уменьшении 
площади поражения кожных покровов в 1,7 раза, улучшении 
объективных симптомов на коже, снижении интенсивности 
зуда и улучшении качества сна. У 75,0% детей основной груп-
пы в среднем через 9-15 дней отмечалось полное исчезновение 
воспалительных элементов на коже (гиперемии, высыпаний, 
расчесов, шелушения и мокнутия). У части детей сохранялась 
только сухость кожи. Средняя продолжительность обостре-
ния составила 12 дней, а в группе сравнения – 16 дней. 

При оценке результатов аллергологического обследования 
у 92,9% детей с ГИА выявлено повышение в сыворотке крови 

Таблица 1
Оценка клинической эффективности ГИА у детей 
в зависимости от вида терапии [таблица составлена 
авторами] / Evaluation of clinical effi cacy in gastrointestinal 
allergy in children depending on the type of therapy [table 
compiled by the authors]

Группы ИТЭ 
высо-
кий

ИТЭ 
сред-
ний

ОТЭ Низкий 
ИТЭ

Средняя 
длитель-
ность обо-
стрения

Основная 
(n = 30)

53,3%* 36,7% 90,0%* 10,0%* 10 ± 2,3 дня*

Сравнения 
(n = 27)

33,3% 40,7% 74,0% 26,0% 15 ± 2,8 дня

Примечание. * Достоверность различий р < 0,05 между 
сравниваемыми группами.

350

300
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200
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0

325 320
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Основная группа        Группа сравнения

130

Таблица 2
Динамика показателей специфических IgE (МЕ/мл) 
в сыворотке крови у детей с ГИА в сравниваемых группах 
[таблица составлена авторами] / Dynamics of indicators 
of specifi c IgE (IU/ml) in the blood serum of children with 
gastrointestinal allergy in the compared groups[table compiled 
by the authors]

Специфические 
IgE

Основная группа Группа сравнения

До 
лечения

После 
лечения

До 
лечения

После 
лечения

Молоко коровье, 
IgE (F2)

6,8 ± 2,2 2,9 ± 1,5* 7,2 ± 2,4 4,5 ± 1,9

Казеин, IgE (F78) 5,4 ± 1,8 2,2 ± 0,9* 5,9 ± 2,0 3,9 ± 1,1

Примечание. * Достоверность различий р < 0,05 между 
сравниваемыми группами.
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уровня общего IgE, а его средние значения составили 320 МЕ/
мл в основной группе и 325 МЕ/мл – в группе сравнения. 
После проведенного лечения уровень общего IgE снизился 
в 3,0 раза и составил 105 МЕ/мл в основной группе и в 2,5 раза 
в группе сравнения – до 130 МЕ/мл, р < 0,05. (рис.)

У 92,9% наблюдаемых детей было выявлено повышение 
в сыворотке крови аллергенспецифических IgE-антител 
к белкам коровьего молока и казеину. Оценка динамики пока-
зателей специфических IgE через 2 месяца после лечения пока-
зала (табл. 2), что уровень сенсибилизации к белкам коровь-
его молока снизился в основной группе в 2,3 раза (р < 0,05), 
а к казеину – в 2,4 раза (р < 0,05), тогда как в группе сравнения – 
в 1,6 и 1,5 раза соответственно, р > 0,05.

Таким образом, у детей раннего возраста с гастроинтести-
нальными формами аллергии включение в состав комплекс-
ной противоаллергической терапии препарата Энтеросгель 
в возрастной дозе приводит к положительному клиническому 
эффекту в 90% случаев с сокращением периода обострения 
в 1,5 раза на фоне снижения уровня общего IgE и специфи-
ческих IgE к белкам коровьего молока и казеину. Препарат 
Энтеросгель может быть рекомендован для детей грудного 
возраста с гастроинтестинальными проявлениями ПА к бел-
кам коровьего молока в комплексе с диетотерапией и анти-
гистаминными препаратами. 
КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Статья подготовлена при участии ООО «ТНК 
Силма». Это никак не повлияло на мнение авторов.
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Резюме. Статья посвящена проблеме кашля в детском возрасте. Кашель у детей является одним из наиболее частых поводов для 
обращения к врачу. Выделяют физиологический и патологический кашель. При патологическом кашле у детей существенно 
ухудшается качество жизни. Учитывая большое разнообразие причин кашля, диагностический поиск врача может быть непро-
стым. Приведены опасные сигналы (красные флаги), сопровождающие кашель, на которые должны обращать внимание роди-
тели, чтобы своевременно обратиться к врачу. Рассмотрены современные возможности выявления причин кашля педиатром, 
в том числе необходимость проведения тщательного анализа анамнестических данных, особенно при хроническом кашле, 
и оценки разных характеристик кашля (частота, тембр, ритм, интенсивность, время появления, длительность, продуктив-
ность, при наличии мокроты – ее характер и т. д.) для сужения диагностического поиска, в зависимости от характера кашля 
следует дифференцированно назначать лабораторные и инструментальные методы исследования. В статье приводятся 
наиболее частые причины кашля у детей, описаны особенности кашля при разных нозологических формах, острых респи-
раторных инфекциях, в том числе актуальных вариантах новой коронавирусной инфекции. Рассмотрены диагностические 
и терапевтические возможности в педиатрической практике. Одним из перспективных направлений терапии кашля при 
острых респираторных инфекциях является применение инновационных комплексных средств, сочетающих раститель-
ные компоненты и витамины, способные воздействовать на различные патогенетические механизмы воспаления и кашля. 
К таким средствам относится сироп с алтеем и подорожником, который облегчает сухой, влажный и приступы ночного 
кашля у детей. Витамин С, флавоноиды и растительные компоненты (алтей, подорожник, ромашка, тимьян), входящие 
в его состав, оказывают обезболивающее, противовоспалительное, успокаивающее и иммуномодулирующее действие.
Ключевые слова: кашель, дети, диагностика, лечение, острые респираторные инфекции, фитопрепараты, витамин С, фла-
воноиды, биологически активная добавка, стик.
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Abstract. The article is devoted to the problem of cough in childhood. Cough in children is one of the most common reasons for visiting 
a doctor. There are physiological and pathological cough. With pathological cough in children, it significantly worsens the quality of life. 
Given the wide variety of causes of cough, finding a doctor can be difficult to diagnose. Dangerous signals/«red flags» accompanying a cough 
are given, which parents should pay attention to in order to seek medical advice in a timely manner. The modern capabilities of a pediatrician 
to identify the causes of cough are considered, including the need to conduct a thorough analysis of medical history, especially in chronic 
cough, the importance of assessing various characteristics of cough (frequency, timbre, rhythm, intensity, time of occurrence, duration, 
productivity, in the presence of the nature of sputum, etc.) to narrow the diagnostic search, depending on the nature of the cough, differen-
tially prescribe laboratory and instrumental research methods. The article presents the most common causes of cough in children, describes 
the features of cough in various nosological forms of acute respiratory infections, including current variants of SARS-CoV-2. Diagnostic 
and therapeutic possibilities in pediatric practice are considered. One of the promising areas of cough therapy in acute respiratory infections 
is the use of innovative complex agents that combine plant components and vitamins that can affect various pathogenetic mechanisms of 
inflammation and cough. Syrup with althaea and plantain improving dry and productive cough as well coughing at night is recommended. 
vitamin C, althaea, plantain, chamomile, and thyme provide analgesic, anti-inflammatory, sedative, and mild immunomodulatory effects.
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К ашель у детей – одна из наиболее частых жалоб роди-
телей и/или детей, по поводу которой они обращают-
ся к врачам разных специальностей, однако сначала 
с этой проблемой приходят к педиатру. Кашель 

может существенно ухудшать качество жизни ребенка, поэто-
му необходимо точно понимать, что привело к его развитию, 
является ли он поводом для беспокойства, и если да, то какие 
диагностические и терапевтические возможности существу-
ют в условиях реальной клинической практики. При этом 
родители должны знать опасные симптомы (красные флаги), 
сопровождающие кашель, понимать, когда необходима сроч-
ная консультация врача.

Кашель может быть физиологическим или патологиче-
ским. При физиологическом кашлевые толчки приводят 
к удалению скопления слизи из гортани и бронхов и обычно 
не причиняют дискомфорта. В этой ситуации мы говорим 
о нормальной реакции в ответ на любое раздражение или 
воспаление в дыхательных путях или на препятствие, нару-
шающее их проходимость. При патологическом варианте 
кашля наблюдается существенное ухудшение самочувствия 
ребенка, при этом кашель настолько сильный, изнуряющий 
и мучительный, что может сопровождаться рвотой, слабостью 
и даже кратковременной потерей сознания [1]. При навязчи-
вом упорном кашле у детей также возможны нарушения сна, 
повышенное потоотделение, недержание мочи, снижение 
аппетита, появление головной боли, признаков психоэмо-
циональной лабильности, боли в грудной клетке и животе. 
Длительный кашель повышает внутрибрюшное давление 
и способствует формированию диафрагмальной и увели-
чению паховых грыж. Таким образом, при патологическом 
характере кашель не выполняет защитную функцию, поэто-
му перед педиатром стоит задача оценить характер кашля 
и выяснить причину его появления, чтобы помочь ребенку 
и улучшить его состояние.

Кашель является одним из ведущих симптомов острых 
и хронических заболеваний органов дыхания, но может 
появиться и при заболеваниях сердечно-сосудистой системы, 
желудочно-кишечного тракта и некоторых других состоя-
ниях. Формирование кашлевого рефлекса контролируется 
корой головного мозга, поэтому кашель может быть подавлен 
или вызван произвольно раздражением рецепторов, располо-
женных вне органов дыхания. В осуществлении кашлевого 
рефлекса участвуют кашлевые рецепторы, расположенные 
в разных отделах (гортань, трахея, бронхи, плевра, слуховой 
проход, придаточные пазухи носа, глотка, перикард, диа-
фрагма, желудок), афферентные нервы, кашлевой центр 
в продолговатом мозге, эфферентные нервы и дыхательная 
мускулатура. С помощью афферентных волокон осуществля-
ется воздействие на кашлевой центр в продолговатом мозге, 
а от него через эфферентные волокна происходит сокращение 
мускулатуры, иннервируемой гортанным, диафрагмальным 
и спинномозговым нервами. При этом создается повышенное 
внутригрудное давление за счет сокращения мышц диафраг-
мы, грудной стенки и брюшной полости, а при открытии 
голосовой щели возникает воздушный форсированный поток 
и появляется кашель [2, 3].

К наиболее частым раздражителям кашлевых рецепторов 
можно отнести изменения во вдыхаемом воздухе (колеба-
ния температуры и влажности), поллютанты и ирританты, 
изменение количества и качества бронхиального секрета, 
назальную слизь, различные аллергены, воспаление, ино-
родное тело, опухоль, гипервентиляцию, гастроэзофаге-
альный рефлюкс и применение различных лекарственных 
средств [4, 5].

Таким образом, кашель рассматривается как мультидисцип-
линарная проблема в связи с огромным разнообразием его 
причин. Кроме того, существуют определенные трудно-
сти при проведении диагностики и верификации диагноза 
у детей разного возраста и сложности в подборе оптимальной 
терапии.

Существует огромное количество характеристик кашля, 
однако наиболее распространено разделение на сухой (непро-
дуктивный) и влажный (продуктивный) в зависимости 
от количества и качества образующейся в дыхательных путях 
мокроты.

Для оценки кашля и определения причин его возникно-
вения необходимо ориентироваться на данные анамнеза, 
полученные от родителей и ребенка. При сборе анамнеза 
необходимо уточнить информацию о длительности, тем-
бре, характере (непродуктивный, продуктивный), ритме 
и времени появления кашля (утренний, дневной, вечер-
ний, ночной), характере и цвете мокроты, возможной связи 
кашля с началом острой респираторной инфекции (ОРИ), 
наличии дистантных свистящих хрипов и одышки, выделе-
ний из носа и гастроэнтерологических симптомов (изжога, 
отрыжка).

По длительности у детей выделяют острый (до четырех 
недель) и хронический (более четырех недель) кашель. 
У взрослых хроническим считают кашель более 8 недель [6]. 
Острый кашель обычно вызван ОРИ вирусной или бак-
териальной этиологии: острые респираторные вирусные 
инфекции (ОРВИ), грипп, COVID-19, острый бронхит, 
острый бронхиолит, острый риносинусит, острый аде-
ноидит, пневмония. В числе других причин – аспира-
ция инородного тела, обострение бронхиальной астмы, 
коклюш, острый отит, плеврит, серные пробки и другие. 
Внезапное начало кашля у здорового дошкольника может 
указывать на аспирацию инородного тела и требует про-
ведения бронхоскопии. Рентгенография грудной клетки 
и спирометрия у детей старше 5-6 лет также имеют важное 
значение.

Понятие «хронический кашель» не является диагнозом, 
а лишь отражает длительность его сохранения и рассматри-
вается как один из симптомов определенного заболевания. 
При хроническом кашле у детей необходимо проведение тща-
тельного анализа анамнестических данных и дополнительно-
го обследования для выявления возможных причин кашля. 
К наиболее частым причинам хронического кашля у детей 
относятся затяжной бактериальный бронхит, бронхиальная 
астма, гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) 
и синдром постназального затекания (кашлевой синдром 
верхних дыхательных путей).

Keywords: cough, children, diagnosis, treatment, acute respiratory infections, herbal medicines, vitamin C, flavonoids, dietary supple-
ment, stick.
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Для затяжного бактериального бронхита характерны:
● непрерывный (более четырех недель) влажный, или про-

дуктивный, кашель;
● отсутствие симптомов или признаков, указывающих 

на другие причины такого кашля; 
● улучшение, наступающее после 2-4-недельного курса 

перорального антибактериального препарата. 
Установлено, что затяжной бактериальный бронхит 

у детей может быть предшественником бронхоэктазов [7, 8]. 
В настоящее время в российской рабочей классификации 
заболеваний бронхолегочной системы нет такой нозологии, 
как затяжной бактериальный бронхит, из существующих 
понятий наиболее соответствуют ему рецидивирующий 
и хронический бронхиты [9].

Бронхиальную астму необходимо исключать при наличии 
длительного сухого или малопродуктивного, навязчивого 
кашля, при котором отделяется скудная вязкая мокрота. В план 
обследования таких детей необходимо включать оценку: 
● анамнеза заболевания как минимум за последние 3-4 

месяца;
● данных о наличии атопических заболеваний у ребенка 

и членов семьи;
● результатов физикального осмотра с выявлением типич-

ного симптомокомплекса бронхиальной обструкции;
● результатов клинического анализа крови, спирометрии 

(у детей старше 5-6 лет), бронходилатационного теста для 
определения степени обратимости обструкции под влиянием 
бронхолитиков, аллергологического обследования (уровень 
общего и специфических IgЕ, кожные пробы);
● результатов пробного лечения [10].
При подозрении на ГЭРБ необходимо проведение фибро-

эзофагогастродуоденоскопии, рентгенологического иссле-
дования, при подтверждении – назначение диеты, посту-
ральной и медикаментозной антирефлюксной терапии. Хотя 
ГЭРБ в основном проявляется пищеводными симптомами, 
такими как изжога и отрыжка, она может сопровождаться 
и внепищеводными проявлениями, такими как хрониче-
ский кашель, астма, ларингит [11]. При этом кашель усили-
вается в положении лежа или при наклонах, особенно после 
еды, отчетливо прослеживается связь с перееданием, может 
сопровождаться изжогой, причем кашель может уменьшаться 
на фоне антирефлюксной терапии. 

У трети пациентов хронический кашель связан с синдро-
мом постназального затекания, для которого характерно 
стекание слизи или экссудата по задней стенке глотки, 
в результате возникает сухой кашель, который наблюдается 
в основном ночью и утром и носит затяжной характер [12, 13].

При подозрении на конкретную причину хронического 
кашля необходимы дальнейшие исследования. При отсут-
ствии специфических признаков и нормальных результатах 
рентгенографии органов грудной клетки и спирометрии 
необходимо наблюдение в течение четырех недель.

Иногда отдельно выделяют так называемый постинфек-
ционный кашель, который может сохраняться длительное 
время, в течение 3-8 недель от начала заболевания, и чаще 
всего связан с недавно перенесенной вирусной инфекцией. 
В период продолжающей пандемии новой коронавирусной 
инфекции (НКИ) интерес к проблеме постинфекционного 
кашля снова вырос в связи с появлением так называемого 
постковидного синдрома. Для него характерны призна-
ки и симптомы, которые развиваются во время или после 
COVID-19, длятся больше 12 недель и не могут быть объясне-
ны другими причинами [14, 15]. Жалобы при постковидном 

синдроме крайне разнообразны, однако одним из характер-
ных симптомов является кашель, который, по данным раз-
личных авторов, может отмечаться у 18-43% пациентов [16, 
17], длиться недели и месяцы и при этом не коррелировать 
с тяжестью течения НКИ в острый период заболевания [18]. 
Появление кашля во время НКИ может быть результатом 
повреждения эпителиальных клеток вирусом SARS-CoV-2, что 
приводит к высвобождению провоспалительных аутакоидов, 
нейротропинов, цитокинов и аларминов (например, АТФ), 
которые могут вызывать кашель или повышать чувствитель-
ность слизистой оболочки дыхательных путей к раздражи-
телям. Такие изменения приводят к усилению кашлевого 
рефлекса и могут стать причиной длительно сохраняющегося 
сухого кашля после перенесенной вирусной инфекции [19]. 
Большинство исследователей считают постковидный кашель 
постинфекционным, однако необходимо продолжать изуче-
ние его природы.

В своей ежедневной клинической практике педиатр чаще 
всего сталкивается с кашлем вследствие ОРИ. Частым ОРИ 
способствуют:
● анатомо-физиологические особенности ребенка;
● неблагоприятное анте- и (или) постнатальное развитие;
● несовершенство и особенности формирования иммунной 

системы в разные возрастные периоды;
● этиологическое разнообразие инфекционных агентов;
● развитие устойчивости микроорганизмов к лекарствен-

ным препаратам;
● нерациональное питание;
● воздействие неблагоприятных факторов окружающей среды;
● различные социальные факторы (посещение образова-

тельных учреждений, большое число членов семьи, курение 
родителей, стресс, низкий экономический статус и многие 
другие).

Подавляющее большинство ОРИ имеют вирусную этиоло-
гию. Спектр возбудителей ОРВИ крайне разнообразен: РНК-
содержащие вирусы семейства Orthomyxoviridae родов Influenza 
virus, семейства Coronaviridae, рода Alphacoronavirus (AlphaCoV 1) – 
Duvinacovirus (HCoV), семейства Paramyxoviridae, рода Rubulavirus 
(HPIV-2, 4), рода Respirovirus (HPIV-1, 3 – вирусы парагриппа 
человека), рода Pneumovirus (HRSV – респираторно-синци-
тиальный вирус человека), рода Metapneumovirus (HMPV – 
метапневмовирус человека), семейства Picornaviridae, рода 
Enterovirus (HEV-D – энтеровирус D человека, прежде – 
HRV, риновирус человека) и ДНК-содержащие вирусы семей-
ства Parvoviridae, рода Bocavirus (HBV – бокавирус человека) 
и семейства Adenoviridae, рода Mastadenovirus [20]. Отдельно 
необходимо упомянуть других представителей семейства 
Coronaviridae, рода Betacoronavirus: Merbecovirus (MERS-CoV ) – 
возбудитель ближневосточного респираторного синдрома 
и Sarbecovirus (SARS-CoV-2), активное распространение кото-
рого с декабря 2019 г. привело к развитию пандемии НКИ. 
Таким образом, одновременно в сезон циркулируют более 
200 генетических групп из 6 семейств и 10 родов, которые 
с трудом различаются по клинической картине, идентифи-
кация их возможна лишь при проведении лабораторной диа-
гностики. При этом продолжение циркуляции SARS-CoV-2 
на этом фоне определяет сложность выявления истинных 
этиологических факторов любой сезонной эпидемической 
вспышки с поражением респираторного тракта [21].

Действительно, ОРВИ дают сходную клиническую сим-
птоматику, однако иногда в зависимости от этиологии можно 
выделить характерные особенности кашля, что позволит 
определиться с тактикой ведения пациента:
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● лающий кашель встречается при ларингите, в том числе 
обструктивном, ларинготрахеите, папилломатозе;
● приступообразный кашель характерен для коклюша, 

паракоклюша, трахеобронхита, микоплазменной и респи-
раторно-синцитиальной вирусной инфекции;
● внезапное появление приступообразного кашля, который 

не сопровождается репризами и катаральными симптомами, 
требует исключения аспирации инородного тела;
● длительный сухой кашель, так называемый кашель 

«стаккато» – отрывистый, звонкий, следующий приступами, 
но без реприз – может наблюдаться при хламидийной инфек-
ции;
● болезненный кашель может быть при плеврите или плев-

ропневмонии;
● если кашель исчезает после откашливания, то необходи-

мо исключать острый бронхит или пневмонию;
● при наличии спастического надсадного кашля необхо-

димо подумать о синдроме бронхиальной обструкции, в том 
числе о бронхиальной астме;
● если ребенок в вашем присутствии демонстрирует сухой, 

с металлическим оттенком, интенсивный по частоте кашель 
(5-6 раз в минуту), а во сне или при разговоре кашель исче-
зает, необходимо исключать психогенный характер кашля.

В зависимости от уровня поражения при ОРВИ можно 
выявлять характерные симптомы. При назофарингите 
у детей будут жалобы на заложенность носа, ринорею, жжение 
и сухость в носоглотке, а также скопление слизистого отделяе-
мого, которое при стекании по задней стенке глотки вызывает 
продуктивный кашель. При ларингите и ларинготрахеите 
у ребенка появляется осиплость голоса, грубый лающий 
кашель, при обструктивном ларингите присоединяются при-
знаки дыхательной недостаточности за счет стеноза гортани. 
При трахеите кашель сухой, навязчивый. При фарингите при 
осмотре выявляют гиперемию, отечность и зернистость зад-
ней стенки глотки, при этом по ней может стекать небольшое 
количество слизи, что проявляется непродуктивным, частым, 
навязчивым кашлем. Этот симптом порой вызывает особое 
беспокойство родителей, доставляет неприятные ощущения 
ребенку, так как такой кашель может быть очень частым.

Родители должны знать так называемые красные флаги – 
опасные знаки, которые сопровождают кашель и при выяв-
лении которых необходимо срочно обратиться за медицин-
ской помощью: прогрессирующее ухудшение самочувствия, 
отсутствие улучшения в течение 7 дней, наличие лихорадки 
более 5 дней, возникновение затрудненного дыхания, изме-
нений голоса (осиплость, афония), посторонних шумов при 
дыхании, боли в грудной клетке, кровохарканья, срыгивания 
или рвоты на фоне кашля.

Выбор терапевтической тактики во многом зависит от при-
чины кашля. При ОРИ, с которыми мы сталкиваемся чаще, 
чем с другими причинами кашля, существуют определенные 
закономерности в назначении мукоактивных или противо-
кашлевых средств. 

При остром назофарингите прежде всего рекомендованы 
туалет носа как наиболее эффективный метод купирова-
ния кашля, так как он чаще всего обусловлен раздражением 
гортани стекающим секретом, а также проведение элимина-
ционно-ирригационной терапии, теплое питье в умеренном 
количестве и использование у детей старше 6 лет леденцов 
или пастилок, содержащих антисептики [12]. Кроме того, 
в комнате, где находится ребенок с ОРИ, нужно обеспечить 
необходимую влажность воздуха, особенно в высокий ото-
пительный сезон.

Лечение кашля показано в тех случаях, когда он суще-
ственно нарушает самочувствие и состояние больного. 
Основные направления терапии кашля при ОРИ – это 
мероприятия по улучшению дренажной функции бронхов, 
восстановлению адекватного мукоцилиарного клиренса, 
противовоспалительной, при необходимости бронхоли-
тической терапии.

Одним из направлений муколитической и отхаркивающей 
терапии является применение комбинированных средств, 
комплексно воздействующих на различные механизмы вос-
паления и кашля. Кроме того, снова возрастает интерес 
к средствам растительного происхождения, но уже с учетом 
возможностей современных технологий. Сочетание раз-
личных лекарственных компонентов в одном препарате 
может более эффективно улучшать мукоцилиарный клиренс 
благодаря их синергизму, быстрее избавлять от комплекса 
патологических симптомов, а также позволяет уменьшить 
количество применяемых препаратов, таким образом сни-
зить полипрагмазию и риск побочных эффектов, а одновре-
менно повысить комплаентность терапии [22]. К преимуще-
ствам использования средств на основе лекарственных рас-
тений можно отнести большой терапевтический диапазон 
фитопрепаратов и хорошую переносимость, что является 
надежной предпосылкой для их использования в детском 
возрасте. Благодаря комплексу родственных организму био-
логически активных соединений лекарственные растения 
и фитопрепараты более естественно включаются в обменные 
процессы. При ОРИ с кашлем у детей в первые дни болез-
ни целесообразно использование препаратов, влияющих 
одновременно на несколько компонентов патологического 
процесса [23].

К таким средствам относится Кидз (Kidz) сироп с алтеем 
и подорожником, в состав которого входят экстракты кор-
ней алтея, листьев подорожника, цветки ромашки, тимьян 
и аскорбиновая кислота (витамин С). В растениях содержит-
ся и большое количество флавоноидов (витамин Р, рутин). 
Применяется у детей с трех лет, обладает приятными орга-
нолептическими свойствами. 

Экстракт корней алтея способствует уменьшению кашля, 
улучшает отхождение мокроты, обладает обволакивающим 
и противовоспалительным эффектом, снижает вязкость 
бронхиального секрета, улучшает мукоцилиарный транс-
порт. Экстракт листьев подорожника оказывает вяжущее, 
антимикробное, смягчающее, противовоспалительное дей-
ствие, активизирует работу бронхов, усиливает секрецию 
слизи, вызывая разжижение мокроты.

Экстракт травы тимьяна позволяет снизить частоту при-
ступов кашля и его интенсивность, усилить секреторную 
активность желез слизистой оболочки дыхательных путей, 
проявляет антимикробную активность. Экстракты цветков 
ромашки и мяты оказывают антисептическое, противо-
отечное и болеутоляющее действие. Витамин С повышает 
сопротивляемость инфекциям, ускоряет восстановление 
после болезни, усиливает репаративные процессы, явля-
ется мощным антиоксидантом. Флавоноиды способствуют 
уменьшению проницаемости капилляров и снимают отек.

Кидз (Kidz) сироп с алтеем и подорожником выпускается 
в инновационной форме – стиках с разовой порцией сиро-
па (10 мл), что очень удобно, так как его легко принимать 
в любом месте, не требуется запивание, при этом минимизи-
рована возможность передозировки данного сиропа.

