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В В Е Д Е Н И Е
Врач, выбирающий лечение 

больного, уподобляется штурману, 
прокладывающему путь корабля 

между мелями трусости 
и скалами безрассудства 

Е.Е.Гогин

Я  верю, настанет день, когда человек отдастся в руки физиков. 
Не спрашивая его ни о чем, физики возьмут у  него кровь, 

сверятся с таблицей и вылечат одной пилюлей.
И  все же, если я заболею, то обращусь к какому-нибудь 

старому земскому врачу. Он взглянет на меня уголком глаза, 
пощупает пульс и живот, послушает. Затем кашлянет, 

раскуривая трубку, потрет подбородок и улыбнется мне, 
чтобы лучше утолить боль. Разумеется, 

я восхищаюсь наукой, но я восхищаюсь и мудростью.
А.Сент-Экзюпери

Бедный Экзюпери, разве мог он предположить, что столь противное его 
духу пророчество свершится в столь законченном виде! Зачем изучать тонкости 
течения заболеваний? Зачем подвергать больного пассивному курению? Зачем 
перенимать опыт наших корифеев?! Медицина пошла дорогой Скалозуба:

Ученостью меня не обморочишь, 
Скликай других, а если хочешь, 

Я  князь-Григорию и вам 
Фельдфебеля в Вольтеры дам, 

Он в три шеренги вас построит, 
А пикните, так мигом успокоит.

Грибоедов А.С.

Как иначе можно прочесть выдержку из приказа № 300 одного из многочис
ленных за последние годы министров здравоохранения РФ В.И.Стародубова: 
«Руководителям лицензионно-аккредитационных органов субъектов Российской 
Федерации при проведении сертификации и лицензирования медицинской дея
тельности руководствоваться стандартами (протоколами) диагностики и лече
ния больных с неспецифическими заболеваниями легких». Попробуйте после этого 
проводить индивидуальную терапию конкретного больного с учетом всей непов
торимости его, больного, болезни. Бедные М. Я. Мудров и С. П. Боткин перево
рачиваются в гробу.

Время бежит. Америка уже давно утвердилась в доктринарной медицине. 
Стандартизация достигла «у них» такого уровня, что ни о каком индивидуаль
ном подходе там и речи быть не может. Но зато поднят профессиональный 
уровень самого плохого врача до среднего. Врачебное мышление подменено



4 Введение

четкой инструкцией. Мы, как всегда, копируем Запад и так же, как всегда, «улуч
шаем» уже готовые стандарты. Спорить с этим все равно, что плевать против 
ветра. Тем более что позитив стандартизации несомненен, он очевиден.

Настоящая монография задумывалась как попытка прочтения этих стан
дартов с высоты врачебного опыта, выработанного в лучших традициях рус
ской врачебной школы, клиницистов, внимательно следящих за последними 
достижениями мировой медицины. Те стандарты, которые утверждены высо
кочтимым министерством, будут приведены без каких бы то ни было измене
ний (