Таким образом, Кидз (Kidz) сироп с алтеем и подорож-
ником – уникальное сочетание растительных экстрактов, 
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способствующих уменьшению кашля (как сухого, так и влаж-
ного), и витамина С, который помогает повысить иммунную 
сопротивляемость организма и может применяться у детей 
с трех лет с любым кашлем на фоне ОРИ. 
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Трудности диагностики болезни 
Лайма у детей. Клинический случай
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Резюме. Иксодовый клещевой боррелиоз (болезнь Лайма) представляет собой инфекционное заболевание, распространенное 
на территориях, где обитают боррелии – потенциальные возбудители этой патологии. В настоящее время известно около 
20 геновидов боррелий, патогенность для человека доказана для 4 из них, однако это число продолжает расти. Трансмиссивный 
механизм передачи позволяет отнести указанное заболевание к природно-очаговым инфекциям, что делает эту проблему 
особенно актуальной для территории Сибири и Дальнего Востока. Широкий полиморфизм клинических проявлений, 
сложность специфической диагностики и недостаточность информирования как врачей, так населения в целом зачастую 
затрудняют верификацию диагноза и нередко приводят к поздней диагностике, что несет в себе риск формирования хро-
нических форм болезни. Неврологические проявления болезни Лайма у детей, как правило, характеризуются развитием 
поражения центральной нервной системы. Нейроборрелиоз в педиатрической практике обычно характеризуются развитием 
серозного воспаления твердой мозговой оболочки, однако требует специфической антибактериальной терапии. Поздняя 
диагностика нейроборрелиоза влечет за собой увеличение количества осложнений и более частое развитие неврологическо-
го дефицита в исходе патологического процесса. В статье приводится наблюдение клинического случая развития болезни 
Лайма у ребенка, характеризовавшейся поражением центральной нервной системы в виде серозного менингита. Обращает 
на себя внимание отсутствие верифицированного факта присасывания клеща, нетипичное течение заболевания с первона-
чальным поражением центральной нервной системы и последующим формированием характерной кольцевидной эритемы. 
Отсроченное формирование кардинального симптома болезни Лайма в виде кольцевидной эритемы в приведенном клини-
ческом наблюдении серьезно затрудняет своевременную диагностику и делает ее фактически невозможной при отсутствии 
настороженности врача и наличия специфических высокоселективных методов этиотропной диагностики. Кроме того, 
в статье также продемонстрированы сложности дифференциальной диагностики на коморбидном фоне.
Ключевые слова: болезнь Лайма, боррелиоз, клещевые инфекции, инфекционные болезни, педиатрия.
Для цитирования: Карпович Г. С., Марамыгин Д. С., Серова Ю. С., Краснова Е. И., Куимова И. В. Трудности диагностики болезни 
Лайма у детей. Клинический случай // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 66-70. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.011

Difficulties in the diagnosis of Lyme disease in children. Clinical case
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Abstract. Ixodid tick-borne borreliosis (Lyme disease) is an infectious disease common in areas inhabited by borrelias – potential causative 
agents of this pathology. Currently, about 20 genospecies of Borrelia are known, pathogenicity for humans has been proven for 4 of them, 
but this number continues to grow. The transmissible mechanism of transmission makes it possible to classify this disease as a natural 
focal infection, which makes this problem particularly relevant for the territory of Siberia and the Far East. The wide polymorphism 
of clinical manifestations, the complexity of specific diagnostics and the lack of information both for doctors and the general population 
often make it difficult to verify the diagnosis and often lead to late diagnosis, which carries the risk of developing chronic forms of the 
disease. Neurological manifestations of Lyme disease in children are usually characterized by the development of lesions of the central 
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И ксодовый клещевой боррелиоз (болезнь Лайма, 
БЛ) – природно-очаговое инфекционное заболе-
вание с трансмиссивным механизмом передачи, 
характеризующееся полиморфизмом клинических 

проявлений, вариабельностью форм инфекционного процес-
са, а также различными прогнозами и последствиями пере-
несенной инфекции. Возбудителем заболевания являются 
боррелии, относящиеся к комплексу B. burgdoferi sensu lato. 
В настоящее время к указанному комплексу относится около 
20 геновидов, из которых наиболее патогенными для чело-
века являются B. burgdorferi sensu stricto, B. garinii, B. afzelii 
и B. miyamatoi [1-4]. Переносчиками заболевания являют-
ся клещи рода Ixodes. В евроазиатском регионе наиболее 
распространены два вида иксодовых клещей – таежный 
(I. persulcatus) и лесной (I. ricinus). На Американском конти-
ненте чаще встречаются I. dammini, I. scapularis и I. pacificus. 
Зараженность клещей боррелиями, по разным данным, может 
колебаться от 5-10% до 90% в эндемичных регионах [5-8]. 

Учитывая особенности передачи и природно-очаговый 
характер инфекции, БЛ в РФ наиболее актуальна для реги-
онов Сибири и Дальнего Востока. Так, к примеру, в доковид-
ные времена заболеваемость БЛ в Новосибирской области 
и Забайкальском крае составляла 6,6 и 7,4 на 100 тысяч насе-
ления соответственно. Указанные показатели фактически 
в два раза превышают общероссийские [9]. 

Полиморфизм клинических проявлений БЛ серьезно 
осложняет ее раннюю диагностику, особенно в отсутствие 
типичных проявлений болезни в виде кольцевидной мигриру-
ющей эритемы при безэритемных формах. Кроме того, такой 
кардинальный признак заболевания в некоторых случаях 
может появляться отсроченно, уже при развернутой картине 
патологического процесса. Неврологические проявления БЛ 
у детей, как правило, характеризуются развитием поражения 
центральной нервной системы (ЦНС), в отличие от взрос-
лых, для которых характерно вовлечение в патологический 
процесс периферической нервной системы [10, 11]. Несмотря 
на серозный характер воспаления, при нейроборрелиозе тре-
буется антибактериальная терапия, а верификация диагноза, 
особенно в отсутствие кольцевидной эритемы, практически 
невозможна без высокоспециализированных методов диа-
гностики и настороженности со стороны врача. Указанные 
факторы приводят к гиподиагностике и позднему назначе-
нию специфической терапии, что влечет за собой рост числа 
осложнений и формирование хронических форм заболевания. 

Приводим собственное наблюдение случая БЛ с поражени-
ем ЦНС у ребенка 5 лет. В наблюдении представлены слож-
ности верификации диагноза, а также дифференциальной 
диагностики. 

Клинический случай
Пациент Д., 5 лет. 
Анамнез заболевания. Заболел остро 18 октября 2021 г. 

с повышением температуры тела до 37,5 °C, проявлениями 
интоксикационного синдрома в виде слабости, сонливости, 
снижения аппетита. Жалобы сохранялись до 20 октября, 
в динамике к ним добавилась головная боль. Осмотрен педи-
атром амбулаторного звена, назначен инозин пранобекс. 
21 октября температура тела поднялась до 37,8 °C, жалобы 
сохранялись, однократно была рвота, возникло затруднение 
ориентации в пространстве. Повторно осмотрен педиатром 
и направлен на госпитализацию. 

Эпидемиологический анамнез. Контакт с больным родители 
отрицают. Пределы Новосибирской области не покидали, 
проживают за городом. Жидкого стула за последние три 
недели не наблюдалось. Начиная с 24 сентября практиче-
ски ежедневные прогулки по лесистой местности в районе 
проживания, однако присасывание клеща отрицают, напол-
зание отрицают. Сырое молоко в пищу не употребляют. От 
клещевого энцефалита пациент не привит. 

Анамнез жизни. Диспансерные наблюдения отсутствуют, 
соматической патологии нет. Вакцинирован БЦЖ в роддоме, 
от остальных прививок отказались по личным убеждени-
ям. Перенесенные инфекционные заболевания – острые 
респираторные инфекции не часто, 2-3 раза в год, ветря-
ная оспа, COVID-19 в августе 2021 г. в виде неосложненной 
инфекции верхних дыхательных путей. В сентябре 2021 г. – 
типичный инфекционный мононуклеоз: антитела IgM к кап-
сидному белку вируса Эпштейна – Барр (VCA) обнаружены. 
Травмы, операции, туберкулез, вирусные гепатиты, ВИЧ-
инфекцию, венерические заболевания родители отрицают. 
Аллергоанамнез не отягощен. Наследственных и семейных 
патологий не наблюдается. 

Состояние при поступлении – средней степени тяжести. 
Сознание ясное, активность снижена. На вопросы отвеча-
ет, в контакт вступает. Кожные покровы чистые, нарушений 
микроциркуляции и сыпи нет, тургор и влажность достаточ-
ные. Лимфатические узлы не увеличены. Костно-мышечная 
система без особенностей, суставы не изменены. Зев ярко гипер-
емирован, гипертрофия миндалин 1-2 степени, налетов нет. 
Аускультативно – дыхание везикулярное, хрипы не выслуши-
ваются, тоны сердца ясные, ритмичные, патологических шумов 
не определяется. Перкуторно – ясный легочный звук над всей 
поверхностью легких, границы сердца не расширены. Живот 
при пальпации мягкий, безболезненный. Печень и селезенка 
не увеличены. Дизурических явлений нет, диурез адекватен. 
Менингеальные симптомы сомнительны, ригидность затылоч-
ных мышц сомнительная, симптомы Кернига, Брудзинского – 

nervous system. Neuroborreliosis in pediatric practice is usually characterized by the development of serous inflammation of the dura 
mater, but requires specific antibiotic therapy. Late diagnosis of neuroborreliosis entails an increase in the number of complications and 
more frequent development of neurological deficit in the outcome of the pathological process. The article provides an observation of a 
clinical case of the development of Lyme disease in a child, characterized by a lesion of the central nervous system in the form of serous 
meningitis. Noteworthy is the absence of a verified fact of tick bite, an atypical course of the disease with an initial lesion of the central 
nervous system and the subsequent formation of a typical annular erythema. The delayed formation of the cardinal symptom of Lyme 
disease in the form of erythema annulare in the above clinical observation seriously complicates timely diagnosis, and makes it virtually 
impossible in the absence of the doctor's alertness and the availability of specific highly selective methods of etiotropic diagnosis. In addi-
tion, the article also demonstrates the difficulties of differential diagnosis against a comorbid background.
Keywords: Lyme disease; borreliosis; tick infections; infectious diseases; pediatrics.
For citation: Karpovich G. S., Maramygin D. S., Serova Yu. S., Krasnova E. I., Kuimova I. V. Difficulties in the diagnosis of Lyme disease 
in children. Clinical case // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 66-70. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.011
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отрицательные. Очаговой симптоматики нет. Чувствительная 
сфера – без существенных патологических изменений. 

Учитывая данные анамнеза, клиническую картину забо-
левания с предварительным диагнозом «A87.9. Вирусный 
менингит неуточненный, средней степени тяжести. 
Реконвалесцент инфекции, вызванной вирусом Эпштейна – 
Барр (ВЭБ)», пациент 21 октября госпитализирован в про-
фильное отделение ГБУЗ НСО «Детская городская клини-
ческая больница № 3». С учетом необходимости исключения 
ВЭБ-ассоциированных состояний, в том числе энцефалита, 
а также не совсем явной клинической картины заболевания, 
проведение люмбальной пункции было отложено до резуль-
татов нейровизуализации. Параклинические параметры 
не носили специфических изменений. Данные лабораторных 
анализов и их динамика представлены в табл. 1. 

Таблица 1
Лабораторные показатели пациента Д. и их динамика 
[таблица составлена авторами] / Laboratory parameters of the 
patient D. and their dynamics [table compiled by the authors]

Общий анализ крови:

Дата 
Параметр

21.10.2021 28.10.2021 09.11.2021 23.11.2021

Er, × 1012 5,2 4,9 4,7 45

Hb, г/л 141 135 130 127

Ht, % 41 40 38 36

WBC, 109 12 7,8 11,2 7,6

Нейтрофилы 
(с), %

60 47 55 14

Нейтрофилы 
(п), %

0 0 0 0

Лимфоциты, 
%

33 44 32 65

Tr, 109 288 242 331 197

СОЭ, мм/ч 17 20 10 10

Общий анализ мочи:

Дата 
Параметр

22.10.2021 29.10.2021 21.11.2020

Белок, г/л 0,02 Отр. Отр.

Лейкоциты, кл. 1-2 1-2 1-2

Er, кл. Отр. Отр. Отр.

Ацетон + Отр. Отр.

Удельный вес 1030 1015 Отр.

Биохимическое исследование крови:

Дата 
Параметр

22.10.2021 28.10.2021 09.11.2021 23.11.2021

АЛТ, Ме/л 10,8 12,4 14,6 —

АСТ, Ме/л 37,7 35,6 40 —

ЛДГ, Ед/л 212,2 — — —

КФК, Ед/л 86,2 — — —

ПТИ, % 84 89 — —

Креатинин, 
мкмоль/л

51,2 — — 49

Мочевина, 
моль/л 

3,8 — — 4,7

СРБ, мг/л 2 2 3 2

D-димер, 
нг/мл

Отр. — — Отр.

22 октября проведена мультиспиральная компьютерная 
томография (МСКТ) головного мозга и сопутствующих 
структур, не выявившая существенных патологических изме-
нений. Клинически определялось нарастание менингеаль-
ной симптоматики в виде формирования ригидности заты-
лочных мышц до 2 см, положительных симптомов Кернига 
и Брудзинского. Пациент пропунктирован, цитоз ликвора – 
336 клеток, лимфоцитарный, что верифицировало течение 
серозного менингита неуточненной этиологии. Динамика 
исследования ликвора представлена в табл. 2. Учитывая 
неясность этиологического агента, возможную ассоциацию 
патологического процесса с ВЭБ-инфекцией, до результатов 
этиологической диагностики назначен ацикловир. В связи 
с эпидемиологическим анамнезом, не исключающим воз-
можность наползания и/или присасывания клеща, пациент 
обследован на возбудители клещевых инфекций серологи-
ческими методами диагностики. 

Серологический профиль антител к ВЭБ-инфекции вы-
явил маркеры формирующего иммунного ответа к соответ-
ствующему вирусу. В частности, обнаружены VCA IgG при 
отсутствии VCA IgM и формирующиеся антитела к ядерному 
антигену ВЭБ (EBNА). Антитела к вирусу клещевого энце-
фалита обнаружены не были. Выявлены ранние серологиче-
ские маркеры боррелиозной инфекции – IgM к боррелиям 
при отрицательном результате IgG. Обнаружение специфи-
ческих серологических маркеров позволило верифицировать 
диагноз БЛ с поражением ЦНС в виде серозного менинги-
та, что повлекло за собой назначение этиотропной терапии 
цефалоспоринами третьего поколения. 

К 03 ноября у пациента отмечалось развитие кольцевидной 
эритемы в области левой голени (рис. 1, 2). Наличие воспа-
лительных изменений в ликворе, зафиксированных ранее, 
потребовало проведения контрольной люмбальной пункции 
08 ноября: цитоз ликвора составил 82 клетки. Проведено 
исследование ликвора на наличие ДНК боррелий методом 
ПЦР, выявившее их ДНК, что подтвердило боррелиозную 
этиологию поражения ЦНС. 

Указанные факты в сочетании с клинической и паракли-
нической картиной заболевания позволили верифициро-
вать заключительный клинический диагноз: «A69.2. Болезнь 
Лайма (по результатам ИФА крови на антитела к боррелиям 
от 27 октября 2021 г. IgM обнаружены, ПЦР ликвора на ДНК 
боррелий от 08.11.2021 – ДНК обнаружена): серозный менин-
гит, кольцевидная эритема средней степени тяжести». 

Рис. 1. Кольцевидная эритема левой голени у пациента Д. 
[данные получены авторами] / Ring-shaped erythema of the 
left leg in patient D. [data obtained by the authors]
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На фоне проводимой терапии отмечалась постепенная 
положительная клиническая и параклиническая дина-
мика: проявления кольцевидной эритемы разрешились 
к 16 ноября, в контрольной люмбальной пункции от 23 ноября 
цитоз составил 10 клеток, что свидетельствует о купировании 
воспалительных изменений, контрольный результат ПЦР-
исследования ликвора на ДНК боррелий выявил отсутствие 
генома возбудителя. 24 октября пациент Д. выписан в удов-
летворительном состоянии с выздоровлением для дальней-
шего наблюдения на амбулаторном этапе. 

Обсуждение
Приведенный клинический случай демонстрирует слож-

ность диагностики клещевых инфекций. Относясь к при-
родно-очаговым заболеваниям, БЛ, равно как и другие 
клещевые инфекции, имеет определенный ареал распро-
странения¸ что снижает настороженность практикующих 

Таблица 2
Динамика исследования ликвора пациента Д. [таблица составлена авторами] / The dynamics of the study of the cerebrospinal fl uid 
of the patient D. [table compiled by the authors]

Дата 
Параметр

22.10.2021 25.10.2021 08.11.2021 23.11.2021

Прозрачность Неполная Неполная Неполная Полная

Цвет Бесцветный Бесцветный Бесцветный Бесцветный

Цитоз, клеток в мкл 336 145 82 10

Полинуклеары, % 10 16 4 13

Мононуклеары, % 90 84 95 87

Белок, г/л 0,61 0,52 0,97 0,44

Хлориды, моль/л 124 118 114 118

Глюкоза, моль/л 3,0 3,15 3,3 2,8

Лактат, моль/л 2,7 1,56 1,6 1,4

Рис. 2. Кольцевидная эритема левой голени у пациента Д. 
[данные получены авторами] / Ring-shaped erythema of the 
left leg in patient D. [data obtained by the authors]

врачей в отношении обнаружения этих заболеваний вне 
эндемичных регионов. Кроме того, полиморфизм клини-
ческих проявлений БЛ, в сочетании со сложностью специ-
фической диагностики, снижает эффективность ранней 
верификации данной нозологической единицы. Одним 
из кардинальных факторов, позволяющих заподозрить 
течение клещевой инфекции, является факт присасыва-
ния клеща. Однако данный момент не является очевидным, 
многие пациенты зачастую не фиксируют присасывание 
клеща. Это может быть связано с половым полиморфизмом 
клещей-переносчиков БЛ. Так, присасывание особи жен-
ского пола характеризуется большей продолжительностью, 
в то время как особи мужского пола присасываются на зна-
чительно меньший промежуток времени [12]. К возможным 
причинам необнаружения клеща также предрасполагают 
особенности детского возраста. 

 Одним из кардинальных симптомов болезни Лайма 
является специфическая экзантема – кольцевидная мигри-
рующая эритема, наличие которой, совместно с фактом 
присасывания клеща, позволяется верифицировать диа-
гноз клинически, без проведения специфических серо-
логических и молекулярно-генетических методов диа-
гностики. В приведенном нами случае зафиксировано 
нетипичное течение БЛ, а именно – первичное развитие 
поражения нервной системы в виде серозного менингита 
и отсроченное формирование типичной кольцевидной 
эритемы. Указанные особенности могут также серьезно 
затруднять раннюю верификацию диагноза БЛ. Поздняя 
верификация, в свою очередь, приводит к позднему назна-
чению специфической этиотропной терапии, что чревато 
развитием органных поражений и формированием хро-
нических форм БЛ. 

Заключение
БЛ отличается полиморфизмом клинических проявлений 

и в некоторых случаях развитием нетипичного течения забо-
левания. Указанные факты необходимо учитывать в рутин-
ной клинической практике для раннего и эффективного 
выявления иксодового клещевого боррелиоза и своевремен-
ного назначения эффективной терапии. 
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Опыт применения синтетического 
иммуностимулятора в амбулаторной 
практике уролога
Е. В. Ткаченко1, drt2007@yandex.ru
А. А. Белопольский2, alexbelop@mail.ru
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ул. Большая Черкизовская, 5, корп. 8

Резюме. Воспаление предстательной железы встречается у мужчин всех возрастных групп. Заболеваемость сравнима с тако-
вой при сахарном диабете, ишемической болезни сердца и гипертонической болезни. Хронический простатит значительно 
снижает качество жизни пациентов, нарушает копулятивную и генеративную функции. По современным данным, до 35% 
мужчин в возрасте от 20 до 40 лет страдают воспалением предстательной железы. Таким образом, хронический простатит 
является не только медицинской, но и социальной проблемой. Проанализированы результаты лечения 48 пациентов с диа-
гнозом «хронический простатит», сопутствующий диагноз – «хронический рецидивирующий хламидиоз, папилломавирусная 
инфекция, вирус папилломы человека». Для анализа сформированы три группы из 48 больных, получавших комплексное 
этиопатогенетическое лечение и симптоматическую терапию в соответствии с Методическими рекомендациями № 14 
от 2019 г., разработанными на базе государственного бюджетного учреждения здравоохранения города Москвы «Городская 
клиническая больница им. С. И. Спасокукоцкого» Департамента здравоохранения города Москвы, Федерального госу-
дарственного бюджетного образовательного учреждения высшего образования «Московский государственный медико-
стоматологический университет им. А. И. Евдокимова» Министерства здравоохранения Российской Федерации. Пациентам 
проводилась антибактериальная терапия препаратами фторхинолонового и тетрациклинового ряда в сочетании с имму-
номодулятором. В результате лечения хронического воспалительного процесса в предстательной железе была достигнута 
стойкая ремиссия, а в ряде случаев и полное выздоровление пациентов, подтвержденное достоверным снижением индекса 
шкалы симптомов хронического простатита и синдрома тазовых болей у мужчин по версии национального института здоро-
вья США (NIH-CPSI), а также инструментальными и лабораторными данными. При лечении сопутствующих заболеваний 
(персистирующая хламидийная и папилломавирусная инфекция) у пациентов наблюдались полная элиминация возбудителя 
и снижение вирусной нагрузки по данным иммуноферментного анализа крови и анализа методом полимеразной цепной 
реакции. Значимых побочных эффектов во время лечения не отмечено. 
Ключевые слова: хронический простатит, воспаление, хламидиоз, папилломавирусная инфекция.
Для цитирования: Ткаченко Е. В., Белопольский А. А. Опыт применения синтетического иммуностимулятора в амбулаторной 
практике уролога// Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 71-75. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.012

Experience in the use of a synthetic immunostimulant in the outpatient 
practice of a urologist
Evgenii V. Tkachenko 1, drt2007@yandex.ru
Aleksandr A. Belopolsky2, alexbelop@mail.ru
1 Limited Liability Company «Clinic «Sinai»; 54 b. 1 Bolshaya Polyanka str., Moscow, 119049, Russia
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Abstract. Inflammation of the prostate occurs in men of all age groups. The incidence is comparable to that of diabetes mellitus, coronary 
heart disease and hypertension. Chronic prostatitis significantly reduces the quality of life of patients, disrupts copulative and generative 
functions. According to modern data, up to 35% of men aged 20 to 40 suffer from prostate inflammation. Thus, chronic prostatitis is not 
only a medical but also a social problem. The results of treatment of 48 patients with a diagnosis of «chronic prostatitis», a concomitant 
diagnosis of «chronic recurrent chlamydia, papillomavirus infection, human papillomavirus» were analyzed. For the analysis, three groups 
of 48 patients were formed who received complex etiopathogenetic treatment and symptomatic therapy in accordance with Methodological 
recommendations number 14 of 2019, developed on the basis of the Moscow State Budgetary Healthcare Institution «City Clinical Hospital 
named after S. I. Spasokukotsky» of the Department of Health of the City of Moscow, Federal State Budgetary Educational Institution of 
Higher Education «Moscow State Medical and Dental University named after A.I. Evdokimov» of the Ministry of Health of the Russian 
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К линические проявления воспаления предстательной 
железы (ПЖ) многолики, а патогенез сложен и до 
конца не ясен [1-3]. В практической работе уроло-
ги часто сталкиваются с бессимптомным течением 

воспалительного процесса в ПЖ [4]. В таких случаях обнару-
жение повышенного количества лейкоцитов и возбудителей 
в секрете ПЖ оказывается случайной находкой при обследо-
вании мужчин по поводу бесплодного брака или нарушения 
эректильной функции [5, 6].

В клинической практике урологи также встречают паци-
ентов с выраженным болевым синдромом в области ПЖ, 
нарушением эректильной функции, расстройством моче-
испускания. При этом в анализе секрета ПЖ фиксирует-
ся повышение количества лейкоцитов, а при выполнении 
микробиологического исследования определяется наличие 
патогенной и/или условно-патогенной флоры [7, 8]. 

Нередко при выполнении полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) (соскоб из уретры на инфекции, передаваемые 
половым путем, ИППП) удается обнаружить искомую вну-
триклеточную инфекцию (Chlamydia trachomatis, Ureaplasma 
urealyticum, Mycoplasma hominis и др.) [9]. 

В своей работе мы столкнулись с пациентами с воспалением 
ПЖ, длительное время страдающими частыми рецидивами 
на фоне хронической рецидивирующей хламидийной и сопут-
ствующей папилломавирусной инфекции. Успешное лечение 
таких больных явилось основанием для написания этой статьи.

Эпидемиология
Воспаление ПЖ встречается у мужчин всех возрастных 

групп. Заболеваемость сравнима с таковой при сахарном 
диабете, ишемической болезни сердца и гипертонической 
болезни [10]. Хронический простатит значительно сни-
жает качество жизни пациентов, нарушает копулятивную 
и генеративную функции [11]. По современным данным, 
до 35% мужчин в возрасте от 20 до 40 лет страдают воспале-
нием ПЖ. Таким образом, хронический простатит является 
не только медицинской, но и социальной проблемой [5, 12]. 

В 1995 году Национальным институтом здоровья США 
предложена классификация, основанная на наличии воз-
будителя и воспалительного процесса в ПЖ. 

Категории простатита с указанием распространенности, 
этиологических факторов и лабораторных данных представ-
лены в таблице.

Необходимо также упомянуть обновленную фенотипи-
ческую классификацию простатита UPOINT, которая рас-
шифровывается как содержащая домены мочевой (Urinary), 
психосоциальный (Psychosocial), органоцентрический 
(Organ-centric), инфекционный (Infection), неврогенный/
системный (Neurogenic/systemic), болевой (Tenderness) 
[13-15].

На сегодняшний день единства во взгляде на классифи-
кацию простатита и соответственно лечение воспаления 
ПЖ до сих пор нет. Понятно, что подход к таким пациентам 

Federation. Patients received antibacterial therapy with fluoroquinolone and tetracycline drugs in combination with an immunomodula-
tor. As a result of treatment of a chronic inflammatory process in the prostate gland, a stable remission was achieved, and in some cases, 
a complete recovery of patients, confirmed by a significant decrease in the index of the scale of symptoms of chronic prostatitis and pelvic 
pain syndrome in men (CP-CPPS) according to the US National Institutes of Health NIH-CPSI, as well as instrumental and laboratory 
data. In the treatment of concomitant diseases (persistent chlamydial and papillomavirus infection), patients showed complete elimina-
tion of the pathogen and a decrease in viral load according to the enzyme immunoassay and polymerase chain reaction analysis. There 
were no significant side effects during treatment.
Keywords: chronic prostatitis, inflammation, chlamydia, papillomavirus infection.
For citation: Tkachenko E. V., Belopolsky A. A. Experience in the use of a synthetic immunostimulant in the outpatient practice of a 
urologist // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 71-75. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.012

Таблица 
Категории простатита с указанием распространенности, этиологических факторов и лабораторных данных [Workshop 
Committee of the National Institute of Diabetes and Digestive and Kidney Disease (NIDDK) Chronic Prostatis Workshop. Bethesda. 
Md., 1995] / Categories of prostatitis with prevalence, etiological factors and laboratory data [Workshop Committee of the National 
Institute of Diabetes and Digestive and Kidney Disease (NIDDK) Chronic Prostatis Workshop. Bethesda. Md., 1995]

Категория Распространенность, 
% 

Этиологический фактор, лабораторные данные

I. Острый бактериальный простатит 1-5 Ent. faecalis, Ps. aeruginosa, E. colli, Klebsiella sp., Prot. мirabilis 
В анализе секрета ПЖ: большое количество лейкоцитов, слизи 
и бактерий

II. Хронический бактериальный простатит 5-10 Staphylococcus, Streptococcus, C. trahomatis, U. urealyticum, 
М. hominis

III. Хронический абактериальный простатит

IIIA. Хронический воспалительный 
небактериальный простатит

40-65 Увеличение количества лейкоцитов в сперме, секрете ПЖ и моче 
после массажа ПЖ

IIIB. Хронический невоспалительный простатит — 
синдром хронических тазовых болей

20-40 В секрете ПЖ отсутствуют бактериальные агенты и лейкоциты 

IV. Бессимптомный простатит Данные отсутствуют В секрете ПЖ или сперме, в анализе мочи, собранных после 
массажа ПЖ, а также при выполнении гистологического 
исследования ПЖ диагностировано воспаление. Клинические 
проявления отсутствуют 
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должен быть междисциплинарным и мультимодальным 
[5, 6, 16]. Для выбора эффективного лечения подробно рас-
смотрим воспалительный процесс в ПЖ с точки зрения 
гистологии и патоморфологии [17].

После проникновения бактериального агента в паренхи-
му ПЖ воспалительный процесс развивается по известному 
нам сценарию: альтерация, экссудация, пролиферация. 
В результате альтерации в кровь поступают гуморальные 
медиаторы воспаления – кинины, калликреины, 12-й фак-
тор свертывания крови, или фактор Хагемана, плазмин, 
компоненты комплементарной системы (СЗ-СБ), которые 
отвечают за проницаемость микроциркуляторного русла, 
хемотаксис, фагоцитоз, внутрисосудистую коагуляцию; 
а также клеточные факторы – монокины, заключенные 
в макрофагах [18, 19].

Таким образом, при альтерации ткани ПЖ происходит 
активация иммунологических гуморальных и клеточных 
факторов. У пациентов с хроническим бактериальным про-
статитом фиксируются патологические изменения пока-
зателей иммунограммы, свидетельствующие о депрессии 
иммунной системы (снижение уровней ИФН-α и ИФН-γ, 
sIgA, функциональной активности нейтрофилов, повы-
шение концентраций тканевых и гуморальных иммуно-
глобулинов IgA, IgG, IgM) [10, 20].

Бактериальный агент, вызвавший альтерацию паренхи-
мы ПЖ, запускает аутоиммунный каскад и сам начинает 
восприниматься организмом как антиген. Таким обра-
зом, поддержание хронического воспалительного процесса 
в простате становится вторичным и иммунологически 
опосредованным. Проследить запуск иммунного каскада 
также можно при выполнении биопсии ПЖ. В этом слу-
чае в биоптате будет обнаружено повышенное содержа-
ние фибриногена и неспецифического иммуноглобулина 
IgM [21]. 

Вслед за фазой экссудации, протекающей на фоне хрони-
ческого воспалительного процесса и нарушенного иммун-
ного ответа, наступает фаза пролиферации, характеризу-
ющаяся формированием очагов фиброза, которые, в свою 
очередь, препятствуют проникновению в очаг воспаления 
антибактериального препарата, создавая условия для пер-
систирования инфекции и хронизации воспаления, что 
приводит к формированию неправильного иммунного 
ответа [10]. Чтобы разорвать вышеописанный порочный 
круг, мы применяли сочетанную терапию антибиотиком 
и иммуномодулятором. 

Нами было обследовано и пролечено 48 мужчин с диагно-
зом «хронический простатит». У 25 из них были обнаружены 
остроконечные кондиломы полового члена (внутреннего 
листка крайней плоти и головки). Все пациенты подписали 
информированное согласие на медицинские вмешатель-
ства и манипуляции. Возраст больных колебался от 27 до 49 
лет. Длительность заболевания составила от шести месяцев 
до двух лет. В исследование не включались больные, полу-
чавшие какое-либо лечение в последние 3 месяца. У всех 
пациентов зафиксировано повышение индекса шкалы сим-
птомов хронического простатита и синдрома тазовых болей 
у мужчин (ХП-СХТБ) по версии национального института 
здоровья США NIH-CPSI от 25 до 41 балла. 

Для удобства разделения пациентов на группы и про-
ведения анализа было принято решение воспользоваться 
классификацией, предложенной Американским нацио-
нальным институтом здоровья и национальным институ-
том диабета, пищеварения и болезни почек (NIH NIDDK) 

в 1995 г. (NIDDK Workshop Committee, 1995), основанной 
на разделении больных с простатитом на категории в зави-
симости от наличия или отсутствия бактериального агента 
и лейкоцитов в секрете ПЖ. 

Таким образом, пациенты были разделены на три кате-
гории – II, IIIA и IIIB (СХТБ). В соответствии с существу-
ющими рекомендациями проведены следующие иссле-
дования: общий анализ крови, общий анализ мочи, бак-
териальный посев секрета ПЖ, микроскопия ее секрета, 
обследование на ИППП методом ПЦР, трансректальное 
ультразвуковое исследование ПЖ, урофлоуметрическое 
исследование [22].

Пациентам с хроническим абактериальным простатитом 
(категория IIIA) дополнительно проведен иммунофлюо-
ресцентный анализ крови (ИФА), по результатам которого 
зафиксировано превышение титра антител IgG к Chlamydia 
trachomatis. Исходя из анамнестических и клинических 
данных, у пациентов с хроническим абактериальным про-
статитом (IIIA) установлено наличие персистирующей 
хламидийной инфекции. У пациентов всех трех групп 
по результатам ПЦР была обнаружена папилломавирус-
ная инфекция с клинически значимой (от 1000 до 100 000 
геном-эквивалентов на 100 000 клеток эпителия человека) 
и высокой (более 100 000 геном-эквивалентов на 100 000 
клеток эпителия человека) вирусной нагрузкой. 

Распределение пациентов по группам происходило следу-
ющим образом: в первую вошли 23 человека с хроническим 
бактериальным простатитом (категория II), во вторую – 
17 человек с хроническим абактериальным простатитом 
(IIIА), третья группа (IIIB) состояла из 8 человек с хрони-
ческим абактериальным невоспалительным простатитом 
(СХТБ).

Больные всех трех групп получали комплексное этио-
патогенетическое лечение с элементами симптоматиче-
ской терапии в соответствии с методическими рекомен-
дациями по лечению больных с тазовыми расстройствами 
у мужчин: доксазозин (2 мг) 1 раз в сутки на ночь, суппози-
тории ректальные Лонгидаза (3000 МЕ) и свечи Уропрост 
(по одной на ночь через день № 10), Простакор (5 мг № 10 
внутримышечно). У пациентов первой группы в бакте-
риальном посеве секрета ПЖ были обнаружены патоген-
ные микроорганизмы – стрептококки и стафилококки 
в концентрации от 1 × 107 до 1 × 109. В качестве основной 
антибактериальной терапии был выбран фторхинолон 
левофлоксацин (по 500 мг 1 раз в сутки в течение 21 дня) 
и иммуномодулятор Тубосан (по 200 мг 3 раза в сутки в 
течение 3 недель). Больные второй группы, у которых мето-
дом ИФА крови была подтверждена хроническая персисти-
рующая хламидийная инфекция, получали доксициклин 
(по 100 мг 2 раза в сутки в течение 21 дня), иммуномодуля-
тор Тубосан (по 200 мг 3 раза в сутки в течение 3 недель). 
У пациентов третьей группы бактериальный агент обна-
ружен не был, антибиотикотерапия не проводилась. 
Пациенты этой группы получали Тубосан по 2 капсулы 
(200 мг каждая) 3 раза в сутки курсом 3 недели. 

Как видно из представленного материала, полученные 
результаты обследования пациентов всех трех групп сви-
детельствуют об эффективности проведенного лечения. 
Так, у больных c категорией ХП IIА наблюдалось досто-
верное снижение индекса NIH-CPSI c 38 до 11 единиц, 
уменьшение количества лейкоцитов в секрете ПЖ с 55 
до 8 в поле зрения, уменьшение вирусной нагрузки с 1012 
до 103 геном-эквивалентов на 100 000 клеток эпителия 
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человека. У пациентов категории IIIА индекс NIH-CPSI 
уменьшился c 23 до 10 единиц, количество лейкоцитов 
в секрете ПЖ снизилось с 25 до 10 в поле зрения, вирусная 
нагрузка уменьшилась с 109 до 102 геном-эквивалентов на 
100 000 клеток эпителия человека. В категории IIIВ индекс 
NIH-CPSI снизился с 41 до 20 единиц, а вирусная нагрузка – 
с 106 до 103 геном-эквивалентов на 100 000 клеток эпителия 
человека. 

Остановимся подробнее на пациентах, инфицированных 
ВПЧ (вирусом папилломы человека). Пролеченные нами 
48 больных хроническим простатитом имели подтверж-
денный диагноз ВПЧ по результатам ПЦР-тестирования. 
При урологическом визуальном осмотре у 25 пациентов 
из группы II и IIIА были обнаружены остроконечные конди-
ломы на внутреннем листке крайней плоти и головке полово-
го члена. Пациенты получали иммунологическую терапию 
препаратом Тубосан (по 200 мг трижды в сутки в течение 3 
недель). Препарат обладает комплексным действием: имму-
номодулирующим (снижает количество Т-супрессоров и 
повышает – Т-хелперов, способствуя нормализации иммун-
ного ответа организма), а также обладает противовирусной 
активностью (увеличивает выработку интерферонов). 

В качестве местного деструктивного лечения был исполь-
зован аппарат Сургитрон. После проведенного курса тера-
пии нами была определена вирусная нагрузка методом ПЦР. 
Результаты представлены ниже.

Эффективность препарата Тубосан: наличие остроко-
нечных кондилом на головке полового члена и внутреннем 
листке крайней плоти не препятствуют снижению вирусной 
нагрузки при проведении комплексной терапии (иммуноло-
гической и местно-деструктивной). 

При выполнении контрольного анализа крови методом 
ИФА на наличие антител IgG к Chlamydia trachomatis в группе 
пациентов с хроническим абактериальным воспалительным 
простатитом (категория IIIA) было зафиксировано достовер-
ное снижение в 1,5-2 раза уровня IgG, что свидетельствует 
об эффективности применения комбинации антибиотика 
тетрациклинового ряда (доксициклина) в дозе 100 мг 2 раза 
в сутки в течение трех недель в сочетании с иммуномодулято-
ром Тубосаном (по 200 мг 3 раза в сутки в течение трех недель). 
Для понимания механизмов успешного лечения хламидиоза 
на стадии персистенции обратимся к патогенезу развития 
заболевания. 

По данным электронной микроскопии установлено, что 
хламидия обладает способностью ингибировать слияние 
фагосомы и лизосомы внутри макрофага. В результате клетка 
замирает в состоянии между ретикулярными и элементарны-
ми тельцами [16, 23]. Моноцит получает последовательность 
липополисахарида, входящего в состав клеточной стенки 
хламидии, и передает его Т-хелперу [12, 24]. Моноцит не 
в состоянии транслировать иммунной клетке главный белок 
наружной мембраны хламидии, что и становится причиной 
неполного иммунного ответа организма и делает возможным 
развитие персистенции хламидийной инфекции [13, 25, 26]. 
Фармакологическое действие Тубосана состоит в увеличе-
нии числа Т-хелперов и снижении числа Т-супрессоров, что 
стабилизирует иммунорегуляторный индекс и обеспечивает 
уничтожение клетки хламидии с последующей полной эли-
минацией возбудителя из организма человека. 

Заключение
Применение в мультимодальной терапии у больных хрони-

ческим простатитом всех категорий комбинации «антибиотик 

+ иммуномодулятор Тубосан 200» обеспечивает излечение 
воспаления паренхимы ПЖ.

Применение иммуномодулятора Тубосан в дозе 600 мг 
в сутки у пациентов, страдающих ВПЧ, достоверно снижает 
вирусную нагрузку на организм независимо от наличия или 
отсутствия местных проявлений в виде роста остроконечных 
кондилом.

Использование препарата Тубосан при персистирующей 
хламидийной инфекции нормализует иммунный ответ 
организма, вызывает гибель и полную элиминацию воз-
будителя. 

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Авторы статьи подтвердили отсутствие 
конфликта интересов, о котором необходимо сообщить. 
CONFLICT OF INTERESTS. Not declared.

Литература/References
1.  Аляев Ю. Г., Винаров А. З., Демидко Ю. Л., Спивак Л. Г. Лечение 

хронического простатита как профилактика возможного развития 
аденомы предстательной железы // Урология. 2012; 2: 39-40.
[Alyayev Yu. G., Vinarov A. Z., Demidko Yu. L., Spivak L. G. Treatment 
of chronic prostatitis as a prevention of the possible development of prostate 
adenoma // Urologiya. 2012; 2: 39-40.]

2.  Лаврова С. А., Ткаченко П. М. Ультразвуковая диагностика 
заболеваний предстательной железы // Новости лучевой диагностики. 
1999; 1: 11-14.
[Lavrova S. A., Tkachenko P. M. Ultrasound diagnosis of prostate diseases // 
Novosti luchevoy diagnostiki. 1999; 1: 11-14.]

3.  Пушкарь Д. Ю. Функциональная урология и уродинамика / Под ред. 
Д. Ю. Пушкаря, Г. Р. Касяна. М.: ГЭОТАР Медиа, 2013. 376 с.
[Pushkar' D. Yu. Functional urology and urodynamics / Pod red. 
D. Yu. Pushkarya, G. R. Kasyana. M.: GEOTAR Media, 2013. Р. 376.]

4.  Винник Ю. Ю., Кузьменко А. В., Гяургиев Т. А. Лечение хронического 
простатита: современное состояние проблемы // Урология. 
2021; (4): 138-144.
[Vinnik Yu. Yu., Kuz'menko A. V., Gyaurgiyev T. A. Treatment of chronic 
prostatitis: current state of the problem // Urologiya. 2021; (4): 138-144.]

5.  Божедомов В. А., Семенов А. В., Конышев А. В. и др. Репродуктивная 
функция мужчин при хроническом простатите: клинико- 
анамнестические и микробиологические аспекты // Урология. 
2015; 1: 70-78.
[Bozhedomov V. A., Semenov A. V., Konyshev A. V. i dr. Reproductive function 
of men in chronic prostatitis: clinical anamnestic and microbiological 
aspects // Urologiya. 2015; 1: 70-78.]

6.  Божедомов В. А., Семенов А. В., Пацановская Г. М. и др. 
Репродуктивная функция мужчин при хроническом простатите: 
клинико-анамнестические и микробиологические аспекты // 
Урология. 2015; (1): 70.
[Bozhedomov V. A., Semenov A. V., Patsanovskaya G. M. i dr. Reproductive 
function of men in chronic prostatitis: clinical, anamnestic and 
microbiological aspects // Urologiya. 2015; (1): 70.]

7.  Крупин А. В. Хронический бактериальный простатит. Клинические 
аспекты патогенетической терапии. Автограф. дис. канд. мед. наук. 
Нижний Новгород, 2017. 151 с.
[Krupin A. V. Chronic bacterial prostatitis. Clinical aspects of pathogenetic 
therapy. // Avtograf. dis. kand. med. nauk. Nizhniy Novgorod, 2017. 151.]

8.  Тюзиков И. А. Хронический простатит как нейроэндокринный 
синдром и новые потенциальные фармакотерапевтические опции 
управления проблемой // Фармакология и фармакотерапия. 
2021; (1): 58-66.
[Tyuzikov I. A. Chronic prostatitis as a neuroendocrine syndrome and 
new potential pharmacotherapeutic options for managing the problem // 
Farmakologiya i farmakoterapiya. 2021; (1): 58-66.]



LECHASCHI VRACH, VOL. 25, № 11, 2022, https://journal.lvrach.ru/ 75

Topical theme

9.  Винаров А. З., Стойлов С. В., Козырев С. В. и др. Лечение больных 

простатитом доксициклином (Юнидокс Солютаб®) и/или 

джозамицином (Вильпрафен®) в реальной клинической практике. 

Результаты наблюдательной программы TAURUS // Урология. 

2015; (3): 75-78, 80-83.

[Vinarov A. Z., Stoylov S. V., Kozyrev S. V. i dr. Treatment of patients 

with prostatitis with doxycycline (Unidox Solutab®) and/or josamycin 

(Vilprafen®) in real clinical practice. Results of the observation program 

TAURUS // Urologiya. 2015; (3): 75-78, 80-83.]

10.  Шатохин М. Н., Теодорович О. В., Мыколаенко Т. В. и др. Коррекция 

нарушений системы комплемента у больных хроническим 

простатитом // Урология. 2011; 4: 29-32.

[Shatokhin M. N., Teodorovich O. V., Mykolayenko T. V. i dr. Correction 

of complement system disorders in patients with chronic prostatitis // 

Urologiya. 2011; 4: 29-32.]

11.  Кульчавеня Е. В., Шевченко С. Ю., Чередниченко А. Г., Бреусов А. А., 

Виницкий А. А. Новые возможности применения гиалуронидазы при 

хроническом простатите // Урология. 2020; (3): 56-62.

[Kul'chavenya Ye. V., Shevchenko S. Yu., Cherednichenko A. G., 

Breusov A. A., Vinitskiy A. A. New possibilities for the use of hyaluronidase 

in chronic prostatitis // Urologiya. 2020; (3): 56-62.]

12.  Shoskes D. A., Nickel J. C., Dolinga R., Prots D. Clinical phenotyping 

of patients with chronic prostatitis/chronic pelvic pain syndrome and 

correlation with symptom severity // Urol. 2009; (73): 538-542; 

discussion 542-543.

13.  Битти В. Л., Моррисон Р. П., Бирн Д. И. Персистенция хламидий: 

от клеточных культур до патогенеза хламидийной инфекции // 

ЗППП. 1995; 6: 3-18.

[Bitti V. L., Morrison R. P., Birn D. I. Chlamydia persistence: from cell 

cultures to the pathogenesis of chlamydial infection // ZPPP. 1995; 

6: 3-18.]

14.  Krieger J. N., Thumbikat P. Bacterial prostatitis: bacterial virulence, clinical 

outcomes, and new directions // Microbiol Spectr. 2016; 4 (1).

15.  Zhang J., Liang C., Shang X., Li H. Chronic Prostatitis/Chronic Pelvic 

Pain Syndrome: A disease or symptom? Current perspectives on diagnosis, 

treatment, and prognosis // Am J Mens Health. 2020.

16.  Zhang W., Fang Y., Shi M., Zhang M., Chen Y., Zhou T. Optimal acupoint 

and session of acupuncture for patients with chronic prostatitis/chronic 

pelvic pain syndrome: a meta-analysis // Transl Androl Urol. 

2021; 10 (1): 143-153. 

17.  Magri V., Wagenlehner F., Perletti G., Schneider S., Marras E., 

Naber K. G., Weidner W. Use of the UPOINT chronic prostatitis/chronic 

pelvic pain syndrome classification in European patient cohorts: sexual 

function domain improves correlations // J . 2010; 184 (6): 2339-2345.

18.  Конопля А. И., Теодорович О. В., Шатохин М. Н. и др. Хронический 

простатит, аденома предстательной железы и иммунитет: нарушения 

и коррекция // Урология. 2013; 4: 99-103.

[Konoplya A. I., Teodorovich O. V., Shatokhin M. N. i dr. Chronic prostatitis, 

prostate adenoma and immunity: disorders and correction // Urologiya. 

2013; 4: 99-103.]

19.  Nickel J. C. Chronic prostatitis/Chronic pelvic pain. The biomedical model 

has failed! So, what’s next Contemp // Urol. 2006; 6: 31-39.

20.  Калинина С. Н., Тиктинский О Л., Александров В. П. Клинико-

иммунологические нарушения у больных хроническим простатитом, 

обусловленным урогенитальной инфекцией // Урология. 

2006; 3: 74-79.

[Kalinina S. N., Tiktinskiy O L., Aleksandrov V. P. Clinical and 

immunological disorders in patients with chronic prostatitis caused by 

urogenital infection // Urologiya. 2006; 3: 74-79.]

21.  Mazzoli S., Salts S., Cosco E., Pogialli C. Production of IL6 in vivo and anti 

Chlamydia trachomatis specific immune response in patients affected by 

prostatitis. The 2nd European Congress ESIDOG & the 4th World Congress 

Infect Dis Obstet Gynecol & Infect Dis Urol Dermatol Oct. 29 — Nov. 5, 

1995, Marbella, Spain Programs & Abstracts 1995; 134. 

22.  Тюзиков И. А., Греков Е. А., Калинченко С. Ю., Мартов А. Г. 

Оптимизация диагностики воспалительных заболеваний 

предстательной железы на основе междисциплинарного подхода // 

Экспериментальная и клиническая урология. 2013; (1): 44-51.

[Tyuzikov I. A., Grekov Ye. A., Kalinchenko S. Yu., Martov A. G. 

Optimization of the diagnosis of inf lammatory diseases of the prostate 

gland based on an interdisciplinary approach // Eksperimental'naya 

i klinicheskaya urologiya. 2013; (1): 44-51.]

23.  Брагина Е. Е., Дмитриев Г. А. Морфологические особенности 

строения элементарных и ретикулярных телец хламидий 

при персистирующем хламидиозе. Тезисы докладов научно-

практической конференции, посвященной 75-летию ЦНИКВИ. 

М., 1996. С. 12-13.

[Bragina Ye. Ye., Dmitriyev G. A. Morphological features of the structure of 

elementary and reticular bodies of chlamydia in persistent chlamydia. // Tezisy 

dokladov nauchno-prakticheskoy konferentsii, posvyashchennoy 75-letiyu 

TSNIKVI. M., 1996. S. 12-13.]

24.  Górski A., Jończyk-Matysiak E., Łusiak-Szelachowska M., 

Międzybrodzki R., Weber-Dąbrowska B., Borysowski J., et al. Phage therapy 

in prostatitis: recent prospects // Front Microbiol. 2018; (9): 1434.

25.  Morrison R. P., Belland R. J., Lyng K., Caldwell H. D. Chlamydial disease 

pathogenesis: the 57-kD chlamydial hypersensitivity antigen is a stress 

response protein // J. Exp. Med. 1989: 170: 1271-1283.

26.  Su H., Caldwell H. D. CD4(+) T-cells play a significant role in adoptive 

immunity to Chlamydia trachomatis infection ofrhe mouse genital tract. 

Infect // Immun. 1995; 63: 3302-3308.

Сведения об авторах: 

Ткаченко Евгений Владимирович, к.м.н., уролог, андролог, врач 

высшей категории Общества с ограниченной ответственностью 

«Клиника «Синай»; 119049, Россия, Москва, ул. Большая Полянка, 

54, стр. 1; drt2007@yandex.ru

Александр Александрович Белопольский, к.м.н, уролог, андролог, 

врач высшей категории Автономной некоммерческой организации 

Центр социальных инициатив «Пангея»; 107061, Россия, Москва, 

ул. Большая Черкизовская, 5, корп. 8; alexbelop@mail.ru

Information about the authors: 

Evgenii V. Tkachenko, MD, urologist, andrologist, doctor of the highest 

category at the Limited Liability Company «Clinic «Sinai»; 54 b. 1 

Bolshaya Polyanka str., Moscow, 119049, Russia; drt2007@yandex.ru

Aleksandr A. Belopolsky, MD, urologist, andrologist, doctor of the 

highest category at the Autonomous non-profit organization Center 

for Social Initiatives «Pangea»; 5 b. 8 Bolshaya Cherkizovskaya str., 

Moscow, 107061, Russia; alexbelop@mail.ru

Поступила/Received 07.10.2022
Принята в печать/Accepted 10.10.2022



76 ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ, ТОМ 25, № 11, 2022, https://journal.lvrach.ru/

Актуальная тема

DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.013
Новые лекарственные средства и подходы к лечению / New drugs and treatment approaches

Новые возможности в лечении 
смешанных бактериальных 
инфекций у женщин 
В. Н. Кузьмин, ORCID: 0000-0003-4022-9814, vnkuzmin@rambler.ru
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здравоохранения Россий ской  Федерации; 127473, Россия, Москва, ул. Делегатская, 20/1 

Резюме. Смешанные бактериальные инфекции вызывают нарушения репродуктивной функции в виде воспалительных заболе-
ваний органов малого таза, трубного бесплодия и внематочной беременности. Перспективным препаратом группы макролидов 
является спирамицин. Спирамицин является высокоэффективным препаратом в лечении неосложненных и осложненных 
инфекций мочеполового тракта, вызванных хламидиями и уреаплазмами, который может применяться в качестве монотера-
пии и в составе комплексного лечения инфекций, передаваемых половым путем. Особое значение имеет доказанная безопас-
ность терапии спирамицином инфекций  на любых сроках беременности. Поэтому основными принципами рациональной 
антибактериальной терапии являются определение микрофлоры, вызвавшей инфекционный процесс, оценка воздействия 
антибиотика на плод и пути его элиминации, а также раннее начало терапии, оценка ее эффективности в первые 48 часов, 
контроль побочного действия. При инфекционно-воспалительных заболеваниях, особенно смешанных бактериальных 
инфекциях, обоснованным считается применение комбинированного препарата (орнидазол 500 мг и ципрофлоксацин 500 мг). 
Результаты проведенного исследования микробиоты влагалища показали, что ее флора практически полностью представлена 
анаэробными микроорганизмами. Появление на фармацевтическом рынке секнидазола – антимикробного средства нового 
поколения – позволило реализовать новый подход к лечению бактериального вагиноза. Секнидазол в отличие от клиндамицина 
не обладает активностью против полезных лактобацилл, вледствие чего можно ожидать минимального воздействия на преоб-
ладающий компонент Lactobacillus нормальной здоровой микрофлоры. При наличии дисбактериоза кишечника инфекционный 
процесс приобретает затяжное течение, что требует повторных курсов антибиотикотерапии и усугубляет дисбактериоз. После 
окончания приема антибиотиков целесообразно провести коррекцию состояния микробиоценоза влагалища. Таким образом, 
тактика акушера-гинеколога, основанная на применении комплекса мероприятий по лечению и профилактике инфекций, 
позволяет снизить частоту осложнений у женщин репродуктивного возраста.
Ключевые слова: бактериальная инфекция, воспалительные заболевания органов малого таза, хламидии, бактериальный 
вагиноз, антибактериальная терапия.
Для цитирования: Кузьмин В. Н. Новые возможности в лечении смешанных бактериальных инфекций у женщин // Лечащий 
Врач. 2022; 11 (25): 76-81. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.013

New opportunities in the treatment of mixed bacterial infections in women
Vladimir N. Kuzmin, ORCID: 0000-0003-4022-9814, vnkuzmin@rambler.ru
Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education A. I. Evdokimov Moscow State University of Medicine and 
Dentistry of the Ministry of Health of the Russian Federation; 20/1 Delegatskaya str., Moscow, 127473, Russia

Abstract. Mixed bacterial infections cause reproductive disorders, in the form of inflammatory diseases of the pelvic organs, tubal infertil-
ity and ectopic pregnancy. A promising macrolide drug is spiramycin. Spiramycin is a highly effective drug in the treatment of uncom-
plicated and complicated urinary tract infections caused by chlamydia and ureaplasma, which can be used as monotherapy and as part 
of a complex treatment of sexually transmitted infections. Of particular importance is the proven safety of spiramycin therapy for infections 
at any stage of pregnancy. Therefore, the main principles of rational antibacterial therapy are the determination of the microflora that 
caused the infectious process, the assessment of the impact of the antibiotic on the fetus and the ways of its elimination, as well as the early 
start of therapy, the assessment of its effectiveness in the first 48 hours, the control of side effects. In infectious-inflammatory diseases, 
especially mixed bacterial infections, the use of the combined drug (ornidazole 500 mg and ciprofloxacin 500 mg) is considered justified. 
The results of the study of the vaginal microbiota showed that its f lora is almost completely represented by anaerobic microorganisms. 
The appearance on the pharmaceutical market of secnidazole, a new generation antimicrobial agent, made it possible to implement a new 
approach to the treatment of bacterial vaginosis. Secnidazole, unlike clindamycin, does not have activity against beneficial lactobacilli 
and one can expect a minimal effect on the predominant Lactobacillus component of the normal healthy microflora. In the presence 
of intestinal dysbacteriosis, the infectious process acquires a protracted course, which requires repeated courses of antibiotic therapy 
and exacerbates dysbacteriosis. After the end of taking antibiotics, it is advisable to correct the state of the microbiocenosis of the vagina. 
Thus, the tactics of an obstetrician-gynecologist, based on the use of a set of measures for the treatment and prevention of infections, can 
reduce the incidence of complications in women of reproductive age.
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С реди инфекций, передаваемых половым путем 
(ИППП), наиболее распространенным заболе-
ванием в настоящее время является хламидиоз. 
Хламидийная инфекция у женщин связана с серьез-

ными нарушениями репродуктивной функции и инфекци-
онными осложнениями в виде воспалительных заболеваний 
органов малого таза, трубного бесплодия и внематочной бере-
менности [1]. Следует отметить, что у 70% женщин с хла-
мидийным воспалением шейки матки наблюдается либо 
стертая клиническая картина, либо бессимптомное течение 
инфекции. Хламидии влияют на внутриутробное развитие 
плода, исход родов и течение послеродового периода. Дети, 
рожденные от матерей, страдающих урогенитальным хлами-
диозом, в 40-60% случаев имеют клинические проявления 
хламидийной инфекции [7].

Хламидии являются облигатными внутриклеточными 
паразитами, обладающими тропностью к цилиндрическому 
эпителию. Однако они способны поражать и многослойный 
плоский эпителий, а также моноциты. Хламидии могут быть 
обнаружены в очагах поражения прямой и даже сигмовидной 
кишки. Кроме того, в последнее время у больных урогени-
тальными инфекциями выявлены закономерные нарушения 
кишечного биоценоза.

Следует отметить, что лечение антибиотиками эффективно 
только во время репродуктивной фазы хламидийной инфек-
ции, т. е. на стадии ретикулярных телец. В случае воздействия 
неадекватных доз антибиотиков хламидии могут трансфор-
мироваться в L-формы, обладающие очень слабой способ-
ностью к антигенному раздражению иммунокомпетентных 
клеток, и длительно находиться внутри клеток. При делении 
клетки они передаются дочерним клеткам. Это приводит 
к длительной персистенции возбудителя и хроническому 
течению процесса. L-формы хламидий не чувствительны 
к действию антибиотиков [4].

Источником инфекции при урогенитальном хламиди-
озе является человек, болеющий острой или хронической 
формой инфекции с манифестным или бессимптомным 
течением процесса. Основные пути передачи хламидио-
за – половой, контактно-бытовой (редко), вертикальный. 
При локализации воспалительного процесса в области 
шейки матки заражение плода происходит в родах, а при 
поражении труб, эндометрия, децидуальной оболочки, 
хориона и плодных оболочек – внутриутробно в результа-
те аспирации или заглатывания плодом инфицированных 
околоплодных вод и попадания возбудителя на слизистые 
оболочки дыхательных путей, конъюнктивы, уретры, вуль-
вы. Частота инфицирования беременных колеблется от 10% 
до 40%, а при осложненном гинекологическом анамнезе 
(сальпингоофорит, бесплодие, невынашивание) – до 63% [5].

Ввиду общности путей передачи возбудителей при ИППП, 
хламидии часто встречаются в ассоциации с другими микро-
организмами, такими как гонококки, трихомонады, мико-
плазмы, уреаплазмы и др.

Наряду с острой инфекцией возможно развитие хрони-
ческого заболевания хламидиозом. При этом хламидии 
поглощаются периферическими фагоцитами. Моноциты 
надолго оседают в тканях, превращаясь в тканевые макро-

фаги, а находящиеся в них хламидии становятся антиген-
ным стимулятором. Тип развития заболевания зависит 
от состояния иммунитета человека, массивности инфициро-
вания, патогенности и вирулентности инфекционного агента 
и многих других факторов. Осложнения урогенитального 
хламидиоза чаще всего сочетаются с выраженными наруше-
ниями иммунорегуляции, в частности, с угнетением уровня 
Т-лимфоцитов, Т-хелперов, снижением уровня интерфе-
ронного статуса больного [4].

Клинические проявления урогенитального хламидиоза 
достаточно широки: от выраженных воспалительных явле-
ний до бессимптомного носительства, при котором вообще 
неуместно говорить о клинических проявлениях. Выделяют 
заболевания нижнего отдела урогенитального тракта (эндо-
цервицит, уретрит, парауретрит, бартолинит, кольпит) и вос-
ходящую инфекцию (эндометрит, сальпингит, сальпинго-
офорит, пельвиоперитонит, перигепатит).

Первичные кольпиты при хламидийной инфекции встре-
чаются редко, но их развитие возможно при патологической 
гормональной активности, в частности у девочек, беременных 
и женщин постменопаузального периода. Наиболее частым 
проявлением урогенитального хламидиоза у женщин явля-
ется цервицит с необильными слизисто-гнойными выделе-
ниями, появлением воспалительного ареола вокруг церви-
кального зева с образованием фолликулов (фолликулярный 
цервицит) и легкой ранимостью в этой области. Выделения 
из цервикального канала мацерируют многослойный пло-
ский эпителий влагалищной части шейки матки, вызывая 
его частичную десквамацию. Шейка матки становится отеч-
ной, образуется так называемая гипертрофическая эктопия 
шейки матки [9].

Уретриты встречаются у женщин значительно реже, чем 
у мужчин, и в силу анатомических особенностей сопрово-
ждаются менее выраженной симптоматикой, в том числе 
и незначительным лейкоцитозом при бактериоскопии. 
Взятие материала из уретры в дополнение к мазкам из цер-
викального канала при установлении этиологии процесса 
позволяет увеличить вероятность выявления хламидий. 
Распространению хламидий из очагов, расположенных 
в нижних отделах урогенитального тракта, способствуют 
искусственное прерывание беременности и другие опе-
рации.

Восходящая хламидийная инфекция чаще всего распро-
страняется каналикулярно, т. е. через цервикальный канал, 
полость матки, маточные трубы на брюшину и органы брюш-
ной полости, возможны лимфогенный и гематогенный пути, 
а также через зараженные сперматозоиды. 

При полимикробном остром сальпингите, когда хлами-
дии не диагностируются, а выявлены другие возбудители, 
к примеру гонококки, трихомонады, микоплазмы, уреаплаз-
мы, лечение направлено только на устранение гонорейной 
инфекции, что приводит к упорному хламидийному воспале-
нию эндометрия, маточных труб. Хламидийный сальпингит 
и сальпингоофорит – наиболее частые проявления восходя-
щей инфекции, особенностью которой является длительное 
подострое, стертое течение без склонности к утяжелению, 
приводящее при этом к непроходимости маточных труб, 

Keywords: bacterial infection, pelvic inflammatory disease, chlamydia, bacterial vaginosis, antibiotic therapy.
For citation: Kuzmin V. N. New opportunities in the treatment of mixed bacterial infections in women // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 
76-81. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.013
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внематочной беременности, трубно-перитонеальному бес-
плодию, спаечному процессу в малом тазу, невынашиванию 
беременности [10].

При заболевании женщин хламидиозом, в ранние сроки 
беременности могут сформироваться инфекционные эмбри-
опатии, которые проявляются врожденными пороками раз-
вития плода, первичной плацентарной недостаточностью, 
что нередко заканчивается самопроизвольным выкидышем, 
неразвивающейся беременностью. Для более поздних сроков 
беременности, осложненной хламидиозом, характерны угроза 
прерывания, развитие вторичной плацентарной недоста-
точности, нарушения продукции околоплодных вод, пре-
ждевременные роды. Трансплацентарное инфицирование 
плода подтверждается и морфологическим исследованием 
умерших новорожденных, при котором было установлено 
поражение хламидиями мозговых оболочек, сосудистых спле-
тений головного мозга и легких. При гематогенном заражении 
плода возникают комплексные патологические изменения 
в виде отечно-геморрагического синдрома, кровоизлия-
ний в желудочки мозга, пневмопатии, печеночно-почечной 
и надпочечниковой недостаточности, которые могут быть 
непосредственной причиной внутриутробной или ранней 
постнатальной гибели плода.

В большинстве случаев инфекционный процесс ограни-
чивается поражением последа с развитием компенсаторно-
приспособительных реакций в нем. Далее по мере прогрес-
сирования инфекционного процесса барьерная функция 
плаценты нарушается, что ведет к развитию плацентар-
ной недостаточности. Уменьшение диффузии питатель-
ных веществ неизбежно приводит к хронической гипоксии 
и гипотрофии плода, которые являются основной формой 
проявления антенатальной хламидийной инфекции в аку-
шерской клинике.

Цервикальная хламидийная инфекция способствует пре-
ждевременным родам или преждевременному разрыву плод-
ных оболочек. Значительное влияние оказывает и заражение 
околоплодных вод хламидиями. Аспирация или заглаты-
вание инфицированных околоплодных вод ведет к инфи-
цированию легких, пищеварительного тракта плода с раз-
витием инфекционного процесса еще до рождения ребенка. 
Эти данные подтверждают возможность инфицирования 
плода при интактных оболочках, например, при рождении 
ребенка путем операции кесарева сечения. Заражение детей 
хламидиозом происходит и при контакте с инфицированны-
ми родовыми путями.

Таким образом, последствия хламидиоза проявляются 
в виде хронических воспалительных заболеваний уроге-
нитального тракта, шейки матки, патологии беременности 
с возможным инфицированием плода. 

Следует учитывать, что внутриклеточное паразитирование 
хламидий обуславливает применение антибиотиков, способ-
ных проникать и накапливаться в пораженных клетках и бло-
кировать внутриклеточный синтез белка. Данные свойства 
среди антибиотиков лучше всего выражены у макролидов. 
Длительное время основными средствами для лечения хла-
мидиоза служили препараты тетрациклинового ряда. Однако 
они требуют довольно длительного приема, что повышает 
риск появления тяжких побочных явлений.

В современных условиях лечения хламидийной инфекции 
Американские и Европейские рекомендации [8] сводятся 
к назначению следующих препаратов: 

азитромицин – 1 г внутрь однократно;
доксициклин – 0,1 г внутрь 2 раза в сутки 7 дней.

При этом в группу альтернативных препаратов рекомен-
дованы: 

эритромицин – 0,5 г внутрь 4 раза в сутки 7 дней;
офлоксацин – 0,2 г внутрь 2 раза в сутки 7 дней;
рокситромицин – 0,15 г внутрь 2 раза в сутки 7 дней;
кларитромицин – 0,25 г внутрь 2 раза в сутки 7 дней.
Перспективным препаратом группы макролидов является 

спирамицин. Спирамицин (Дорамитцин ВМ) – это при-
родный 16-членный макролидный антибиотик, по своим 
характеристикам (профилю микробиологической актив-
ности, фармакологическим параметрам, уникальным осо-
бенностям действия in vivo, клинической эффективности 
и безопасности), не уступает, а по ряду параметров даже пре-
восходит рутинно применяемые 14- и 15-членные макроли-
ды. Оптимальный эффект эритромицина, кларитромицина 
и особенно азитромицина проявляется при рН > 7,5, а при 
рН < 7 падает. 16-членный спирамицин стабилен в кислой 
среде желудка, поэтому инструкция к препарату Дорамитцин 
ВМ не требует совмещать его прием с едой [6].

Спирамицин – высокоэффективный препарат в лечении 
неосложненных и осложненных инфекций мочеполового 
тракта, вызванных хламидиями и уреаплазмами, который 
может применяться в качестве монотерапии и включаться 
в комплексное лечение ИППП. С учетом полученных данных 
для уменьшения риска селекции резистентных штаммов 
в широкой  амбулаторной  практике может оказаться оправ-
данным применение макролидов короткого дей ствия, из 
числа которых несомненными преимуществами с точки зре-
ния фармакокинетики и переносимости обладает спирами-
цин. В ряде отечественных и зарубежных публикаций , посвя-
щенных макролидам, приведены данные об относительной  
активности спирамицина in vitro (в значениях МПК) 
по сравнению с другими макролидными антибиотиками 
против различных бактериальных возбудителей . Однако эти 
сведения малопригодны для прогнозирования его активности 
in vivo и эффективности в клинической  практике при лече-
нии различных инфекций . Феномен несоответствия между 
умеренной  активностью спирамицина in vitro и его высокой  
клинической  эффективностью был впервые охарактеризован 
в обзоре C. R. Smith как «парадокс спирамицина» и широко 
цитируется в зарубежных и отечественных публикациях. 
«Парадокс спирамицина» связан с целым рядом уникальных 
особенностей  этого антибактериального препарата. Прежде 
всего, несмотря на общий с другими макролидными анти-
биотиками механизм действия (подавление синтеза белка 
в микробной  клетке за счет обратимого связывания с 50S 
субъединицей  рибосом), спирамицин, в отличие от 14-член-
ных макролидов, способен связываться не с одним, а сразу 
с тремя доменами (I-III) указанной субъединицы рибосомы, 
то есть более прочно, что обеспечивает более длительный 
антибактериальный эффект [2].

Другими факторами, которые позволяют объяснить высо-
кую эффективность спирамицина при многих заболевани-
ях, вызванных возбудителями, проявляющими умеренную 
или даже низкую чувствительность к данному антибиотику 
in vitro, являются: 
● создание высоких и длительно сохраняющихся внутри- 

и внеклеточных концентраций  в очаге инфекции; 
● накопление внутри клеток, что обеспечивает бак-

терицидный эффект в отношении внутрик леточных 
возбудителей ; 
● депонируясь в макрофагах и ней трофилах, спирамицин 

поступает в очаг воспаления; 
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● кроме того, он усиливает фагоцитарную активность; 
● ярко выраженный  постантибиотический  эффект, 

т. е. сохранение ингибирующего влияния на размножение 
бактерий  даже после исчезновения из крови или очага вос-
паления (в этом отношении спирамицин превосходит многие 
другие макролиды); 
● иммуномодулирующий  эффект, основанный  на способ-

ности тормозить образование интерлей кина-2 и стимулиро-
вать фагоцитоз. 

Преимущества спирамицина:
● особые биологические и фармакокинетические свой-

ства (высокие и длительно сохраняющиеся тканевые 
и внутриклеточные концентрации, иммуномодулирующая 
активность), позволяющие достигать надежного клини-
ческого эффекта даже в отношении слабочувствительных 
возбудителей;
● сохранение активности против штаммов пневмококков 

и стрептококков, устойчивых к эритромицину и другим 
14- и 15-членным макролидам – кларитромицину и азитро-
мицину;
● высокая клиническая эффективность при внебольничной 

пневмонии, не уступающая β-лактамным антибиотикам;
● наиболее высокая среди макролидов эффективность при 

инфекциях полости рта и периодонта;
● лучшая переносимость и удобство применения по срав-

нению с эритромицином и другими 14-членными (кларит-
ромицин) и 15-членными (азитромицин) макролидами;
● всасывается независимо от приема пищи;
● имеет минимальное количество лекарственных взаимо-

действий среди макролидов:
● не оказывает прокинетического действия;
● возможность безопасного применения у беременных;
● к спирамицину в России не образовалась значимая рези-

стентность микроорганизмов, т. к. он мало распространен 
на территории РФ;
● у спирамицина нет перекрестной резистентности к дру-

гим макролидам (14- и 15-членным).
Метаболизм макролидов в печени осуществляется микро-

сомальными ферментами оксидазной системы цитохрома 
Р450. В метаболических превращениях макролидных анти-
биотиков принимает участие преимущественно изофермент 
CYP3A4, который также обеспечивает окислительную био-
трансформацию многих других лекарственных препаратов 
(например, теофиллина, кофеина, циклоспорина). Наиболее 
сильными ингибиторами цитохрома Р450 являются 14-член-
ные макролиды, которые в процессе своей биотрансформа-
ции превращаются в стабильные нитрозоалкановые формы, 
замедляющие метаболизм лекарств в печени. Таким обра-
зом, ингибируется микросомальная оксидазная система, 
в результате чего замедляется метаболизм многих других 
лекарств, назначаемых одновременно с данными макро-
лидами. 16-членный спирамицин характеризуется самой 
низкой способностью к образованию нитрозоалкановых 
соединений, и, следовательно, его влияние на метаболизм 
других препаратов маловероятно. Среди макролидов спи-
рамицин менее всего нагружает этот путь метаболизма, так 
необходимый для постоянно принимаемых лекарственных 
средств. Данные клинических исследований доказывают, 
что спирамицин не изменяет концентрацию в крови теофил-
лина, антипирина и циклоспорина в случае их назначения 
в сочетании с ним [3].

Спирамицин имеет ряд важных преимуществ перед азитро-
мицином: 

1. Позволяет избежать возможной резистентности к азитро-
мицину вследствие его широкого применения в последние 
несколько лет клинической практики. 

2. Защитный эффлюкс-механизм патогена не срабатывает 
по удалению из микроорганизма 16-членного спирамицина 
по сравнению с 14- и 15-членными макролидами

3. Позволяет избежать проявления побочных эффектов, 
чаще встречающихся у азитромицина, чем у спирамицина 
(лейкопения, нейтропения, эозинофилия, ощущения серд-
цебиения, приливы крови к лицу, диарея, кандидоз).

4. Спирамицин в настоящее время является наиболее 
высокоактивным современным препаратом из группы 
макролидов. В многочисленных клинических исследова-
ниях показана высокая эффективность данного препарата 
при лечении различных бактериальных инфекций, особенно 
хламидиоза. 

Особое значение имеет доказанная более чем 50-летним 
опытом клинического применения безопасность терапии 
спирамицином инфекций  на любых сроках беременности. 

При определении тактики лечения необходимо учитывать, 
что после приема антибиотиков пенициллинового ряда, 
дробных доз других антибиотиков хламидии принимают 
L-форму и становятся нечувствительными к любому виду 
терапии [2].

Установление излеченности от урогенитального хлами-
диоза с учетом метода диагностики, культурального иссле-
дования, проведенного ранее 10-14 дней после окончания 
антибиотикотерапии, может дать ложноположительные 
результаты из-за возможного сохранения нежизнеспособ-
ных микроорганизмов или их остатков. Обнаружение хла-
мидий после указанных сроков контроля требует назна-
чения повторного курса противохламидийной терапии 
препаратами других групп, который не должен превышать 
7-10 дней. Лечение хронического (рецидивирующего) хла-
мидиоза короткими курсами с перерывами более физиоло-
гично, чем длительный непрерывный прием антибиотиков, 
заметно угнетающий иммунную реактивность организ-
ма, способствующий развитию дисбактериоза, кандидоза 
и других осложнений.

Как известно, антибактериальная терапия играет значимую 
роль в комплексном лечении инфекционно-воспалитель-
ных заболеваний , занимающих существенный удельный вес 
в структуре заболеваемости беременных и рожениц. 
Сложность использования антибактериальной  терапии 
в акушерстве обусловлена прежде всего излишне широким 
и подчас необоснованным применением антибиотиков, 
ростом антибиотикорезистентности патогенов. Например, 
установлено, что пенициллины и цефалоспорины неэф-
фективны в качестве препаратов для монотерапии воспа-
лительных заболеваний  органов малого таза из-за высокого 
уровня резистентности к ним аэробной  и анаэробной  микро-
флоры. Поэтому основными принципами рациональной  
антибактериальной  терапии являются определение микро-
флоры, вызвавшей  инфекционный  процесс, оценка воздей-
ствия антибиотика на плод и пути его элиминации, а также 
раннее начало терапии, оценка ее эффективности в первые 
48 часов, контроль побочных действий  [6].

Определенные коррективы в выбор антибактериальной  
терапии вносит и рост распространенности микст-инфекций . 
Поэтому при инфекционно-воспалительных заболеваниях, 
особенно смешанных бактериальных инфекциях, обосно-
ванным считается применение комбинированного препарата 
Орцепол ВМ. Входящие в состав препарата орнидазол (500 мг) 
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и ципрофлоксацин (500 мг) эффективны против широкого 
спектра грамположительных и грамотрицательных микро-
организмов, а также анаэробов и простейших. 

При назначении препарата Орцепол ВМ следует учитывать 
национальные рекомендации по надлежащему использова-
нию антибактериальных препаратов, а также чувствитель-
ность патогенных микроорганизмов в конкретном регионе. 
Результаты проведенного исследования микробиоты влага-
лища показали, что ее флора практически полностью пред-
ставлена анаэробными микроорганизмами. Неслучайно 
бактериальный  вагиноз (БВ) является одним из самых 
распространенных заболеваний  женских половых орга-
нов. Кроме того, БВ выявляется в 35% случаев вагинитов. 
Наиболее простым методом диагностики БВ считается опре-
деление рН влагалищного содержимого. 

Необходимо помнить, что своевременная диагностика 
и лечение БВ способствуют снижению риска колонизации 
мочеполовой системы возбудителями ИППП. Кроме того, 
БВ может служить фактором риска ВИЧ-инфицирования, 
поэтому лечение БВ имеет также профилактическое значе-
ние. Согласно рекомендациям Российского общества акуше-
ров-гинекологов (2019), схемы лечения БВ у небеременных 
женщин репродуктивного возраста включают метронидазол 
(таблетки или гель), клиндамицин (крем). Однако клинда-
мицин противопоказан к использованию во второй поло-
вине беременности. Хорошую эффективность в терапии БВ 
и вульвовагинального кандидоза у беременных демонстри-
рует комбинация метронидазола (750 мг) и миконазола 
(200 мг), входящая в состав препарата Лименда. 

Согласно результатам микробиологического исследова-
ния, использование данной  комбинации способствовало 
излечению при вульвовагинальном кандидозе, а также при 
смешанных формах вагинитов (включая трихомонадную 
с сочетанной бактериальной и кандидозной  инфекцией). 
Общее клиническое излечение отмечалось более чем у 90% 
пациенток. Необходимо также отметить возможность приме-
нения Лименды со второго триместра беременности. Вместе 
с тем включение клиндамицина в схемы терапии на данном 
сроке не представляется возможным [1].

Появление на фармацевтическом рынке секнидазола – 
антимикробного средства нового поколения – позволило 
реализовать новый подход к лечению БВ. Одноразовая перо-
ральная схема приема секнидазола (Секнидокс) составля-
ет привлекательную альтернативу многодневным схемам 
терапии женщин с БВ. Применение однократной  дозы сек-
нидазола 2 г не только излечивает первичную инфекцию, 
но и снижает риск серьезных осложнений  нелеченой или 
недостаточно пролеченной  инфекции. Немаловажно, что 
секнидазол в отличие от клиндамицина не обладает актив-
ностью против полезных лактобацилл. Таким образом, 
от секнидазола (Секнидокс) можно ожидать минимально-
го воздействия на преобладающий  компонент Lactobacillus 
нормальной  здоровой  микрофлоры. 

При наличии дисбактериоза кишечника инфекционный 
процесс приобретает затяжное течение, что требует повтор-
ных курсов антибиотикотерапи и усугубляет дисбактериоз. 
Поэтому необходимо проводить коррекцию дисбиоза кишеч-
ника. Профилактика дисбактериоза кишечника проводится 
бифидумбактерином, лактобактерином и другими эубио-
тиками во время антибиотикотерапии и в течение 10 дней 
после ее окончания. Во время курса этиотропного лечения 
необходимо проводить местное воздействие в виде обработ-
ки влагалища дезинфицирующими средствами, местного 

применения комбинированного препарата в форме суппо-
зиториев (Лименда). После окончания приема антибиотиков 
целесообразно провести коррекцию состояния микробио-
ценоза влагалища. 

 Несостоятельность иммунной системы может объясняться 
комплексом причин, среди которых нарушения биоценоза 
кишечника и влагалища, хроническая инфекция мочевы-
водящих путей, анемия и др. С одной стороны, хрониче-
ская инфекция свидетельствует об ослаблении иммунной 
системы, с другой стороны – ряд неблагоприятных факторов 
ослабляет возможности иммунной системы [2].

Профилактика хламидийной инфекции существенно 
не отличается от профилактики других ИППП. Это пре-
жде всего полное и своевременное излечение больных, 
ликвидация инфекции у бессимптомных носителей воз-
будителя, выявление и качественное обследование поло-
вых партнеров, проведение профилактического лечения, 
использование презервативов, санитарное просвещение 
населения [1].

Обследованию должны подвергаться в первую очередь 
лица с высоким риском заражения ИППП. Это женщины 
с многочисленными половыми партнерами, перенес-
шие или имеющие различные гинекологические заболе-
вания, мужчины с гомо- и бисексуальным поведением. 
Наибольший процент пациентов с урогенитальным хла-
мидиозом отмечается среди молодых женщин. Однако 
бессимптомное носительство хламидий может достигать 
50% как у мужчин, так и у женщин, поэтому особое зна-
чение приобретает обследование половых партнеров даже 
при отсутствии у них клинических проявлений заболева-
ния с использованием серодиагностики, которая в ряде 
случаев позволяет определить начало болезни. В случа-
ях подтвержденного заболевания необходимо проводить 
лечение партнеров по эпидпоказаниям. В сомнительных 
случаях при невозможности поставить окончательный 
диагноз, все профилактические и лечебные мероприятия 
следует проводить при выявлении урогенитального хла-
мидиоза.

Таким образом, тактика акушера-гинеколога, основанная 
на применении комплекса мероприятий по лечению и про-
филактики ИППП, позволяет снизить частоту осложнений 
и улучшить репродуктивную функцию у женщин. 
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Современные принципы 
консервативного лечения 
легкой и среднетяжелой форм 
язвенного колита
О. В. Головенко, ORCID: 0000-0002-7439-0983, drgolovenko@yandex.ru
Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение дополнительного профессионального 
образования Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования Министерства 
здравоохранения Российской Федерации; 125993, Россия, Москва, ул. Баррикадная, 2/1, стр. 1 

Резюме. Язвенный колит – хроническое заболевание, характеризующееся наличием воспаления, которое обычно начинается 
в прямой кишке и распространяется диффузно в проксимальном направлении, вовлекая часть или всю слизистую оболочку 
толстой кишки. Этиология язвенного колита до сих пор неизвестна, поэтому отсутствуют лекарственные средства, которые 
могли бы излечить это грозное заболевание. Весь обширный арсенал фармпрепаратов, который предлагается для лечения 
язвенного колита, направлен на различные, пока еще недостаточно изученные звенья патогенеза заболевания. Появление 
нового класса лекарственных средств (генно-инженерных биологических препаратов), к сожалению, не решило эту карди-
нальную проблему. Единственный способ «излечения» язвенного колита в настоящее время – удаление всей толстой кишки 
с формированием илеоанального резервуарного анастомоза или постоянной илеостомы. Однако хирургическое лечение 
язвенного колита сопряжено с множеством осложнений, а иногда и летальными исходами. Главные цели терапии заболевания 
заключаются в индукции и сохранении бесстероидной клинической и эндоскопической ремиссии, уменьшении частоты 
осложнений, инвалидизации и улучшении качества жизни. Тяжелые формы язвенного колита, требующие госпитализации 
и интенсивного консервативного лечения, а иногда и хирургического вмешательства, составляют около 15% всех случаев. 
Большинство легких и среднетяжелых форм язвенного колита могут успешно лечиться амбулаторно с помощью традицион-
ных лекарственных средств, в первую очередь инновационных препаратов месалазина. Грамотная комбинация пероральных 
и ректальных форм месалазина позволяет в большинстве случаев добиться не только клинической ремиссии, но и достичь 
современной цели лечения язвенного колита – заживления слизистой оболочки толстой кишки, то есть эндоскопической 
ремиссии. В статье изложены современные взгляды на лечение легкой и среднетяжелой форм язвенного колита с различной 
протяженностью поражения толстой кишки, которые отражены в последних отечественных и зарубежных руководствах.
Ключевые слова: гастроэнтерология, язвенный колит, месалазин, суппозитории, гранулы, пена, алгоритм лечения, комби-
нированная терапия, поддержание ремиссии.
Для цитирования: Головенко О. В. Современные принципы консервативного лечения легкой и среднетяжелой форм язвенного 
колита // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 82-89. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.014

Modern principles of conservative treatment of mild and moderate forms 
of ulcerative colitis
Oleg V. Golovenko, ORCID: 0000-0002-7439-0983, drgolovenko@yandex.ru
Federal State Budgetary Educational Institution of Additional Professional Education Russian Medical Academy of Continuing 
Professional Education of the Ministry of Health of the Russian Federation; 2/1, p. 1 Barrikadnaya str., Moscow, 125993, Russia

Abstract. Ulcerative colitis is a chronic disease characterized by inflammation that usually begins in the rectum and diffusely spreads 
proximally, involving part or all of the colonic mucosa. The etiology of ulcerative colitis is still unknown, so there are no drugs that could 
cure this formidable disease. The entire vast arsenal of drugs that is offered for the treatment of ulcerative colitis is aimed at various, as 
yet insufficiently studied links in the pathogenesis of ulcerative colitis. The emergence of a new class of medicines (genetically engineered 
biological preparations), unfortunately, has not solved this cardinal problem. The only way to «cure» ulcerative colitis at present is to 
remove the entire colon with the formation of an ileoanal reservoir anastomosis or a permanent ileostomy. However, surgical treatment 
of ulcerative colitis is associated with many complications and sometimes death. The main goals of therapy for ulcerative colitis are to 
induce and maintain steroid-free clinical and endoscopic remission, reduce the incidence of complications, disability and improve the 
quality of life. Severe forms of ulcerative colitis requiring hospitalization and intensive conservative treatment, and sometimes surgery, 
account for about 15% of all cases of ulcerative colitis. Most mild to moderate forms of ulcerative colitis can be successfully treated on an 
outpatient basis with conventional medicines, most notably the innovative mesalazine. A competent combination of oral and rectal forms 
of mesalazine allows in most cases to achieve not only clinical remission, but to achieve the modern goal of treating ulcerative colitis – 
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Я звенный колит (ЯК) – хро-
ническое инвалидизирующее 
воспалительное заболевание 
кишечника, которое обычно 

возникает в молодом возрасте и продол-
жается в течение всей жизни пациен-
та. Несмотря на то, что заболеваемость 
ЯК в Западной Европе и Северной 
Америке стабилизировалась, она про-
должает расти в новых индустриальных 
странах [1].

Согласно популяционным когортным 
исследованиям большинство пациентов 
с ЯК имеют легкую или среднетяжелую 
формы ЯК [2]. Наиболее манифестные 
проявления заболевания отмечают-
ся на момент выставления диагноза, 
а в дальнейшем периоды обострений 
чередуются с ремиссиями. У 14-17% 
пациентов может быть агрессивное 
течение ЯК [3-9]. Почти 50% больных 
ЯК за все время заболевания вынуж-
дены госпитализироваться хотя бы 
один раз, а среди тех, кто был однаж-
ды госпитализирован, риск повторной 
госпитализации в течение 5 лет дости-
гает 50%. Кумулятивный риск колэк-
томии в течение 5 и 10 лет составляет 
около 10-15%. Хотя риск ранней колэк-
томии снизился, частота долговремен-
ной колэктомии в течение продолжи-
тельного времени остается стабильной 
[3, 7, 8, 10]. Кроме существенного сни-
жения качества жизни и работоспособ-
ности из-за клинических проявлений 
заболевания ЯК также ассоциируется 
с повышенным риском развития коло-
ректального рака (КРР) [57]. 

Доказанными предикторами агрес-
сивного течения ЯК и колэктомии 
является молодой возраст (менее 40 лет) 
на момент установления диагноза, 
тотальное поражение, выраженная 
эндоскопическая активность (наличие 
глубоких язв), внекишечные проявле-
ния, необходимость в раннем назна-
чении глюкокортикостероидов (ГКС) 
и повышение уровней воспалительных 
маркеров [4, 11-14]. Напротив, у паци-
ентов с ограниченной анатомической 
протяженностью поражения и незна-
чительной эндоскопической активно-
стью риск колэктомии низкий. В целом 
примерно у двух третей пациентов с ЯК 

на момент установления диагноза забо-
левание ограничивается прямой кишкой 
и левыми отделами ободочной кишки. 
Приблизительно у одной пятой части 
пациентов с дистальным ЯК со временем 
отмечается распространение поражения 
(обычно в течение 10 лет после установ-
ления диагноза). Как правило, это паци-
енты с неудовлетворительным контро-
лем за течением заболевания [15-17]. 

Согласно результатам популяцион-
ных когортных исследований более 90% 
больных получали препараты 5-амино-
салициловой кислоты (5-АСК) в тече-
ние первого года после установления 
диагноза, а 60-87% пациентов про-
должали и далее использовать 5-АСК. 
Только 50% пациентов получали ГКС, 
20% – иммуносупрессоры, а 5-10% – 
биологическую терапию в период 
заболевания [3-9]. Хотя основное вни-
мание акцентировалось на пациен-
тах с тяжелой формой ЯК с высоким 
риском колэктомии, у большинства 
наблюдались легкие и среднетяжелые 
формы с низким риском колэктомии. 
Таких пациентов обычно лечат врачи 
общей практики и гастроэнтерологи 
с помощью различных терапевтических 
стратегий [18]. 

Успешное ведение пациентов с ЯК 
основывается на нескольких прин-
ципах: тщательной стратификации 
и мониторинге, выявлении предикто-
ров агрессивного течения и проведении 
последующей агрессивной терапии 
у больных с высоким риском колэкто-
мии, оптимальное ведение пациентов 
с низким риском колэктомии с легкими 
и среднетяжелыми формами заболева-
ния, чтобы снизить риск прогрессиро-
вания и возникновение осложнений [19]. 

Российские, американские и евро-
пейские клинические консенсусы по 
ведению пациентов с ЯК ставят основ-
ными целями терапии индукцию 
и сохранение бесстероидной клини-
ческой и эндоскопической ремиссии, 
уменьшение частоты осложнений 
и инвалидизации, улучшение качества 
жизни [19-23]. 

Эндоскопическая ремиссия ЯК, или 
заживление слизистой оболочки тол-
стой кишки, ассоциируется с более низ-

кой частотой рецидивов, снижением 
потребности в ГКС, существенно мень-
шей частотой хирургических операций, 
более низким риском КРР, более высо-
ким качеством жизни [24-28]. 

Лечение ЯК можно условно разде-
лить на два этапа – индукцию ремис-
сии и ее сохранение. Терапевтические 
стратегии обычно зависят от тяжести 
атаки (легкая, среднетяжелая, тяжелая) 
и протяженности поражения толстой 
кишки (проктит, левосторонний колит, 
тотальный колит). В статье изложены 
современные взгляды на лечение легких 
и среднетяжелых форм ЯК с различной 
протяженностью поражения толстой 
кишки, содержащиеся в последних оте-
чественных и зарубежных руководствах.

Современные принципы 
консервативного лечения легкой 
и среднетяжелой форм язвенного 
колита

Первой линией индукционной тера-
пии всех форм ЯК с различной протя-
женностью поражения толстой кишки 
является 5-АСК [19, 23, 29-31]. 

Международное непатентованное 
название 5-АСК – месалазин. Первым 
лекарственным препаратом для лечения 
ЯК, который содержал в своем составе 
молекулу 5-АСК, был сульфасалазин. 
Молекула 5-АСК в сульфасалазине 
соединяется азотной связью с молеку-
лой сульфаниламида сульфапиридина. 
В толстой кишке под влиянием бакте-
рий кишечной микрофлоры азотная 
связь разрушается, высвобождая актив-
ные компоненты – 5-АСК и сульфапи-
ридин. Противовоспалительным дей-
ствием обладает только 5-АСК, которая:
● подавляет синтез медиаторов вос-

паления (простагландинов и лейкотри-
енов) путем ингибирования циклоок-
сигеназы;
● ингибирует функции нейтрофиль-

ных гранулоцитов – миграцию, дегра-
нуляцию, фагоцитоз и образование 
свободных токсичных кислородных 
радикалов;
● тормозит синтез фактора, активи-

рующего тромбоциты;
● оказывает антиоксидантное дей-

ствие;
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● участвует в активации PPAR-γ-
рецепторов, играющих ключевую роль 
в поддержании целостности слизистой 
оболочки кишечника;
●  оказывает значимое вли яние 

на экспрессию генов, ответственных 
за инвазивность, метаболизм и стрес-
соустойчивость бактерий;
● эффективно ингибирует ядерный 

(нуклеарный) фактор (NF-κB), отвеча-
ющий за регуляцию генной активности 
и синтез провоспалительных цитоки-
нов (ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-α). 

Кроме того, месалазин стимулиру-
ет апоптоз (запрограммированную 
гибель клеток) клеток КРР, подавляет 
митоген-активированную протеин-
киназу (МАП-киназу) и уменьшает 
скорость пролиферации слизистой 
оболочки толстой кишки у пациентов 
со спорадическими полипами [32-34]. 
Сульфапиридин же выступает исклю-
чительно в качестве носителя, позво-
ляющего доставить 5-АСК в толстую 
кишку. У значительного числа больных 
при длительном приеме сульфасала-
зина встречаются побочные эффек-
ты. Практически все они обусловле-
ны сульфапиридином. Метаболизм 
сульфапиридина осуществляется в 
печени посредством реакций ацетили-
рования, поэтому у пациентов с мед-
ленным фенотипом ацетилирования 
происходит накопление токсических 
концентраций сульфапиридина даже 
при использовании терапевтических 
доз сульфасалазина. Чтобы снизить 
вероятность развития побочных эффек-
тов, следует применять сульфасалазин 
в суточной дозе не выше 3,0 г, что, одна-
ко, может существенно сказаться на его 
клинической эффективности, посколь-
ку доза сульфасалазина 2,0 г стехиоме-
трически соответствует всего лишь 
0,75 г месалазина [35]. 

Большим достижением в лечении вос-
палительных заболеваний кишечника 
(ВЗК) была разработка нового поколе-
ния препаратов, содержащих чистый 
месалазин. Эти препараты позволяют 
избежать побочных эффектов, обу-
словленных сульфапиридином, и соз-
дать высокую концентрацию 5-АСК 
в зоне воспаления [32, 33]. Препараты 
месалазина первого поколения для 
перорального приема отличаются раз-
личной защитной оболочкой таблетки, 
которая растворяется при определенном 
рН внутрикишечной среды. В таблет-
ках Салофалька месалазин заключен 
в оболочку из специального полимер-
ного материала, которая растворяет-
ся при рН > 6, то есть в терминальном 

отделе тонкой кишки и правых отделах 
ободочной кишки. В результате в этих 
отделах кишечника создается наивыс-
шая концентрация активного лекар-
ственного компонента – месалазина. 
Суточная доза таблеток Салофалька 
колеблется от 1,5 до 4,0 г в зависимости 
от выраженности клинической актив-
ности ЯК. Суточную дозу обычно делят 
на 3-4 приема. 

Другая технология используется при 
производстве микрогранул препарата 
Пентаса®. При приеме как таблеток, 
так и гранул Пентасы высвобождение 
5-АСК начинается в двенадцатиперст-
ной кишке и равномерно продолжа-
ется до прямой кишки [36]. При этом 
согласно инструкции около 30-50% пре-
парата адсорбируется главным образом 
в тонкой кишке, в связи с чем в толстой 
кишке активно около 50-60% месала-
зина. Это требует увеличения дозы 
Пентасы в 2 раза при локализации 
воспалительного процесса в толстой 
кишке: рекомендованная доза, соглас-
но инструкции Пентаса® (гранулы), 
для лечения обострения ЯК составляет 
4 г/сут, для поддержания ремиссии – 
2 г/сут. 

Выбор конкретного лекарственного 
препарата (Пентаса® или Салофальк®) 
определяется в первую очередь лока-
лизацией патологического процесса 
в кишечнике. При поражении прокси-
мальных отделов подвздошной и тощей 
кишки предпочтение отдается Пентасе, 
а при поражении терминального отдела 
подвздошной и толстой кишки препа-
ратом выбора является Салофальк®. 
Месалазин имеет хороший профиль 
безопасности. Побочные эффекты при 
назначении высоких и низких доз меса-
лазина сопоставимы. Для всех пациен-
тов с хроническими заболеваниями, 
в том числе ВЗК, характерен плохой 
комплаенс, т. е. несоблюдение рекомен-
дованной схемы приема лекарственных 
препаратов. Пациенты предпочитают 
однократный прием всей суточной дозы 
назначенного препарата, а не дробный 
прием в течение дня [37].

Для улучшения соблюдения пред-
писанного режима приема Салофалька 
была разработана новая лекарственная 
форма препарата – гранулы Салофальк. 
Эта инновационная двухкомпонент-
ная лекарственная форма сочетает 
pH-контролируемое высвобождение 
активной субстанции с длительным 
непрерывным выделением месалазина 
из ядра на основе оригинальной поли-
мерной матрицы. Кишечнорастворимая 
защитная оболочка обеспечивает 

pH-зависимое высвобождение активной 
субстанции, начинающееся в терми-
нальном отделе подвздошной кишки 
и продолжающееся в нижележащих 
отделах кишечника. Потеря действу-
ющего вещества до подвздошной кишки 
при этом минимальна. 

Полимерное матричное ядро обеспе-
чивает длительное непрерывное выде-
ление активной субстанции на всем 
протяжении толстой кишки, включая 
прямую кишку. Нерастворимое ядро 
гранулы, которое выполняет исключи-
тельно функцию доставки действующе-
го вещества в толстую кишку, уже без 
месалазина может выходить со стулом. 
Это абсолютно нормальное, предус-
мотренное явление, никоим образом 
не свидетельствующее о недостаточном 
высвобождении действующего вещества 
из гранул, что подтверждается высокой 
эффективностью гранул Салофалька 
при ЯК в большом количестве клини-
ческих исследований. 

Большое количество гранул (в 3 г 
Са лофа лька их содержится около 
3500) обеспечивает равномерное 
и эффективное распределение активной 
субстанции и, благодаря очень боль-
шой площади поверхности (3 г гранул 
соответствуют 100 см2), гарантирует 
эффект даже при ускоренном пасса-
же по кишечнику (диарее). Согласно 
инструкции Салофальк® гранулы 
может назначаться всего лишь один раз 
в день. Благодаря малому размеру гра-
нул (около 1 мм), способствующему бес-
препятственному пассажу через желу-
док, их можно принимать вне зависимо-
сти от употребления пищи. Благодаря 
оптимальному профилю высвобожде-
ния гранулы Салофалька позволяют 
достичь многих клинических эффектов 
лечения при существенно более низких 
дозах (3,0 и 1,5 г) по сравнению с други-
ми препаратами месалазина. 

Так, по данным объединенного ана-
лиза четырех проспективных рандоми-
зированных двойных слепых исследо-
ваний [38] с участием 705 пациентов 
с активным ЯК, гранулы Салофалька 
в дозе 3 г/сут однократно (лечение 
8 недель) были эффективны у 86% паци-
ентов с проктосигмоидитом в дости-
жении клинической ремиссии, суще-
ственно превосходя таблетки. При этом 
гранулы Салофалька продемонстриро-
вали и более высокую эффективность 
в отношении заживления слизистой, 
по сравнению с таблетками. Это дает 
основания рассматривать Салофальк® 
гранулы в качестве препарата выбора 
перорального месалазина при дисталь-



LECHASCHI VRACH, VOL. 25, № 11, 2022, https://journal.lvrach.ru/ 85

Topical theme

ных формах ЯК [38]. Создавая высокую 
концентрацию 5-АСК в слизистой 
оболочке (СО), гранулы Салофалька 
позволяют достичь гистологическо-
го заживления СО толстой кишки. 
По данным исследования Kruis, 2009, 
при участии 54 клинических центров 
в 13 странах и 380 пациентов с обо-
стрением ЯК, Салофальк® гранулы 
3 г/сут в течение 8 недель как при одно-
кратном, так и 3-кратном приеме был 
эффективен почти у 60% пациентов 
в достижении гистологического зажив-
ления СО – гистологической ремиссии + 
улучшения [37].

В препарате Мезавант® использует-
ся многоматричная система доставки 
месалазина (технология MMX, Cosmo 
Pharmaceuticals, Ита лия). За счет 
кишечнорастворимой оболочки из 
эудрагита S высвобождение действую-
щего вещества из таблетки ММХ начи-
нается при pH ≥ 7,0 в толстой кишке, 
а за счет системы замедленного высво-
бождения ММХ происходит посте-
пенное высвобождение месалазина 
на всем протяжении толстой кишки. 
Таблетки месалазина-ММХ, как и гра-
нулы Салофалька, принимаются один 
раз в сутки. Следует учитывать, что при 
использовании таблеток месалазина-
ММХ, как и других препаратов с обо-
лочкой из эудрагита S (асакол, меса-
кол), высвобождающих месалазин 
при значениях pH ≥ 7,0, как минимум 
у 25% пациентов они могут быть мало-
эффективны. Это связано с тем, что 
у значительной доли даже здоровых 
людей (до 25%) рН ни в одном отделе 
ЖКТ не достигает уровня 7, тогда как 
уровень pH достигает 6 у 90% людей 
уже в подвздошной кишке. При ВЗК 
отмечается дополнительное закисле-
ние среды кишечника: время, когда рН 
превышает 7, значительно сокращается 
у больных с мягким и умеренным ЯК 
по сравнению со здоровыми доброволь-
цами (0,3 ± 0,17 против 9,3 ± 5,3 часа). 
У некоторых пациентов этот период 
может быть настолько коротким, что 
его недостаточно для полного растворе-
ния оболочки таблетки из эудрагита S. 
Риск полного нерастворения таблетки 
Мезаванта существенно выше у паци-
ентов с распространенным колитом, 
частым стулом (5 и более раз в сутки) 
и жидкой его консистенцией (5-6 
типы по Бристольской шкале), что в 
результате увеличивает риск рецидива 
или усиления воспаления при ЯК [39].

Клинический эффект различных 
препаратов месалазина во многом 
определяется разным профилем высво-

бождения активного вещества. Следует 
отметить, что, хотя все препараты меса-
лазина позволяют достичь ремиссии, 
время до наступления улучшения может 
существенно отличаться. Наиболее 
быстрый эффект при ЯК (по резуль-
татам обзора разных исследований) 
отмечается при использовании гранул 
Салофалька – прекращение ректально-
го кровотечения и диареи достигается 
уже на 11-12 день [38, 40]. Эти данные 
важны с точки зрения оценки терапев-
тического ответа для решения вопро-
са о продолжении текущей терапии 
или назначении системных стероидов. 

Введение в клиническую практику 
инновационных лекарственных форм 
месалазина на основе полимерных 
матриц (с возможностью однократно-
го приема суточной дозы), таких как 
гранулы Салофалька, способствует 
не только повышению эффективности 
стандартной терапии ВЗК, но и значи-
тельному улучшению приверженности 
лечению. Последнее обстоятельство 
имеет немаловажное значение, учи-
тывая длительность терапии (иногда 
пожизненной) и необходимость про-
филактики КРР.

Выбор оптимальной суточной дозы 
месалазина – важный аспект повыше-
ния эффективности лечения ЯК. 

Для достижения максимального тера-
певтического эффекта при использо-
вании препаратов месалазина для 
индукции ремиссии целесообразно 
сразу назначать эффективную суточ-
ную дозу месалазина, а не использовать 
тактику эскалации дозы – начинать 
с невысокой дозы, а при отсутствии 
эффекта ее повышать [19]. Консенсус 
ECCO (2021) для купирования легкой 
и среднетяжелой атак ЯК рекоменду-
ет использовать месалазин в суточной 
дозе более 2 г [23]. Личный клиниче-
ский опыт позволяет рекомендовать 
прием таблеток Салофальк 4,0 г в сутки, 
а при использовании микрогранул 
Салофальк – 3,0 г в сутки. 

Использование ректальных форм 
месалазина показано при всех клини-
ческих формах ЯК, вне зависимости 
от протяженности поражения толстой 
кишки.

Ректальные формы месалазина могут 
использоваться как монотерапия при 
лечении дистальной формы ЯК или 
в дополнение к пероральным формам 
месалазина при тотальном поражении 
толстой кишки.

Для лечения ЯК в России и за рубе-
жом широко используются местные 
(топическ ие) формы меса лазина. 

В России представлены все лекарствен-
ные местные формы Салофалька: свечи, 
микроклизмы и пена. Свечи, содержа-
щие активную субстанцию месалазина, 
уже много лет успешно применяются 
при лечении ЯК. Активная субстан-
ция свечей Салофалька (месалазин) 
концентрируется главным образом 
в прямой кишке. Это было доказано 
сцинтиграфическими исследования-
ми с мечеными радиоактивным 99mTc 
свечей Салофалька по 500 мг. Лечебные 
клизмы Салофалька объемом 30,0 мл 
и 60,0 мл содержат 2 и 4 г месалазина 
соответственно. При использовании 
микроклизм лекарственная суспензия, 
содержащая месалазин, распространя-
ется ретроградно по нисходящей кишке 
до левого изгиба ободочной кишки. 
При ректальном применении суспен-
зии месалазина наблюдается низкая 
системная абсорбция. В зависимости 
от времени удержания этот уровень 
составляет 5-35% от введенной дозы. 
Пена Салофалька для ректального 
применения содержит 1 г месалазина в 
30 мл пены. Каждый баллончик рассчи-
тан на 14 впрыскиваний (по 1 г месала-
зина каждое). Салофальк в форме пены 
(аэрозоля) позволяет проводить эффек-
тивную местную терапию при ВЗК 
за счет длительной адгезии к слизистой, 
обеспечивая оптимальный контакт дей-
ствующего вещества с поверхностью 
СО, что особенно важно у пациентов 
с диареей и тенезмами. Эффективность 
пены сопоставима с эффективностью 
клизм Салофалька, но при этом паци-
енты отдают предпочтение пене как 
существенно более удобной в приме-
нении лекарственной форме [41].

Ректальная терапия хорошо пере-
носится подавляющим большинством 
пациентов. В случаях, когда больной все 
же испытывает проблемы с удержани-
ем ректально введенного месалазина, 
рекомендуются следующие подходы, 
позволяющие повысить переносимость 
препарата [42]:
● полежать на животе в течение 

30 минут после введения препарата;
● принять 2 мг лоперамида за час 

до ректального введения препарата;
● вводить препарат ректально после 

естественного опорожнения кишки;
● проводить ректальную терапию 

вечером или на ночь.
Консенсус Европейской организации 

по изучению болезни Крона и язвенного 
колита (ECCO – 2021) для купирования 
атаки дистального ЯК (поражение до 
20 см прямой кишки) рекомендует 
суточную дозу ректального месала-
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зина от 1 г и выше. Для лечения прок-
тита обычно достаточно монотера-
пии суппозиториями с месалазином 
в течение 6-8 недель. При проктосиг-
моидите целесообразно использовать 
пену или микроклизмы с месалазином. 
Ректальная терапия всегда эффектив-
нее перорального приема месалазина. 
Наш клинический опыт свидетельству-
ет о наступлении перелома в течении 
дистального ЯК при переводе пациен-
тов с проктитом и проктосигмоидитом 
с пероральных препаратов месалазина 
на лечение его высокими дозами с помо-
щью ректальных форм (суппозитории, 
пена, микроклизмы). 

Алгоритм терапии легкой и средне-
тяжелой атаки проктита представлен 
на рис. 1.

Консенсус ECCO (2021) при протя-
женном поражении толстой кишки 
рекомендует комбинированную тера-
пию пероральными и ректальными 
формами препаратов месалазина [23]. 
В нескольких крупных исследованиях 
показано преимущество комбиниро-
ванной терапии против монотерапии 
месалазином [43-46]. Комбинированная 
терапия (месалазин ректально + перо-
рально) активного колита существенно 
повышает успех лечения, обеспечивая 
эффект почти у 90% пациентов и более 
чем в 2 раза сокращая время до насту-
пления ремиссии.

Рекомендуется добавление ректаль-
ных ГКС без отмены месалазина при 
недостаточном эффекте от терапии 
месалазином при проктите и прокто-
сигмоидите. 

Ректальные (топические) ГКС имеют 
преимущество перед системными ГКС 
за счет большей таргетности (способ-
ности воздействовать на зону воспа-
ления в толстой кишке) и существен-
но меньшего количества побочных 
эффектов [47-49]. Их целесообразно 
использовать для усиления терапевти-
ческого ответа на ректальное введение 
месалазина [50].

Алгоритм консервативного лечения 
легкой и среднетяжелой атаки левосто-
роннего и тотального колита представ-
лен на рис. 2 и 3.

Месалазин рекомендуется как основ-
ное лекарственное средство для проти-
ворецидивной терапии ЯК. Доза пре-
парата определяется тяжестью предше-
ствующей атаки, характером течения 
заболевания и ответом на предшеству-
ющую терапию.

 Консенсус ECCO (2021) для про-
ведения противорецидивного лече-
ния рекомендует использовать пер-

Рис. 1. Алгоритм консервативного лечения легкой и среднетяжелой атаки 
проктита [23] / Algorithm for conservative treatment of mild and moderate attacks 
of proctitis [23]

Рис. 2. Алгоритм консервативного лечения легкой атаки левостороннего 
и тотального колита [23] / Algorithm for conservative treatment of mild attack of left-
sided and total colitis [23]
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Рис. 3. Алгоритм консервативного лечения среднетяжелой атаки левостороннего 
и тотального колита [23]/ Algorithm for conservative treatment of moderate attack 
of left-sided and total colitis [23]
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оральную суточную дозу месалазина 
от 2 г и выше [23]. Эффективная под-
держивающая доза варьирует в зави-
симости от конкретной клинической 
ситуации. Пациентам с более агрес-
сивным течением ЯК иногда в течение 
длительного времени приходится при-
менять индукционные дозы месалази-
на (3-4 г/сут). Еще одним аргументом 
для длительного использования меса-
лазина с целью сохранения ремиссии 
является химиопрофилактика КРР [51]. 
В период ремиссии для улучшения 
комплаентности пациентов предпо-
чтительно использовать препараты 
месалазина с возможностью одно-
кратного приема (гранулы Салофалька 
и меса лазин-ММ Х). Доза г ран ул 
Салофалька назначается минималь-
ная – 1,5 г в сутки. 

Следует отметить, что Салофальк® 
гранулы (в США зарегистрирова-
ны под названием Apriso®) является 
единственным препаратом месала-
зина, получившим одобрение для 
использования дозы всего 1,5 г/сут для 
поддержания ремиссии ЯК [52]. Это 
подтверждено решением Управления 
по санитарному надзору за качеством 
пищевых продуктов и медикаментов 
(Food and Drug Administration, FDA) 
по результатам клинических исследо-
ваний эффективности, проведенных 
в США. Следует отметить, что в дозе 
1,5 г/сут гранулы Салофалька обеспе-
чивают стойкую клинико-эндоскопи-
ческую ремиссию у 8 из 10 пациентов 
в течение 2,5 лет [53]. При использовании 
таблеток месалазина-ММХ минимально 
рекомендуемая доза согласно инструк-
ции и клиническим исследованиям 
составляет 2,4 г (рандомизированных 
клинических исследований по исполь-
зованию более низкой дозы месалазина-
ММХ – 1,2 г не проводилось).

При переходе на поддерживающую 
дозу месалазина необходимо убедиться 
в наступлении эндоскопической ремис-
сии, поскольку по современным крите-
риям эффективности терапии, пока не 
произошло заживление слизистой, –
ремиссия не достигнута. Согласно объ-
единенным рекомендациям по веде-
нию пациентов с ВЗК ECCO и ESGAR 
(Европейское общество абдоминальных 
радиологов) от 2019 г., положение 2.1.2: 
«у больных ЯК с клиническим ответом 
на лекарственную терапию следует убе-
диться в заживлении СО при помощи 
эндоскопии или при исследовании 
фекального кальпротектина прибли-
зительно через 3-6 месяцев после начала 
лечения» [54].

Рис. 4. Алгоритм перехода с индукционной дозы месалазина на поддерживающую 
[55] / Algorithm for switching from an induction dose of mesalazine to a maintenance dose [55]

При переходе с ин д у к ционной 
на поддерживающую дозу месалазина 
мы также рекомендуем (рис. 4):
● после индукционного курса лече-

ния месалазином или ГКС выполне-
ние ректоромано- или сигмоскопии 
для констатации эндоскопической 
ремиссии;
● при отсутствии эндоскопической 

ремиссии индукционная доза месала-
зина не снижается;
● повторная ректоскопия выполня-

ется через 8 недель;
● индукционная доза месалазина 

сохраняется вплоть до достижения 
эндоскопической ремиссии, после 
чего доза снижается до поддерживаю-
щей [55].

Пациентам с язвенным проктитом 
и проктосигмоидитом противореци-
дивное лечение может проводиться 
только ректальными формами пре-
паратов месалазина. Доза месалазина 
колеблется от 1 г ежедневно до 1 г триж-
ды в неделю [23].

Во время ремиссии дополнительное 
назначение ректального месалазина 
всего лишь 2 раза в неделю по выход-
ным существенно превосходит по 
эффективности пероральную моно-
терапию, приводя к снижению часто-
ты рецидивов более чем в 4 раза (с 77% 
до 18%) [56]. Следует отметить и доступ-
ность такого подхода для пациентов. 
Так, одного баллона ректальной пены 
при применении в режиме терапии 
выходного дня (1 г 2 раза в неделю) хва-
тит на 2 месяца.

В большинстве случаев при легкой 
и среднетяжелой формах ЯК с помощью 
грамотной комбинации пероральных 

и ректальных форм препаратов месала-
зина и ректальных форм ГКС удается 
добиться клинической и эндоскопи-
ческой ремиссии и длительно ее под-
держивать. У этой категории пациентов, 
как правило, необходимости в назначе-
нии системных ГКС, иммуносупрессо-
ров и генно-инженерных биологиче-
ских препаратов не возникает. 
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Нутритивная поддержка 
как неотъемлемая часть ведения 
пациента с инсультом в острой 
стадии заболевания и на этапе 
реабилитации
В. В. Ковальчук, vikoval67@mail.ru 
Санкт-Петербургское государственное бюджетное учреждение здравоохранения Городская больница № 38 
имени Н. А. Семашко; 196601, Россия, Санкт-Петербург, ул. Госпитальная, 7/2 литер А 
Резюме. Настоящая статья раскрывает особенности и последствия нутритивного дефицита для состояния пациентов, пере-
несших инсульт, показывает важность осуществления нутритивной поддержки как в острой стадии заболевания, так и на 
этапе реабилитации. Одним из факторов, ухудшающих реабилитационный потенциал после инсульта, является нутритив-
ный дефицит, который повышает риск возникновения неблагополучных исходов у пациентов с инсультом, в связи с чем 
вопросы питания должны находиться в центре внимания специалистов, участвующих в проведении восстановительного 
лечения. Нутритивный дефицит оказывает следующее негативное влияние непосредственно на процесс восстановления 
пациента после инсульта: снижение степени восстановления двигательных и когнитивных функций, низкий уровень 
социально-бытовой адаптации и качества жизни. 50% пациентов, перенесших инсульт, имеют недостаточность питания 
при поступлении в реабилитационные центры. Проведение парентерального питания более трех дней чревато серьезными 
осложнениями вследствие отсутствия стимулирующего воздействия пищи. Во всех случаях, когда это возможно, выбор 
способа нутритивной поддержки должен склоняться в сторону энтерального питания. Энтеральное питание в течение 
восстановительного периода инсульта преследует решение задач профилактики развития недостаточности питания и обу-
словленных данной недостаточностью осложнений, лечебное питание является компонентом терапии с целью улучшения 
ее переносимости, оказывает психологическое благоприятное воздействие – ускорение социализации и возможности воз-
вращения к нормальному питанию. В статье представлены особенности и принципы осуществления различных способов 
питания пациентов, перенесших инсульт. Особое внимание уделено методу питания сипингом, осуществляемым на этапе 
реабилитации, приведены основные критерии выбора оптимальной смеси для подобного питания, обоснована эффектив-
ность применения с этой целью питательной смеси, которая наиболее полно отвечает всем представленным в статье требо-
ваниям, предъявляемым к подобным смесям.
Ключевые слова: инсульт, реабилитация, нутритивный дефицит, нутритивная поддержка, сипинг.
Для цитирования: Ковальчук В. В. Нутритивная поддержка как неотъемлемая часть ведения пациента с инсультом в острой 
стадии заболевания и на этапе реабилитации // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 90-95. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.015

Nutritional support as an integral part of the management of a patient with 
stroke in the acute stage of the disease and at the stage of rehabilitation
Vitalii V. Kovalchuk, vikoval67@mail.ru
St. Petersburg State Budgetary Healthcare Institution City Hospital No. 38 named after N. A. Semashko; 7/2 letter A Hospitalnaya str., 
St. Petersburg, 196601, Russia

Abstract. This article reveals the features and consequences of nutritional deficiency for the condition of stroke patients, shows the 
importance of nutritional support both in the acute stage of the disease and at the stage of rehabilitation. One of the factors that worsen 
the rehabilitation potential after a stroke is nutritional deficiency, which increases the risk of adverse outcomes in patients with stroke, 
and therefore nutrition should be the focus of attention of specialists involved in rehabilitation treatment. Nutritional deficiency has the 
following negative impact directly on the process of recovery of a patient after a stroke: a decrease in the degree of recovery of motor 
functions, a decrease in the degree of recovery of cognitive functions, a low level of social adaptation, a low level of quality of life. 50% 
of stroke patients are malnourished upon admission to rehabilitation centers. Conducting parenteral nutrition for more than three 
days is fraught with serious complications due to the lack of a stimulating effect of food. Whenever possible, the choice of nutritional 
support should lean towards enteral nutrition. Enteral nutrition during the recovery period of a stroke is aimed at solving the problems 
of preventing the development of malnutrition and complications caused by this malnutrition, therapeutic nutrition is a component 
of therapy in order to improve its tolerance, has a psychologically beneficial effect – accelerating socialization and the possibility of 
returning to normal nutrition. The article presents the features and principles of the implementation of various methods of nutrition in 
patients who have had a stroke. Particular attention is paid to the method of siping nutrition, carried out at the stage of rehabilitation, 
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С осудистые заболевания головного мозга и прежде 
всего инсульты остаются одной из важнейших про-
блем современного общества, являясь основной 
причиной глубокой и длительной инвалидизации 

населения. Огромный социальный и экономический ущерб, 
возникающий вследствие сосудистых заболеваний головного 
мозга, выдвигает проблему совершенствования медицинской 
помощи при инсультах в число наиболее актуальных научно-
практических задач неврологии.

Целью реабилитации является возвращение пациента 
к активной социально-бытовой деятельности, создание опти-
мальных условий для его активного участия в жизни общества 
и, в конечном итоге, улучшение качества жизни как самого 
больного, так и его родственников. Отсутствие своевремен-
ного восстановительного лечения ведет к возникновению 
необратимых анатомических и функциональных изменений 
и нарушению психоэмоционального статуса человека.

Одним из факторов, ухудшающих реабилитационный 
потенциал после инсульта, является нутритивный дефицит, 
который повышает риск возникновения неблагополучных 
исходов у пациентов с инсультом, в связи с чем вопросы пита-
ния должны находиться в центре внимания специалистов, 
участвующих в проведении восстановительного лечения. 

Важно знать и помнить следующие факты:
● при тяжелом неврологическом заболевании возможно 

развитие аутоканнибализма («сгорание» до 200-250 г струк-
турного белка в сутки); 
● потеря около 1/3 массы тела сопровождается деструкцией 

сердечной мышцы с развитием фатальных аритмий;
● потеря 3-4 кг структурного белка считается необратимой. 
Негативные последствия нутритивного дефицита разно-

образны:
● нозокомиальная инфекция (пневмонии, уроинфекция, 

синуситы);
● пролежни;
● вторичная полиорганная недостаточность;
● длительное пребывание на искусственной вентиляции 

легких;
● увеличение расхода лекарственных препаратов и рас-

ходных материалов;
● длительное пребывание в отделении реанимации 

и интенсивной терапии (ОРИТ), палате интенсивной терапии 
(ПИТ) и стационаре;
● повышение риска летальных исходов;
● снижение эффективности реабилитации.
Результаты ряда исследований подтверждают вышеприве-

денные утверждения.
Так, W. Koekkoek и соавт. показали, что низкий уровень 

потребления белка у пациентов в ОРИТ связан с высоким 
уровнем смертности как в стационаре, так и в течение после-
дующих шести месяцев [1]. Оптимальным, по мнению авто-
ров, является постепенное увеличение назначения белка. 

Результаты ряда исследований свидетельствуют об улуч-
шении прогноза пациентов, пребывающих в ОРИТ, при 
назначении повышенных доз белка [2-4]. Так, в одном 
из исследований продемонстрировано статистически значи-
мое повышение выживаемости пациентов, получавших более 

80% расчетной дозы белка [5]. Результаты другого исследова-
ния убедительно свидетельствуют о необходимости раннего 
введения белка, что также ассоциируется с существенным 
увеличением выживаемости пациентов [6].

Одно из наиболее широкомасштабных исследований – 
FOOD Trial Collaboration [7], посвященное влиянию нутри-
тивного статуса на исходы заболевания пациентов с инсуль-
том, проводилось в течение шести лет в шести странах. 
В данное исследование были включены 3012 пациентов 
в 112 стационарах. Согласно результатам данного исследо-
вания, нутритивный дефицит в статистически значимой 
степени повышал уровень смертности пациентов с инсультом 
и риск развития у них различных осложнений (пневмонии, 
пролежни, желудочно-кишечные кровотечения).

Так, в группе пациентов с нутритивным дефицитом уровень 
летальности составил 37%, в то время как в группе с нормаль-
ным нутритивным статусом данный показатель равнялся 20%.

Кроме того, согласно результатам данного исследования, 
в группе больных с нормальным нутритивным стаутом отме-
чался более высокий уровень независимости в повседневной 
жизнедеятельности, согласно шкале Рэнкин, по сравнению 
с группой больных, имевших нутритивный дефицит (30,0% 
и 17,1% соответственно).

Таким образом, низкий нутритивный статус пациентов 
с инсультом – предиктор неблагоприятных исходов заболе-
вания и повышения уровня летальности. 

В то же время каждый пятый пациент с инсультом страдает 
недостаточностью питания [8]. 

Нутритивный дефицит оказывает следующее негативное 
влияние непосредственно на процесс восстановления паци-
ента после инсульта:
● снижение степени восстановления двигательных функций;
● снижение степени восстановления когнитивных функ-

ций;
● низкий уровень социально-бытовой адаптации;
● низкий уровень качества жизни; 
В то же время 50% пациентов, перенесших инсульт, имеют 

недостаточность питания при поступлении в реабилитаци-
онные центры [9]. 

Учитывая сказанное выше, становится понятно, что при 
ведении пациентов, перенесших инсульт, крайне важным 
является решение вопроса о необходимости предоставления 
больному нутритивной поддержки, т. е. процесса обеспечения 
полноценного питания с помощью ряда методов, отличных 
от обычного приема пищи как на этапе острого инсульта, так 
и на этапах реабилитации.

Для понимания необходимости осуществления нутритив-
ной поддержки в каждом конкретном случае важно провести 
оценку нутритивного статуса пациента, для чего используют 
карты оценки питания [10], а также ряд шкал, например, 
скрининг риска недостаточного питания (Nutritional Risk 
Screening, NRS 2002) [11] и краткая шкала оценки питания 
(Mini Nutritional assessment, MNA) [12].

Основными задачами нутритивной поддержки являются 
восстановление водно-электролитного баланса, возмещение 
потерь белка, а также перевод метаболических процессов 
из катаболической в анаболическую фазу.

the main criteria for choosing the optimal mixture for such nutrition are given, the effectiveness of using a nutrient mixture for this 
purpose, which most fully meets all the requirements for such mixtures presented in the article, is substantiated. 
Keywords: stroke, rehabilitation, nutritional deficiency, nutritional support, siping.
For citation: Kovalchuk V. V. Nutritional support as an integral part of the management of a patient with stroke in the acute stage of the disease 
and at the stage of rehabilitation // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 90-95. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.015
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Методы нутритивной поддержки: 
● энтеральное питание специальными смесями перорально; 
● энтеральное питание через зонд;
● энтеральное + парентеральное питание;
● полное парентеральное питание.
Критерии выбора формы питания: 
● степень тяжести состояния пациента;
● уровень сознания;
● возможность глотания;
● выраженность токсикоза, сопровождающегося рвотой, 

диареей;
● состояние желудочно-кишечного тракта (ЖКТ): опе-

ративные вмешательства, стрессорные реакции нарушают 
моторику ЖКТ, структуру и целостность эпителия, а также 
секреторную активность, что приводит к мальабсорбции 
и способствует усугублению дефицита нутриентов.

Проведение парентерального питания более трех дней 
чревато серьезными осложнениями из-за отсутствия сти-
мулирующего воздействия пищи. К основным подобным 
осложнениям можно отнести следующие:
● неконтролируемый рост и изменение состава кишечной 

микрофлоры;
● атрофия слизистой оболочки тонкой и толстой кишки;
● нарушение функции лимфоидной ткани кишечника 

и развитие иммуносупрессии.
Кроме того, при проведении парентерального питания 

возникают определенные технические трудности:
● осуществление центрального венозного доступа;
● строгое соблюдение стерильности;
● строгое соблюдение скорости введения ингредиентов;
● постоянный контроль возможности появления таких 

осложнений, как жировая эмболия при использовании жиро-
вых эмульсий и осмотический диурез при использовании 
высококонцентрированных растворов.

Таким образом, во всех случаях, когда это возможно, выбор 
способа нутритивной поддержки должен склоняться в сто-
рону энтерального питания. 

Поскольку в ряде случаев все-таки необходимо осущест-
вление парентерального питания, рассмотрим его принципы 
и правила.

В нашем распоряжении имеются две основные группы 
средств парентерального питания.

Первая группа – препараты белкового питания (белковые 
гидролизаты, растворы аминокислот), являющиеся источ-
ником азота и содержащие незаменимые аминокислоты: 
валин, изолейцин, лейцин, метионин, треонин, триптофан, 
фенилаланин, лизин. 

Вторая группа – средства энергетического питания (рас-
творы углеводов, жировые эмульсии), оказывающие азо-
тосберегающее действие и способствующие анаболической 
направленности основного обмена. 

При значительном снижении общего белка в плазме целе-
сообразно введение альбумина, нативной одногруппной 
плазмы или одногруппной крови (при сочетании с анемией).

Условия эффективности парентерального питания:
● полное усвоение инфузионных ингредиентов питания 

происходит только путем аэробного метаболизма, в связи 
с чем не следует проводить парентеральное питание до пол-
ной коррекции гиповолемии, гипоксии, водно-электро-
литного дисбаланса и метаболического ацидоза (в данных 
ситуациях можно использовать только растворы глюкозы);
● скорость инфузии препаратов должна соответствовать 

скорости их оптимального усвоения;
● парентеральное питание наиболее целесообразно про-

водить в условиях ОРИТ, где можно осуществлять как дина-

мическое круглосуточное наблюдение за пациентом, так 
и соответствующий контроль эффективности мероприятий;
● при расчете суточного калоража белковые калории 

не должны учитываться, поскольку в противном случае недо-
статок энергии приведет к сжиганию аминокислот и синте-
тические процессы не будут реализованы в полном объеме.

Противопоказаниями к полному парентеральному питанию 
являются нестабильная гемодинамика, гиповолемия, кардио-
генный и септический шок, выраженный отек легких, анурия, 
выраженные метаболические и электролитные расстройства.

Рассмотрим правила проведения парентерального питания.
1. Практически все совместимые препараты необходимо 

смешивать, чтобы избежать отрицательных последствий 
поочередной настройки организма на каждый из вводимых 
ингредиентов.

2. Введение средств парентерального питания целесообраз-
но начинать с раствора глюкозы с инсулином.

3. После проведения инфузии раствора глюкозы (200-300 мл) 
вводят аминокислотный препарат или белковый гидролизат.

4. В дальнейшем аминокислотную смесь или белковый 
гидролизат вводят совместно с глюкозой.

5. Необходимо также введение электролитов, витаминов 
группы В и витамина С. 

6. Скорость введения глюкозы, аминокислот, гидролизатов – 
не более 40 капель в минуту. 

7. Жировые эмульсии разрешается переливать вместе 
с растворами аминокислот и гидролизатами.

8. Жировые эмульсии запрещается вводить одновременно 
с растворами электролитов, так как последние способствуют 
укрупнению жировых частиц и повышают риск жировой 
эмболии.

9. Необходимо введение 5 000 ЕД гепарина на каждые 
500 мл жировой эмульсии.

Рекомендации по ведению пациентов в острой фазе пока-
зывают, что применение раннего энтерального питания 
(24-48 часов) в виде готовых специализированных смесей 
имеет несомненные преимущества перед парентеральным [13].

Энтеральное питание в течение восстановительного пери-
ода инсульта направлено на решение определенных задач: 
● профилактика развития недостаточности питания и обу-

словленных ею осложнений (нарушения моторики желудочно-
кишечного тракта, пролежни, инфекционные осложнения);
● лечебное питание как компонент терапии с целью улуч-

шения ее переносимости;
● психологическое благоприятное воздействие – ускорение 

социализации и возможности возвращения к нормальному 
питанию.

Рассмотрим имеющиеся в нашем арсенале сбалансиро-
ванные смеси для энтерального искусственного питания.

1. Стандартные (полимерные) смеси – это препараты, 
содержащие все основные нутриенты в нерасщепленном 
виде и имеющие в своем составе нутриенты, которые ока-
зывают лечебное воздействие на функции различных органов 
и систем (таурин, L-карнитин, инозитол).

Противопоказаниями к использованию стандартных поли-
мерных смесей являются выраженные нарушения пищева-
рения и всасывания нутриентов.

2. Полуэлементные смеси: их пищевые нутриенты пред-
ставлены в частично гидролизованном виде (пептиды и ами-
нокислоты, среднецепочечные жиры и декстрины).

Полуэлементные смеси используются при непереносимости 
полимерных смесей (нарушения пищеварения и всасывания, 
диарея, панкреатит).

3. Модульные смеси содержат только один из нутриен-
тов (белки, жиры, углеводы) или отдельные аминокислоты 
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(глутамин), а также регуляторы метаболизма (L-карнитин) 
и пищевые волокна (пектины).

Модульные смеси назначаются для дополнения рациона 
искусственного или обычного лечебного питания.

4. Смеси направленного действия применяются при выра-
женных нарушениях функции жизненно важных органов 
(печеночная, почечная, дыхательная недостаточность, нару-
шение иммунитета, сахарный диабет).

Принципы зондового питания
Показания к зондовому питанию:
● грубые нарушения функции глотания с белково-энер-

гетической недостаточностью (неполноценное поступление 
пищи пероральным путем в течение пяти предыдущих дней);
● сопор или кома у пациента.
При зондовом питании предпочтение необходимо отдавать 

тонким полимерным зондам (8-10 Fr).
При необходимости длительного применения зонда его смена 

осуществляется каждые четыре недели при условии адекватного 
и регулярного ухода за ротовой полостью и носовыми ходами.

При зондовом питании необходимо использование полно-
ценных питательных смесей, включающих сбалансированное 
количество белков, жиров, углеводов и микроэлементов.

Процесс кормления при осуществлении зондового питания:
● пребывание пациента в положении сидя или с припод-

нятым изголовьем;
● расчет энергетических потребностей зондового пита-

ния: для поддержания массы тела – 30-35 ккал/кг веса, а для 
ее восстановления – 35-40 ккал/кг веса;
● расчет потребности в белках: при нормальном содержании 

белка в плазме – 0,8-1,0 г/кг веса; при белковом дефиците – 
1,1-1,5 г/кг веса в сутки;
● расчет потребности в жидкости – 30 мл/кг веса + 10% при 

повышении температуры тела выше 37 °С на каждый градус.
Режимы введения питательных смесей при зондовом питании:
● если пациент не получал энтеральное питание в течение 

нескольких дней, назначается постоянное капельное введе-
ние питательных смесей через дозатор;
● скорость введения питательных смесей – 40 мл/час; каж-

дые 10 часов скорость введения увеличивается на 25 мл/час; 
максимальная скорость введения – 120 мл/час;
● болюсное введение питательных смесей осуществляется 

капельно или шприцем по 100 мл (максимальное количество – 
250 мл) 3-5 раз в сутки;
● количество свободной жидкости, которая вводится 

в 2-3 приема, должно составлять не менее 25% от общего объ-
ема вводимых питательных смесей (данный объем включает 
в себя воду для промывания зонда).

Известно, что белково-энергетическая недостаточность (БЭН) 
у больных с инфарктом головного мозга, обусловленная в зна-
чительной степени выраженными явлениями гиперметаболиз-
ма/гиперкатаболизма в острой фазе заболевания, значительно 
ухудшает прогноз. Показано, что низкая масса скелетных мышц 
в дебюте ишемического инсульта является независимым пре-
диктором ухудшения функции ходьбы при выписке. Результаты 
исследований подчеркивают важность определения массы ске-
летных мышц у пациентов с острым ишемическим инсультом 
и методов сохранения мышечной массы, основанных на адекват-
ном восполнении потребности в белке и снижении его расхода 
за счет собственных ресурсов организма [14, 15]. 

Данные множественного линейного регрессионного анализа 
показали, что положительное изменение индекса массы скелет-
ных мышц в значительной степени связано с показателем функ-
циональной независимости – двигательной активности при 
выписке (β = 0,175, p = 0,003) и улучшением моторики (β = 0,247, 

p = 0,003) [16], в связи с чем восполнение белка, а не калорий 
в острой фазе синдрома гиперметаболизма/гиперкатаболиз-
ма создает условия для предотвращения потерь мышечной 
массы и снижения летальности пациентов в критическом 
состоянии [15, 17]. К категории смесей для энтерального зон-
дового питания с высоким содержанием белка и умеренным 
количеством калорий, соответствующих рекомендациям 
по кормлению пациентов в ОРИТ, относятся современные 
специализированные смеси для зондового питания Нутризон 
Протеин Интенс (126 ккал/10 г белка в 100 мл) и Нутризон 
Протеин Эдванс с пищевыми волокнами (128 ккал/7,5 г белка 
в 100 мл). Помимо сбалансированного соотношения белок/
калории, в состав смесей входят комплекс из четырех бел-
ков, обладающий хорошей усвояемостью и переносимостью, 
а также высокое содержание полиненасыщенных жирных 
кислот, полный комплекс витаминов и минералов, что особен-
но важно, когда источник питания является единственным. 

Достаточно важным принципом осуществления нутритив-
ной поддержки пациентов после инсульта и условием их воз-
вращения к полноценной жизни является преемственность 
осуществляемого питания, когда в ОРИТ преимущественным 
его способом становится зондовое питание (редко – пита-
ние методом сипинга), в специализированном отделении 
для пациентов с инсультом – преимущественно сипинго-
вое питание (реже – зондовое), а в отделении реабилитации 
и дома у пациента – в подавляющем большинстве случаев – 
сипинг. В связи с этим более подробно рассмотрим принципы 
и особенности питания методом сипинга. 

Принципы питания методом сипинга
Питание методом сипинга представляет собой употреб-

ление питательной смеси небольшими глоточками, для чего 
предназначена специальная форма выпуска, а именно неболь-
шие пластиковые бутылочки емкостью 125 и 200 мл.

Питание методом сипинга повышает степень усвоения 
и улучшает переносимость лечебного питания.

Сипинг показан в следующих случаях: 
● пациент имеет недостаточность питания или риск ее 

развития;
● наличие трофических нарушений (пролежни) или риск 

их появления;
● нежелание пациента или невозможность принимать 

достаточный объем пищи.
В ряде случаев недостаточность питания после инсульта может 

быть не явной, а достаточно скрытой для специалистов, осу-
ществляющих реабилитационное лечение подобного пациента.

Так, в стационаре больной может получать обычное пита-
ние в достаточном количестве, но это еще не значит, что 
он употребляет весь объем пищи, которым его обеспечи-
ли, поскольку в силу разных причин пациент может съедать 
1/4-1/2 от предлагаемого объема пищи, ярким примером чего 
могут служить особенности потребления пищи пациентом 
с синдромом игнорирования (синдром неглекта).

Синдром игнорирования характеризуется утратой способ-
ности отвечать на стимуляцию или воспринимать информа-
цию на стороне, противоположной пораженному полушарию. 
Для пациента с синдромом игнорирования «не существует» 
левая сторона пространства, а нередко – и левая сторона тела.

Одним из бытовых проявлений синдрома неглекта является 
хроническое недоедание, поскольку пациент игнорирует 
ту часть порции, которая расположена на левой половине 
тарелки, и, соответственно, не съедает ее, что приводит 
к нутритивному дефициту.

Поэтому важно контролировать, что реально съедает паци-
ент, для чего целесообразно использовать дневник питания 
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и проводить расчет необходимого количества калорий и белка, 
которым нужно ежедневно обеспечивать подобного пациен-
та, согласно следующей формуле: дефицит = употреблено 
в реальности – необходимая потребность.

Рассчитаем, каким количеством калорий и белка необходи-
мо обеспечивать пациента после инсульта в данном конкрет-
ном случае (суточная норма для проходящего реабилитацию 
после инсульта составляет 2100 ккал и 105 г белка). Учитывая 
то, что пациент с синдромом неглекта употребляет в пищу 
лишь половину порции, становится понятным, что он недо-
получает 1050 ккал и 55 г белка ежесуточно, и именно данным 
количеством калорий и белка необходимо дополнительно 
обеспечивать больного каждые сутки. 

Для осуществления питания методом сипинга необходимо 
соблюдение двух обязательных условий:
● пациент должен быть в сознании;
● должны отсутствовать нарушения глотания.
Безусловно, для осуществления питания методом сипин-

га необходим адекватный выбор средств питания, которые 
в данном случае должны удовлетворять ряду требования: 
● повышенное содержание белка; 
● повышенное содержание цинка;
● высокая энергетическая ценность;
● адекватное и сбалансированное содержание витаминов.
Рассмотрим, почему же при осуществлении питания паци-

ентов с сосудистыми заболеваниями головного мозга столь 
необходимо выполнять данные условия.

Поступление с пищей избыточного количества белков 
приводит к повышению концентрации аминокислот, в том 
числе и в тканях головного мозга, что в свою очередь спо-
собствует активации синтеза нейротрансмиттеров, является 
альтернативным источником энергии, благоприятно влияет 
на электрическую стабильность нервных клеток и активирует 
антиоксидантные процессы [18].

Кроме того, поступление с пищей большого количества 
экзогенного белка ведет к нормализации и восстановлению 
синтеза эндогенного белка, что способствует повышению 
эффективности реабилитационных мероприятий, прежде 
всего двигательной и когнитивной реабилитации.

Также высокая концентрация белков активирует синтез 
и, соответственно, повышение концентрации нейротрофиче-
ских факторов, что, в свою очередь, способствует стимуляции 
адаптивной нейропластичности.

Повышенное поступление в организм цинка с пищей 
имеет существенное значение, поскольку действие данного 
микроэлемента многообразно: стимуляция синтеза белка, 
о важности чего мы говорили выше, участие в активации 
синаптических передач, стимуляция синтеза супероксид-
дисмутазы и, соответственно, уменьшение свободноради-
кального повреждения клеток. 

О роли витаминов группы В в обеспечении нормально-
го функционирования нервной системы можно говорить 
достаточно много.

Необходимо отметить, что витамины данной группы также 
снижают выраженность оксидантного воздействия на нерв-
ные клетки, возникающего на фоне ишемически-гипокси-
ческого их повреждения, а дефицит витамина В12 даже после 
лакунарного инсульта ассоциирован с повышенным уровнем 
физической слабости и депрессивных состояний [19].

Оптимальным выбором средства питания, отвечающего 
перечисленным выше требованиям, является Нутридринк 
200 мл.

Нутридринк представляет собой специализированное 
питание для ускорения восстановления пациентов, в том 
числе и после перенесенного инсульта. 

Питание для сипинга Нутридринк отличается следующими 
характеристиками:
● повышенное содержание белка –12 г в 200 мл;
● высокий энергетический уровень – 300 ккал в 200 мл;
● обеспечение 16,7% энергии за счет содержания белка;
● оптимальное соотношение полиненасыщенных жирных 

кислот: омега-6/омега-3 – 5,2:1; 
● содержание витаминов и микроэлементов в адекватном 

и сбалансированном составе:
► витамина В12 – 21% от суточной потребности;
► витамина В6 – 26% от суточной потребности;
► витамина В9 – 19% от суточной потребности.

Нутридринк может использоваться как дополнение к обыч-
ному рациону, так и в качестве единственного источника 
питания. В первом случае рекомендуется 1-3 бутылочки 
по 200 мл каждая в день, во втором – 5-7 бутылочек.

Клинически значимый эффект наступает в течение 3 недель 
использования Нутридринк в качестве сипинг-питания. 

Для повышения приверженности к подобному лечению 
и обеспечения разнообразности питания в распоряжении 
пациентов есть четыре вкуса Нутридринк: клубничный, 
банановый, шоколадный и ванильный.

Для пациентов с нарушением деятельности желудоч-
но-кишечного тракта разработана специальная форма 
Нутридринк – Нутридринк Компакт FIBRE с пищевыми 
волокнами (фруктоолигосахариды, галактоолигосахариды, 
пектин низкой вязкости).

Особенности использования Нутридринк Компакт FIBRE: 
● быстрое восстановление перистальтики;
● профилактика диареи;
● пребиотическое действие;
● нормализация естественного состояния микрофлоры 

кишечника;
● при антибиотикотерапии;
● при проведении энтерального питания более пяти суток.
В ряде ситуаций необходимо обеспечение индивидуаль-

ных потребностей пациентов в белке и энергии, для чего 
целесообразно использование особой формы питания 
«Нутридринк» – Нутризон Эдванст Нутридринк, которая 
используется в качестве единственного источника питания 
и обладает энергией, равной 1,5 ккал на 1 мл. Суточная потреб-
ность в данном виде питания составляет 1800 мл в сутки. 

Нутризон Эдванст Нутридринк представляет собой сухую 
смесь, которая употребляется пациентами в различных вари-
антах разведения (гипер- и изокалорическая).

Согласно результатам ряда исследований, адекватная 
нутритивная поддержка реабилитационного процесса, в част-
ности использование сбалансированной питательной смеси 
Нутридринк, способствует активации нейрометаболизма 
и внутренних факторов стимуляции и модуляции процессов 
нейропластичности. 

Так, S. E. Gariballa и соавт. показали значительно более 
высокий уровень бытовой адаптации пациентов (по шкале 
Бартел), получавших Нутридринк, по сравнению с пациен-
тами, получавшими обычное больничное питание [20].

Кроме того, добавление Нутридринк к больничному раци-
ону позволило существенно сократить сроки госпитализа-
ции пациентов с инсультом: в группе обычного больничного 
рациона средняя длительность госпитализации составила 
42 дня, в то время как в группе Нутридринк – 24 дня (рис.). 

Также в группе получавших Нутридринк реже отмечались 
инфекционные осложнения (рис.).

Одним из наиболее важных результатов данного исследо-
вания явился вывод о способствовании нутритивной под-
держки с помощью питания «Нутридринк» существенному 
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снижению уровня летальности. Так, в группе обычного боль-
ничного питания летальность составила 33,3%, а в группе 
Нутридринк – 9,5% (рис.). 

Заключение
Таким образом, нутритивная поддержка пациентов, пере-

несших инсульт, является неотъемлемой частью ведения 
пациента как в острой стадии заболевания, так и на этапе 
реабилитации.

При осуществлении нутритивной поддержки необходимо 
соблюдение основных принципов ее проведения – своевре-
менности, адекватности, преемственности.

На этапе реабилитации вопросы нутритивной поддержки 
не утрачивают актуальности, и восполнение нутритивного 
дефицита на данном этапе требует особого подхода.

На этапе реабилитации оптимальным методом питания при 
осуществлении нутритивной поддержки является сипинг. 

Оптимальным выбором средства питания с помощью сипин-
га, отвечающего всем необходимым требованиям, является 
Нутридринк (200 мл), использование которого в существенной 
степени повышает эффективность проводимой реабилитации, 
повышает степень восстановления неврологических функций 
и уровень социально-бытовой адаптации пациентов, пере-
несших инсульт, и, соотвественно, качество их жизни.

В связи с этим питательные смеси Нутридринк необхо-
димо рекомендовать к широкому использованию на втором 
и третьем этапах реабилитации пациентов поле инсульта. 
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Рис. Результаты исследования (вторичные клинические 
исходы) у пациентов, перенесших инсульт, в зависимости 
от типа питания [20] / Results of the study (secondary clinical 
outcomes) in stroke patients, depending on the type of nutrition [20]
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Резюме. В рамках прошедшего в Москве 17-го Национального конгресса терапевтов с международным участием, посвя-
щенного 80-летию со дня рождения Ю. Б. Белоусова, состоялся сателлитный симпозиум на тему «Новое в фармакотерапии 
часто встречающихся патологий для терапевта поликлиники». На мероприятии обсуждались две крайне важные и наиболее 
распространенные проблемы в практике терапевта поликлинического звена – что делать с болью и как быть с изжогой? 
Современные подходы к терапии боли рассмотрены на примере хронического остеоартрита как наиболее распространенного 
ревматического заболевания. Ревматологи больше не относят остеоартрит к дегенеративной патологии, а считают заболе-
ванием, в основе которого лежит воспаление, вызванное различными факторами, в том числе биомеханическим стрессом, 
например, травматическим воздействием. Хроническое низкоактивное воспаление – основной механизм прогрессирующей 
потери клеток хряща, нарастающей боли и деструкции сустава. Молекулярные механизмы поддержания субклинического 
воспаления при остеоартрите, формирующие порочный круг взаимно усиливающих друг друга патологических процессов, 
уже неплохо изучены. Предпринимаются попытки точечно воздействовать на определенные патогенетические звенья – 
сигнальные пути Wnt и NF-kB, запускающие каскад патологических реакций при остеоартрите. Приведены современные 
данные о молекулярных механизмах действия нестероидных противовоспалительных препаратов (в частности, ибупрофена), 
ингибирующих каскад реакций, в результате которых у пациента появляется ноцицептивная боль, со временем переходящая 
в невропатическую благодаря механизму центральной сенситизации. Последние рекомендации Американской коллегии 
гастроэнтерологов предлагают пациентам с классическими симптомами гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (изжога 
и регургитация), у которых нет тревожных симптомов, проводить эмпирическую терапию ингибиторами протонного насоса. 
Однако этот подход ведет к гипердиагностике гастроэзофагеальной рефлюксной болезни. Преодолеть эту проблему можно 
с помощью альгината натрия. Попадая в желудок, препарат контактирует с соляной кислотой и формирует своего рода 
плот, который физически препятствует рефлюксу. На этом основан альгинатный тест, который служит дополнительным 
критерием диагностики гастроэзофагеальной рефлюксной болезни.
Ключевые слова: боль, изжога, остеоартрит, гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, нестероидные противовоспалитель-
ные препараты, ибупрофен, альгинат натрия.
Для цитирования: Ковалёва И. В. Новое в фармакотерапии часто встречающихся патологий для терапевта поликлиники // 
Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 96-101. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.016

New in the pharmacotherapy of common pathologies for a polyclinic 
therapist
Irina V. Кovaleva, ORCID: 0000-0003-0171-4374, kovalyova_iv@mail.ru
The Lechaschy Vrach Journal; a/z 82, Moscow, 123056, Russia

Abstract. Within the framework of the 17th National Congress of Therapists with International Participation, held in Moscow, 
dedicated to the 80th anniversary of the birth of of Yu. B. Belousov, a satellite symposium was held on the topic «New in the phar-
macotherapy of common pathologies for a polyclinic therapist.» The event discussed two extremely important and most common 
problems in the practice of a polyclinic therapist – what to do with pain and what to do with heartburn? Modern approaches to 
pain therapy are considered on the example of chronic osteoarthritis as the most common rheumatic disease. Rheumatologists 
no longer classify osteoarthritis as a degenerative pathology, but as a disease based on inf lammation caused by various factors, 
including biomechanical stress, such as traumatic exposure. Chronic low-level inf lammation is the main mechanism of progressive 
cartilage cell loss, increasing pain and joint destruction. The molecular mechanisms of maintaining subclinical inf lammation 
in osteoarthritis, which form a vicious circle of mutually reinforcing pathological processes, are already well understood. Attempts 
are being made to target certain pathogenetic links, the Wnt and NF-kB signaling pathways that trigger a cascade of pathologi-
cal reactions in osteoarthritis. Modern data on the molecular mechanisms of action of non-steroidal anti-inf lammatory drugs 
(in particular, ibuprofen), which inhibit the cascade of reactions, as a result of which the patient develops nociceptive pain, which 
eventually turns into neuropathic pain due because of mechanism central sensitization. The latest recommendations from the 
American College of Gastroenterology suggest that patients with classic symptoms of gastroesophageal ref lux disease (heartburn 
and regurgitation) who do not have alarm symptoms should receive empiric therapy with proton pump inhibitors. However, this 
approach leads to overdiagnosis of gastroesophageal ref lux disease. This problem can be overcome with the help of sodium alginate. 
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C ателлитный симпозиум компании «Рекитт Бенкизер» 
под названием «Новое в фармакотерапии часто 
встречающихся патологий для терапевта поликлини-
ки» прошел в рамках состоявшегося в Москве 17-го 

Национального конгресса терапевтов с международным уча-
стием, посвященного 80-летию со дня рождения известного 
российского фармаколога Ю. Б. Белоусова. 

Сопредседателями симпозиума и основными докладчи-
ками были профессор Дмитрий Станиславович Бордин, 
заведующий отделом патологии поджелудочной железы, 
желчных путей и верхних отделов пищеварительного тракта 
Государственного бюджетного учреждения здравоохранения 
города Москвы «Московский клинический научный центр 
имени А. С. Логинова ДЗМ», а также Людмила Ивановна 
Алексеева, профессор кафедры ревматологии Первого 
московского государственного медицинского университета 
имени И. М. Сеченова, руководитель отдела метаболиче-
ских заболеваний костей и суставов с центром профилактики 
остеопороза Федерального государственного бюджетного 
научного учреждения «Научно-исследовательский институт 
ревматологии им. В. А. Насоновой» Минздрава РФ. 

Терапия боли: как выбрать лекарство?
С таким докладом выступила профессор Л. И. Алексеева, 

напомнившая коллегам о том, что боль и воспаление явля-
ются основными признаками ревматических заболеваний 
(РЗ). При этом речь идет о ноцицептивной боли, вызван-
ной активацией периферических болевых рецепторов из-за 
разрушения структур суставов и изменения их формы. 
В результате суставы утрачивают свою функцию – временно 
(в связи с активным воспалением) или стойко и надолго (в связи 
с деструкцией и деформацией суставов), из-за чего страдает 
качество жизни пациента. 

В 1988 г. было проведено крупное эпидемиологическое 
исследование при участии 50 тысяч человек в 8 медицинских 
центрах, установившее, что распространенность остеоартрита 
(ОА) в то время равнялась 6,4%. А в 2011 г. по нашим данным 
в России этот показатель уже составил 13% [1]. 

Ревматологи больше не относят ОА к дегенеративной пато-
логии, а считают заболеванием, в основе которого лежит вос-
паление, вызванное различными факторами, в том числе 
биомеханическим стрессом, например, травматическим 
воздействием. В результате происходит стимуляция высво-
бождения ранних воспалительных цитокинов, в частности 
интерлейкина-1-бета (ИЛ-1β), что, в свою очередь, инду-
цирует активацию сигнальных путей, таких как NF-kB, 
фосфоинозитид-3-киназа/протеинкиназа Akt (PI3K/AKT) 
и митоген-активированная протеинкиназа (МАРК). Этот 
каскад реакций генерирует синтез воспалительных молекул. 
В итоге коллагеназоподобные матриксные металлопротеи-
назы-13 (ММП-13) разрушают внеклеточный матрикс, под-
держивают низкоинтенсивное воспаление и способствуют 
прогрессированию ОА [2].

Хроническое низкоактивное воспаление – основной меха-
низм прогрессирующей потери клеток хряща, нарастающей 
боли и деструкции сустава. Молекулярные механизмы под-
держания субклинического воспаления при ОА, форми-
рующие порочный круг взаимно усиливающих друг друга 
патологических процессов, уже неплохо изучены. Активация 
провоспалительных сигнальных путей Wnt и NF-kB при ОА 
любой локализации (в последнее время появился новый тер-
мин – ОА позвоночника, при котором возникает поражение 
его суставов, в первую очередь фасеточных) приводит к синте-
зу интерлейкинов, фактора некроза опухоли альфа (ФНО-α), 
миграции и пролиферации лимфоцитов [3, 4]. В результате 
развивается синовит – характерное проявление ОА, которое 
ассоциируется с тяжестью симптомов (боль), нарушением 
функции сустава и потерей хряща. Доказано, что централь-
ное место в патогенезе ОА занимает активация врожденного 
иммунитета (аутовоспаление). Вклад в развитие заболевания 
также могут вносить нарушения циркадных ритмов.

Предпринимаются попытки точечно воздействовать 
на определенные патогенетические звенья – сигнальные пути 
Wnt и NF-kB, запускающие каскад патологических реакций 
при ОА. В частности, сейчас проходит третью фазу клини-
ческих исследований препарат, блокирующий сигнальный 
путь Wnt. 

«В ревматологии мы привыкли к ноцицептивной боли, – 
продолжила профессор Л. И. Алексеева. – Однако при 
длительном сохранении такая боль из симптома болезни 
превращается в ее синдром. Персистирующее воспаление 
вызывает эволюцию ноцицептивной боли, в результате чего 
она обрастает признаками боли нейропатической. Мы назы-
ваем подобный процесс центральной сенситизацией (ЦС). 
Данные, полученные в нашем институте, свидетельствуют 
о том, что примерно 30% пациентов с хронической болью 
на почве ОА имеют признаки такой сенситизации, а именно 
ощущают жжение, зуд, разряды тока, покалывание, мураш-
ки, онемение, аллодинию (боль вследствие воздействия 
раздражителей, обычно ее не вызывающих), демонстрируют 
нарушение тактильной и болевой чувствительности при 
том, что признаков поражения соматосенсорной системы 
у этих людей не было». 

Мы лечим больных, меняем им дозы препаратов и сами 
препараты, а до конца с болью справиться не можем, кон-
статировала докладчик. Происходит это потому, что разви-
тие ЦС у пациента требует применения уже другой группы 
препаратов. Более того, сама по себе боль – чрезвычайно 
интересный феномен при ОА. Восприимчивость к боли, 
ее порог и переносимость (способность терпеть боль) у разных 
людей значительно отличаются, что следует учитывать при 
назначении им соответствующей терапии. 

ОА – это не одно заболевание: ведется работа по разде-
лению его на фенотипы. Точно так же и боль при ОА носит 
мультимодальный характер и зависит не только от тяжести 
поражения сустава, но и от генетики, социокультурных 

Once in the stomach, the drug comes into contact with hydrochloric acid and forms a kind of raft that physically prevents ref lux. 
This is the basis of the alginate test, which serves as an additional criterion for the diagnosis of gastroesophageal ref lux disease.
Keywords: pain, heartburn, osteoarthritis, gastroesophageal reflux disease, non-steroidal anti-inflammatory drugs, ibuprofen, sodium 
alginate.
For citation: Кovaleva I. V. New in the pharmacotherapy of common pathologies for a polyclinic therapist // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 
96-101. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.016
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и психологических факторов, в том числе от настроения боль-
ного и качества его сна. И все это вместе, вызывая сильную 
боль при ОА или, напротив, способствуя ее смягчению, отра-
жается на двигательной активности пациентов и в конечном 
итоге влияет на качество их жизни. 

Лечение боли – глобальная проблема, которой занимаются 
разные специалисты. В их арсенале местные анестетики, 
нестероидные противовоспалительные препараты (НПВП), 
миорелаксанты, добавляемые к терапии при наличии 
мышечных спазмов, вносящих свой вклад в патогенез боли. 
При наличии ЦС подключают антидепрессанты, антикон-
вульсанты, опиоиды и тому подобные препараты. Но глав-
ными в этом списке остаются НПВП. Эти препараты уже 
давно используются в клинической практике, но механизм 
их действия начал приоткрываться ученым лишь в начале 
1970-х. НПВП присутствуют в клинических рекомендациях 
всех профессиональных сообществ, представители которых 
занимаются лечением больных ОА, – ревматологов, травма-
тологов, ортопедов, терапевтов. 

Сравнительные исследования показывают достаточно 
высокую эффективность местных форм НПВП при ОА [5]. 
В последних клинических рекомендациях появилось указа-
ние на необходимость начинать лечение ОА с местных форм 
НПВП, поскольку они не обладают системными побочными 
эффектами, характерными для пероральных препаратов того 
же ряда. Благодаря расширению знаний о механизмах раз-
вития нежелательных явлений (НЯ) от применения НПВП 
стало возможным в большом проценте случаев избегать воз-
никновения таких побочных эффектов при условии правиль-
но собранного анамнеза и учета специальные критериев, 
позволяющих четко спрогнозировать вероятность развития 
НЯ у пациента [7, 8]. Грамотное назначение НПВС дает очень 
хороший эффект. 

Появились данные о том, что НПВС оказывают действие 
не только на каскад арахидоновой кислоты, но и на клетки 
хряща и субхондральную костную пластинку. Например, 
ибупрофен способствует пролиферации и уменьшает 
гипертрофию хондроцитов и образование остеофитов. 
А влияние препарата на подлежащую субхондральную кость 
реализуется следующим образом. Ибупрофен воздействует 
на фактор Runx-2 – цитокин, осуществляющий диффе-
ренцировку стромальных мезенхимальных клеток на три 
главных пути – остеобласты, хондроциты, адипоцитоки-
ны, сдвигая эту дифференцировку в сторону остеобластов. 
Последние играют важнейшую роль при ОА. Дело в том, 
что на ранних этапах патологического процесса, когда 
происходит ускоренное ремоделирование субхондральной 
кости, наблюдается явление, напоминающее остеопороз, 
и активация остеобластов, которые воссоздают кость, имеет 
большое значение [9]. 

Докладчик привела данные недавнего исследования, 
в котором изучалось влияние ибупрофена на экспрессию 
генов в хондроцитах пациентов с ОА по результатам секвени-
рования РНК. Хондроциты, выделенные из образцов хряща 
10 больных после операции по замене коленного сустава, 
культивировали с ибупрофеном и секвенировали общую 
мРНК. Ибупрофен не вызывал статистически значимых 
изменений транскриптома хондроцитов при культивиро-
вании клеток без добавления цитокинов. В условиях вос-
паления (когда клетки подвергались воздействию род-
ственного ОА цитокина – ИЛ-1β) 51 ген активировался, 
а 42 гена подавлялись ибупрофеном с кратностью изменения 
> 1,5 в любом направлении. Активированные гены вклю-

чали противовоспалительные факторы и гены, связанные 
с клеточной адгезией, в то время как несколько медиаторов 
воспаления оказались среди генов с подавленной активно-
стью. Интерпретативный феноменологический анализ (IPA) 
показал, что ибупрофен оказывает модулирующее действие 
на такие связанные с воспалением пути, как интегрин, 
ИЛ-8, ERK/MARK и цАМФ-опосредованные сигнальные 
пути. Эффекты ибупрофена на транскриптом хондроцитов 
первичного ОА, по-видимому, нейтральны в нормальных 
условиях, однако в условиях воспаления препарат может 
сдвигать транскриптом хондроцитов в сторону провоспа-
лительного фенотипа, развивая в хондроцитах выработку 
противовоспалительных цитокинов [9]. Это чрезвычайно 
важное открытие, подчеркнула профессор Л. И. Алексеева, 
поскольку ранее уже были накоплены экспериментальные 
данные, свидетельствующие о том, что часть НПВП плохо 
влияет на хрящ, часть – нейтрально, а часть, наоборот, хоро-
шо. Но только сейчас, спустя столько лет, появились сведения 
о том, что некоторые препараты из группы НПВП способ-
ны оживить работу хондроцитов в плане их анаболического 
эффекта.

При выборе препаратов из группы НПВП необходимо 
руководствоваться положениями междисциплинарного кон-
сенсуса, проведенного сотрудниками НИИ ревматологии 
им. В. А. Насоновой в 2016 г. Если необходимо получить обез-
боливающий эффект НПВП, то он наступает сразу же – 
в первый час после приема. Но если вы хотите добиться про-
тивовоспалительного воздействия, то необходимо помнить, 
что он реализуется только через 10-14 суток регулярного при-
ема НПВП и оценка эффективности такого приема должна 
проводиться в среднем через 10-14 дней от начала использова-
ния пациентом полной терапевтической дозы препарата [10]. 

В 2018 г. под эгидой Ассоциации ревматологов России, 
Российского общества по изучению боли, Российской гастро-
энтерологической ассоциации, Российского научного меди-
цинского общества терапевтов, Ассоциации травматологов-
ортопедов России, Российской ассоциации паллиативной 
медицины были разработаны Клинические рекомендации 
по рациональному использованию НПВП в реальной кли-
нической практике [11]. 

Все НПВП, и стандартные, и селективные, отметила 
докладчик, обладают приблизительно одинаковой эффек-
тивностью, а различия, обуславливающие особенности при-
менения данных препаратов, касаются разницы в уровне 
риска развития НЯ, в первую очередь со стороны желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ) и сердечно-сосудистой системы 
(ССС). 

Ниже приведены основные положения Клинических 
рекомендаций по рациональному использованию НПВП 
в отношении НЯ, связанных с приемом данных препаратов [11].

1. Все НПВП могут вызывать НЯ со стороны ЖКТ: дис-
пепсию (боль и дискомфорт в эпигастральной области), язвы, 
кровотечения и перфорацию верхних и нижних отделов 
ЖКТ, железодефицитную анемию, в том числе и вследствие 
поражения тонкой кишки (НПВП-энтеропатия), обострение 
и осложнения воспалительных заболеваний кишечника.

2. Все НПВП могут вызывать НЯ со стороны ССС: деста-
билизацию артериальной гипертонии и сердечной недо-
статочности, развитие мерцательной аритмии, повышение 
риска сердечно-сосудистых катастроф (инфаркт миокарда, 
ишемический инсульт) и сердечно-сосудистой смерти.

3. Все НПВП могут оказывать негативное влияние на функ-
цию почек и печени (особенно при наличии заболеваний 



LECHASCHI VRACH, VOL. 25, № 11, 2022, https://journal.lvrach.ru/ 99

Event 

этих органов), а в ряде случаев вызывать серьезные нефро- 
и гепатотоксические реакции.

4. Риск развития НЯ со стороны ЖКТ и ССС существенно 
различается при использовании различных НПВП (уровень 
доказательности 1а).

Чтобы правильно назначить НПВП, нужно хорошо знать 
фармакокинетику данных препаратов и историю болезни 
конкретного пациента. При хронических РЗ длительное 
непрерывное использование НПВП обеспечивает лучший 
контроль симптомов, чем прием НПВП в режиме «по требо-
ванию». Длительный прием НПВП при ОА и подагрическом 
артрите в ряде случаев способен уменьшить частоту рециди-
вов и болезни [11]. Однако при этом очень важен своевремен-
ный контроль за состоянием пациента. Больного необходимо 
опрашивать не реже чем каждые 3 месяца на предмет новых 
жалоб и симптомов и при необходимости выполнять эзофа-
гогастродуоденоскопию. 

У терапевтов часто возникает вопрос: какой прием НПВП 
лучше – постоянный или интермиттирующий? Проведенные 
французскими коллегами исследования свидетельствуют 
о том, что при интермиттирующем приеме частота рецидивов 
ОА выше, отметила профессор Л. И. Алексеева. 

«Говоря вообще о НПВП, – продолжила докладчик, – 
чрезвычайно важно, когда они имеют разные формы, раз-
ные дозировки, разную степень проникновения, быстроту 
оказания эффекта и т. д. Всеми этими качествами, на мой 
взгляд, обладает препарат Нурофен. Он назначается и детям, 
и взрослым». 

Профессор Л. И. Алексеева обратила внимание ауди-
тории на широкий перечень форм препарата: есть просто 
таблетки Нурофена (200 мг), к которым все давно привык-
ли, и таблетки Нурофен Форте с более высокой дозировкой 
(400 мг). Появились капсулы Нурофен Экспресс (200 мг) 
и Нурофен Экспресс Форте (400 мг). Желатиновая обо-
лочка капсулы растворяется быстрее, чем таблетка, 
поэтому заключенный в капсуле ибупрофен начинает дей-
ствовать раньше, облегчая боль в режиме скорой помощи. 
После приема капсулы Нурофен Экспресс препарат обна-
руживается в плазме крови уже через 10 минут, а значит, 
происходит максимально быстрая его доставка в очаг пора-
жения, при этом оптимальная концентрация действующего 
вещества также достигается очень быстро. Для женщин, 
страдающих предменструальным синдромом, предназна-
чены капсулы Нурофен Экспресс Леди (512 мг): ибупрофен 
представлен здесь в виде дигидрата, оказывающего более 
быстрое действие. Существует также Нурофен для детей 
от 3 месяцев до 12 лет в виде суспензии со вкусом клубники 
и апельсина (100 мг/5 мл) и покрытые оболочкой таблетки 
для детей от 12 лет (200 мг), также содержащие ибупрофен 
в виде дигидрата. А кроме того, в арсенале врача имеется 
Нурофен Интенсив (200 мг ибупрофена + 500 мг параце-
тамола) с запатентованной формулой уникальной кап-
сульной мембраны SynchroTech: препарат обладает еще 
более выраженным действием на боль, которое длится 
до 8 часов при приеме одной таблетки и до 9 часов – при 
приеме двух.

Спикер привела некоторые сопоставительные данные 
по вышеперечисленным препаратам. Быстрота действия пре-
парата Нурофен Экспресс оказалась выше по сравнению 
с эффектом таблетированного Нурофена. Преимущества 
ибупрофена натрия дигидрата перед обычным ибупрофе-
ном тестировались на модели зубной боли после удаления 
3-го моляра у 396 пациентов: различия в пользу дигидрата 

появились уже через 20 минут после приема препарата [12]. 
Примечательно также, что не только две, но даже и одна 
таблетка Нурофен Интенсив по эффективности сравнима 
с комбинированными кодеин-содержащими препаратами [13]. 
При этом в плане безопасности в отношении развития НЯ 
(в частности, инфаркта миокарда, инсульта, сердечной недо-
статочности, венозных тромбоэмболий) ибупрофен занимает 
хорошие позиции. Это подтверждено рядом исследований, 
в частности работой испанских коллег, в которой проана-
лизирован огромный пласт данных 8,5 млн пациентов, при-
нимавших различные НПВП [14], и позволяет рекомендо-
вать данный препарат широкому кругу пациентов с болевым 
синдромом.

Возможности устранения изжоги и регургитации 
в первые дни терапии гастроэзофагеальной 
рефлюксной болезни 

Так сформулирова л тему выступления профессор
Д. С. Бордин. Согласно монреальскому определению, мы 
можем говорить о диагнозе «гастроэзофагеальная рефлюкс-
ная болезнь (ГЭРБ)», если рефлюкс содержимого желудка 
сопровождается появлением беспокоящих пациента сим-
птомов или развитием осложнений, то есть повреждением 
слизистой оболочки пищевода [15].

Заброс содержимого желудка в пищевод при ГЭРБ вызы-
вает у больного разнообразные проблемы, при этом изжога 
наблюдается далеко не у всех пациентов с данной патологией, 
в связи с чем диагностика ГЭРБ может оказаться не таким уж 
простым делом. Ведь что такое изжога? Это чувство жжения, 
по ощущениям поднимающееся из эпигастрия (желудка или 
нижней части грудной клетки) вверх к шее [16]. В плане дан-
ного определения c больным надо разговаривать, уточнять 
у него симптомы, потому что некоторые пациенты под изжо-
гой подразумевают жжение в кончике или корне языка, 
в правом подреберье и т. д., пуская врача по ложному диа-
гностическому пути.

Вторым важнейшим симптомом ГЭРБ является регур-
гитация, под которой следует понимать попадание содер-
жимого желудка вследствие рефлюкса в ротовую полость 
или нижнюю часть глотки. Больному можно объяснить, что 
речь идет о срыгивании пищи, кислой или горькой отрыжке, 
но не отрыжке воздухом. 

Эпидемиологии ГЭРБ посвящен ряд метаанализов, в одном 
из самых свежих показано, что распространенность данной 
патологии в России находится в пределах от 15% до 19,9% [17]. 
Россия попала в число стран, где распространенность ГЭРБ 
выше глобальной [18]. 

Монреальская классификация ГЭРБ разделила все ее 
симптомы на пищеводные (наиболее важные) и внепище-
водные [15].

Пищеводные синдромы
Синдромы, проявляющиеся исключительно симптомами: 
1. Классический рефлюксный синдром.
2. Синдром загрудинной боли. В отличие от стенокардии 

возникает не после физической нагрузки, а после приема 
пищи и устраняется антацидами. Хотя в некоторых случаях 
рефлюкс может спровоцировать приступ стенокардии и/или 
сердечной аритмии.

Синдромы с повреждением пищевода (осложнения, переходящие 
одно в другое):

1. Рефлюкс-эзофагит с обязательным наличием эрозий 
в качестве диагностического критерия. 
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2. Стриктуры пищевода.
3. Пищевод Барретта.
4. Аденокарцинома пищевода.

Внепищеводные синдромы
Синдромы, связь которых с ГЭРБ установлена:
1. Кашель рефлюксной природы.
2. Ларингит рефлюксной природы.
3. Бронхиальная астма рефлюксной природы.
4. Эрозии зубной эмали рефлюксной природы.
Синдромы, связь которых с ГЭРБ предполагается:
1. Фарингит.
2. Синуситы.
3. Идиопатический фиброз легких.
4. Рецидивирующий средний отит.
В клинической практике диагноз ГЭРБ устанавливает-

ся на основании оценки клинических симптомов и ответа 
на лечение. Показания к проведению дополнительных мето-
дов исследования появляются при неэффективности терапии, 
неопределенности диагноза и осложнениях, лечении (или 
профилактике) осложнений ГЭРБ [20].

Последние рекомендации Американской коллегии 
гастроэнтерологов предлагают пациентам с классическими 
симптомами ГЭРБ (изжога и регургитация), у которых нет 
тревожных симптомов, проводить 8-недельную эмпири-
ческую терапию ингибиторами протонного насоса (ИПН) 
раз в день за полчаса до еды. Больным с дисфагией и дру-
гими тревожными симптомами (потеря веса и желудоч-
ное кровотечение, а также множественные факторы риска 
развития пищевода Баррета) рекомендуется эндоскопия 
в качестве первого исследования. Пациентам с симптома-
ми хронической ГЭРБ при наличии трех и более факторов 
риска показано однократное скрининговое исследование 
для выявления пищевода Барретта. К таким факторам риска 
относят принадлежность к мужскому полу, возраст старше 
50 лет, курение, ожирение, отягощенный семейный анам-
нез. Золотым стандартом скрининга является традиционное 
пероральное эндоскопическое исследование под седацией. 
Если результат первичного обследования отрицательный, 
повторный скрининг не показан [21]. 

Эксперты подчеркивают значение клинических проявле-
ний для диагностики ГЭРБ. Но диагностическая ценность 
учета симптомов даже у опытных гастроэнтерологов имеет 
чувствительность 70% и специфичность 67% по сравнению 
с объективными доказательствами ГЭРБ по результатам 
рН-метрии или эндоскопии пищевода [20]. 

Что касается лечения, то симптоматический ответ при 
двухнедельном курсе эзомепразола не является чувстви-
тельным и специфичным для диагностики ГЭРБ на осно-
вании этого теста с ИПН. Лионский консенсус говорит, что 
позитивный тест с ИПН не приравнивается к диагнозу ГЭРБ . 
У пациентов с изжогой тест с ИПН имеет чувствитель-
ность 71% и специфичность 44% по сравнению с данными 
рН-метрии или эндоскопии пищевода. При атипичных 
симптомах (боль в грудной клетке, хронический кашель, 
ларингит и т. п.) показатели ответа на прием ИПН ниже 
(и их в таких случаях назначают в двойной дозе и сроком 
на 12 недель), чем при изжоге, что уменьшает возможности 
данного подхода к диагностике [20].

Основным ограничением теста с ИПН является значи-
тельная вариативность симптомов при гиперчувствитель-
ности пищевода. Существует зависимость результатов ответа 
на терапию от дозировки препарата и продолжительности 

теста. Тем не менее, несмотря на низкую специфичность 
и высокий плацебо-ответ, эмпирический подход к лечению 
ИПН является менее дорогостоящим, чем диагностическое 
тестирование, и одобрен с социальных позиций. Однако этот 
подход ведет к гипердиагностике ГЭРБ и злоупотреблению 
ИПН. Изжога вызвана тем, что есть заброс, но она может быть 
ассоциирована и с гиперчувствительностью пищевода как 
элементом функциональных диспепсических расстройств, 
а значит, есть повод для реализации плацебо-эффекта. 

Преодолеть эту проблему можно с помощью другого пре-
парата – альгината натрия (Гевискон). Это особый препарат, 
единственный в своем роде. Механизм его действия осно-
ван на том, что альгинат (альгиновые кислоты, получаемые 
из водорослей), попадая в желудок, контактирует с соляной 
кислотой и формирует своего рода рафт – плот, который 
физически препятствует рефлюксу. 

На этом основан альгинатный тест ГЭРБ: купирование 
изжоги при однократном приеме 20 мл Гевискона служит 
дополнительным критерием диагноза ГЭРБ. Предложенный 
нами в 2010 г. тест очень прост в выполнении, обладает высо-
кой чувствительностью – 96,7% (95% ДИ 93,8-100%) и спе-
цифичностью – 87,7% (95% ДИ 82,8-99,2%) [22]. В качестве 
одного из основных методов выявления рефлюксной болез-
ни альгинатный тест нашел отражение в VI Национальных 
рекомендациях по диагностике и лечению кислотозависимых 
и ассоциированных с Helicobacter pylori заболеваний 
(2017 г.) [23]. 

Основной ингредиент препаратов Гевискон® (Гевискон®, 
Гевискон® Двойное Действие, Гевискон® форте), алгинат 
натрия, получают из натуральных морских водорослей. 
Как уже было сказано выше, он помогает создавать защитный 
барьер на поверхности содержимого желудка (в основном это 
соляная кислота, но также пепсин и даже желчь). Препараты 
Гевискон® также содержат антациды, которые превращают 
избыток кислоты в воду. 
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Результаты клинического исследования 
«Колибри»: положительный опыт 
импортозамещения в лечении осте оартрита 
С. К. Чечилова, медицинский журналист, chechilova@yandex.ru

Резюме. В рамках II Всероссийской научно-практической конференции «Cкелетно-мышечная боль при ревматических забо-
леваниях», проведенной в Москве, 16 сентября прошел сателлитный симпозиум «Результаты клинического исследования 
«Колибри»: положительный опыт импортозамещения в лечении остеоартрита». Остеоартрит входит в топ-10 заболеваний, 
вызывающих инвалидность у людей старшего возраста. Заболеваемость остеоартритом растет на протяжении последних 
лет и представляет собой большое социально-экономическое бремя для общества, потому что увеличивается потребность 
в дорогостоящих операциях по эндопротезированию крупных суставов. Проблема боли при остеоартрите и ее хронизации 
заставляет специалистов искать все новые подходы к терапии заболевания. Согласно представленным данным, российский 
инновационный препарат, разработанный в порядке импортозамещения, существенно уменьшает болевой синдром и улуч-
шает функциональное состояние суставов у большинства пациентов с остеоартритом. Он позволяет снизить потребность 
в нестероидных противовоспалительных препаратах и сократить их применение в среднем в два раза. 
Ключевые слова: ревматология, крупные суставы, мелкие суставы, остеоартроз, потребность в нестероидных противовос-
палительных препаратах.
Для цитирования: Чечилова С. К. Результаты клинического исследования «Колибри»: положительный опыт импортозамещения 
в лечении остеоартрита // Лечащий Врач. 2022; 11 (25): 102-104. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.017

К онференции под эгидой НИИ ревматологии имени 
В. А. Насоновой и ассоциации ревматологов России 
традиционно вызывают высокий интерес со стороны 
практикующих врачей различных специальностей. 

О задачах, которые сегодня стоят перед российскими ревма-
тологами, о мультидисциплинарном подходе в курации боль-
ных остеоартритом и достижениях отечественной медицины 
рассказали директор ФГБНУ Научно-исследовательский 
институт ревматологии имени В. А. Насоновой, д.м.н., член-
корр. РАН А. М. Лила и д.м.н., первый заместитель директора 
НИИ ревматологии имени В. А. Насоновой Е. Г. Зоткин.

– Какие вызовы сегодня стоят перед рос-
сийскими ревматологами?

– Современные информационные интервенции требуют 
донесения адаптированной информации до лечащих врачей. 
НИИ ревматологии имени В. А. Насоновой регулярно проводит 
четыре Всероссийских научно-практических конференции. 
Из них чисто утилитарную направленность имеют конференции 
по ревмореабилитации и скелетно-мышечной боли при ревма-
тических заболеваниях, а также школа В. А. Насоновой, адресо-
ванная молодым врачам. Основной посыл этих мероприятий – 
представить врачам актуальную или современную информацию 
для клинической практики. Конференции интересны не только 
ревматологам, но и смежным специалистам, в первую очередь 
терапевтам, неврологам, травматологам-ортопедам.

– Больные остеоартритом – зачастую коморбидные пациенты. 
Необходим ли здесь мультидисциплинарный подход? 

– Остеоартрит – это в первую очередь медико-социальная 
проблема. В Российской Федерации около 14-16 миллионов 
человек имеют симптомы остеоартрита. Отечественным 
ревматологам (а их порядка полутора тысяч человек) сложно 
справиться с осмотром столь большого количества пациен-

Results of the clinical study «Hummingbird»: positive experience of import 
substitution in the treatment of osteoarthritis
Svetlana K. Chechilova, medical journalist,  chechilova@yandex.ru

Abstract. Within the II All-Russian Scientific and practical conference ”Musculoskeletal pain in rheumatic diseases”, held in Moscow, 
on September 16, a satellite symposium «Results of the clinical study ”Hummingbird”: positive experience of import substitution in the 
treatment of osteoarthritis”. Osteoarthritis is among the TOP 10 disea es that cause disability in older people. The incidence of osteoar-
thritis has been increasing in recent years and represents a rather large socio-economic burden for society, because the need for expensive 
operations for endoprosthetics of large joints is increasing. The problem of pain in osteoarthritis and its chronization forces specialists 
to look for new approaches to the treatment of the disease. According to the presented data, the Russian innovative drug, developed in 
the order of import substitution, significantly reduces the pain syndrome and improves the functional state of the joints in most patients 
with osteoarthritis. It reduces the need for non-steroidal anti-inflammatory drugs and reduces their use by an average of two times. The 
drug has a fairly rapid effect – after the first course, a good result is visible. Ultrasound proves the anti-inflammatory effect of the drug. 
Keywords: rheumatology, large joints, small joints, osteoarthrosis, need for non-steroidal anti-inflammatory drugs.
For citation: Chechilova S. K. Results of the clinical study ”Hummingbird”: positive experience of import substitution in the treatment of 
osteoarthritis // Lechaschi Vrach. 2022; 11 (25): 102-104. DOI: 10.51793/OS.2022.25.11.017
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тов. Естественно, первый врач, который принимает пациента 
с остеоартритом, – это терапевт. У ассоциации ревматологов 
России тесная кооперация с Российским научным медицин-
ским обществом терапевтов, президентом которого является 
академик А. И. Мартынов. Мы тесно сотрудничаем с травма-
тологами-ортопедами, потому что надо формировать единые 
подходы к диагностике и консервативной терапии, особенно на 
ранних стадиях остеоартрита. Чаще всего пациенты жалуются 
на боль, а она бывает не только ноцицептивная, но и нейропа-
тическая, ноципластическая, смешанная, поэтому так важно 
получать консультативную помощь неврологов, специалистов 
из Российского общества по изучению боли (РОИБ). Подобная 
многопрофильность связана именно с теми терапевтически-
ми и диагностическими подходами, которые применяются
в настоящее время в отношении остеоартрита.

– Что бы Вы пожелали участникам конференции?
– Хотелось бы, чтобы знания, изложенные в лекциях 

и сообщениях на конференции, и клинические наблюдения, 
продемонстрированные здесь, были приняты врачебным 
сообществом. 

Курс на импортозамещение предпо-
лагает развитие российских техноло-
гий в области медицины, фармаколо-
гии. Новый инновационный препарат 

АМБЕНЕ® Био производится в России по современным 
технологиям. О том, как ревматологи оценивают его воз-
можности, рассказал первый заместитель директора НИИ 
ревматологии имени В. А. Насоновой, д.м.н. Е. Г. Зоткин.

– Повлияла ли пандемия COVID-19 на течение остеоартрита 
у пациентов и тактику их лечения? 

– Пациенты с остеоартритом, страдающие хронической 
болью, пережили достаточно тяжелый период, ведь из-за 
долгой самоизоляции они были вынуждены находить-
ся в состоянии гиподинамии. Заболевание прогрессиро-
вало, что сопровождалось сохранением боли в поражен-
ных суставах. Конечно, во время пандемии специалисты 
не оставляли пациентов без внимания и назначали пре-
жде всего хондропротекторы, которые хорошо себя заре-
комендовали в терапии заболевания, а также различ-
ные препараты – как пероральные, так и препараты для 
внутримышечного введения, показавшие эффективные 
результаты в купировании болевого синдрома у пациентов 
с остеоартритом в состоянии гиподинамии.

– Отразились ли глобальные геополитические изменения 
на доступности терапии для пациентов с остеоартритом? 
Появились ли для них альтернативные российские препараты?

– Сегодняшняя ситуация изменила возможности лечения. 
Курс на импортозамещение предполагает развитие российских 
технологий в области медицины, фармакологии. Очень хоро-
шо, что в нашей стране появляются новые инновационные 
препараты – это даже не аналоги импортных, а современ-
ные препараты, производимые по новейшим технологиям 
на наших заводах. Ревматологи начали использовать их в своей 
клинической практике, проводить сравнительные клиниче-
ские исследования, о них уже есть статьи в научных изданиях. 
В этом году вышла публикация по препарату АМБЕНЕ® Био, 
это основной препарат для лечения остеоартрита у пациен-
тов с коморбидной патологией, у больных старшего возраста. 
Препарат хорошо себя зарекомендовал не только как эффек-
тивный, но и как безопасный.

– Сейчас наблюдается активный рост отечественных техноло-
гий. НИИ ревматологии, безусловно, является лидером российской 
науки. Появились ли новые подходы в терапии к лечению пациентов 
с остеоартритом?

– Мы завершили клиническое исследование по применению 
инновационного отечественного препарата АМБЕНЕ® Био 
у пациентов с разными формами остеоартрита – гонартрозом, 
поражениями мелких суставов кистей, генерализованным остео-
артрозом. В этом же году планируется изложение нашего матери-
ала в журнале «Современная ревматология». В этих публикациях 
мы показали, что этот препарат эффективен и безопасен. 

– Как Вы считаете, в чем залог успеха терапии ревматологи-
ческих заболеваний в целом и остеоартрита в частности?

– На этот вопрос нельзя ответить в двух словах. Пациентам 
нужна комплексная терапия, включая немедикаментозные и 
медикаментозные методы, а выбор препарата остается за врачами.

Научный диалог был продолжен в рамках симпозиума, 
где были представлены три доклада. Председатель симпо-
зиума д.м.н., профессор Е. Г. Зоткин выступил с докладом 
«Возможности и преимущества АМБЕНЕ® Био в терапии 
остеоартрита».

Он обратил внимание коллег на то, что фармакотерапия остео-
артрита не в полной мере удовлетворяет врачей и пациентов. 
К сожалению, боль становится хронической, а остеоартрит не 
приходит один. Как правило, у пациентов развиваются множе-
ственные сопутствующие патологии. Возможности лекарствен-
ной терапии, назначаемой по поводу этих болезней и купиро-
вания болевого синдрома, ограничены, поскольку ряд средств 
нельзя применять из-за широкого спектра нежелательных лекар-
ственных явлений. Выступающий рассказал об исследовании 
препарата АМБЕНЕ® Био. В нем принимали участие три меди-
цинских центра: Первый МГМУ имени И. М. Сеченова, ФГБНУ 
НИИ ревматологии имени В. А. Насоновой, ФГБОУ ВО ТулГУ. 

Основной компонент препарата – хондроитина сульфат [1-4].
Помимо него препарат содержит низкомолекулярные регуля-
торные пептиды, аминокислоты и микроэлементы. Поэтому 
комплексный препарат АМБЕНЕ® Био изучался не с точки 
зрения влияния каждого из компонентов, а исходя из всей 
совокупности составляющих сульфат [1-4]. Уникальность 
нового лекарственного препарата заключается в том, что он 
сделан в нашей стране с помощью отечественных технологий 
на современном оборудовании по уникальной запатентованной 
технологии и позволяет добиться столь актуального сегодня 
импортозамещения. 

Задача исследований была следующей: доказать симптом-
модифицирующее действие АМБЕНЕ® Био [8-11]. Важно, что 
оценка производилась не только в краткосрочном периоде, 
но и в долгосрочном. Были выбраны пациенты 1-3 рентге-
нологических стадий, у которых наблюдалась выраженная 
боль на протяжении длительного периода времени и которые 
принимали стабильные дозы обезболивающих препаратов, 
прежде всего нестероидных противовоспалительных пре-
паратов (НПВП). 233 пациента были разделены по возрасту 
(средний возраст 62 года), чаще в исследование включались 
больные гонартрозом, и основные статистические данные 
представлены по этой группе пациентов. 

Первый этап анализа полученных данных – оценка резуль-
татов лечения пациентов с остеоартритом коленных суставов 
с применением оригинального препарата АМБЕНЕ® Био 
в динамике. Уже через месяц от момента первого введения или 
через 10 дней после завершения курса наблюдалось снижение 
боли в два раза по визуальной аналоговой шкале. Улучшилась 
функция пораженного сустава. Практически 90% пациентов 
отметили, что почувствовали улучшение – эффект был хороший 
или удовлетворительный. УЗИ пораженных коленных суставов 

Евгений Германович Зоткин, д.м.н., первый 
заместитель директора НИИ ревматологии 
имени В. А. Насоновой
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выявило, что толщина синовиальной оболочки уменьшилась 
и достоверно снизилось количество пациентов, у которых после 
девяти месяцев инъекционной терапии выпот отсутствовал 
(55% в одной группе, 65% – во второй). И в группе пациентов 
с поражением мелких суставов кистей динамика болевого 
синдрома была примерно такой же, как и при лечении группы 
больных с остеоартритом коленных суставов. Это очень важный 
момент, подчеркнул Зоткин, который позволит говорить о рас-
ширении показаний у данной группы лекарственных препара-
тов. Крайне важно то, что у пациентов, которые были включены 
в исследование, существенно снизилась потребность в приеме 
НПВП – это одна из целей лечения в отношении остеоартрита 
любойлокализации. Вторая часть исследования «Колибри» под-
разумевала сравнение эффективности и безопасности препара-
тов АМБЕНЕ® Био и Алфлутоп. Исследователи отметили, что 
долгосрочная эффективность АМБЕНЕ® Био в отношении боли 
и функции суставов была более выраженной. В конце своего 
выступления докладчик сделал вывод, что курсы терапии с при-
менением отечественного препарата АМБЕНЕ® Био могут дать 
хорошие долгосрочные результаты у пациентов с остеоартритом 
разных форм [12]. Препарат будет эффективен и для пациентов 
с поражением мелких суставов кистей рук. 

Ирина Вадимовна МЕНЬШИКОВА, д.м.н, профессор кафедры 
госпитальной терапии Первого Московского государственного меди-
цинского университета имени И. М. Сеченова, выступила с докладом 
«Применение инъекционного хондропротектора для комплексного 
лечения боли у больных остеоартритом различной локализации». 

Меньшикова рассказала, что в исследовании, проведенном 
на базе Первого Московского государственного медицинско-
го университета имени И. М. Сеченова, принимали участие 
пациенты в возрасте 60+, со средней продолжительностью 
заболевания более 6 лет. Большую часть составляли больные 
с остеоартритом коленного сустава, меньшую – с остеоартри-
том суставов кистей. Почти 100% пациентов с остеоартритом 
мелких суставов кистей использовали НПВП с достаточно 
высокой частотой, большая часть из них постоянно. И около 
75% пациентов с остеоартритом коленных суставов применяли 
НПВП. После окончания курса инъекций болевой синдром 
в покое (измерение по визуальной аналоговой шкале) уменьшился 
в 4 раза. И это, по мнению Меньшиковой, говорит о значитель-
ном эффекте препарата, в первую очередь противовоспалитель-
ном. Боль при движении уменьшилась вдвое на фоне терапии 
исследуемым препаратом. Функция крупных суставов улучши-
лась на 50%, суставов кистей – на треть. Результат у пациентов 
с остеоартрозом суставов кистей был чуть менее выражен-
ным, возможно, это обусловлено малой выборкой. По индексу 
WOMAC отмечено значительное уменьшение скованности – 
примерно в два раза на фоне лечения и улучшение функции 
более чем на 55%. Оценка эффективности применения препара-
та, которую дали врачи и пациенты, в значительной мере совпа-
ла, более чем в 70% случаев – отличная. Вторичных конечных 
точек достигли более 70% пациентов. 

Терапия препаратом АМБЕНЕ® Био существенно снижает 
потребность в приеме НПВП и анальгетиков, от них отказалась 
треть пациентов через месяц после первого курса. Кроме того, 
на протяжении последующих шести месяцев также не потре-
бовался прием обезболивающих противовоспалительных пре-
паратов. А после второго курса количество этих пациентов про-
должило увеличиваться: примерно половина из тех больных, что 
принимали НПВП и анальгетики, смогли обходиться без них. 

Таким образом, АМБЕНЕ® Био – российский инноваци-
онный препарат, который позволяет добиться существенного 
уменьшения болевого синдрома и улучшения функционального 
состояния суставов у большинства пациентов с остеоартри-
том различной локализации. Препарат оказывает достаточно 
быстрый эффект – уже после первого курса виден хороший 
результат. УЗИ доказывает противовоспалительное действие 
препарата выраженное в уменьшении выраженности синовита 
и толщины синовиальной оболочки. 

Валерий Григорьевич САМОДАЙ, д.м.н., профессор кафед-
ры травматологии и ортопедии ВГМУ имени Н. Н. Бурденко, 
в докладе «Современные симптом-модифицирующие препараты 
в клинической практике» привел 4 клинических случая применения 
препарата АМБЕНЕ® Био. 

Пациент К., 72 лет. Коксартроз 3-й стадии с обеих сторон. 
Страдает мерцательной аритмией, имеет дефицит пуль-
са. Длительное время принимает варфарин. От операции 
по эндопротезированию левого тазобедренного сустава реко-
мендовано воздержаться. Пациент около полугода получает 
комплексную терапию – магнитотерапию, хондропротекторы 
(в 2021 г. 2 курса АМБЕНЕ® Био), НПВП, Остеогенон, 
Кальцемин Адванс. В настоящее время ходит без опоры, при-
нимает НПВП непостоянно (только при возникновении болей).

Пациент С., 60 лет. Болевой синдром. От предложенного 
оперативного вмешательства отказывается. Лечение: полу-
жесткий бандаж на поясницу, ФТЛ, ЛФК, НПВП и в течение 
2 лет хондропротекторы (Терафлекс, в последний год назна-
чено 2 курса АМБЕНЕ® Био). Болевой синдром по ВАШ – 
10-15. Продолжает работать водителем. От НПВП отказался.

Пациент Ф., 62 года. Произошла травма в апреле 2017 г. 
Лечение – скелетное вытяжение по оси бедра, препараты 
Ксарелто, Кальцемин Адванс, Остеогенон, метилурацил, хон-
дропротекторы (Терафлекс, диацереин), ФТЛ, ЛФК. В 2021 г. 
в качестве хондропротектора использовался АМБЕНЕ® Био 
(2 курса по 20 инъекций). При осмотре в феврале 2022 г. боль не 
беспокоит. Пациент ходит без опоры, необходимости в исполь-
зовании НПВП нет. Асептический некроз головки правой 
бедренной кости не прогрессирует.

Пациент К., 58 лет. В 2019 г. произошел перелом Th4 и Th5 
3-й стадии, нижний парапарез. Терапия: ФТЛ, ЛФК, массаж, 
хондропротекторы. В ноябре 2021 г. под контролем УЗИ про-
ведены 3 инъекции PRP-терапии. В декабре 2021 г. и в апреле 
2022 г. проведены 2 курса инъекций АМБЕНЕ® Био. Появилась 
проприоцептивная чувствительность, улучшилась функция 
тазовых органов.

Успешное лечение пациента c остеоартритом – результат 
правильного индивидуального подбора всех средств и мето-
дов лечения. 
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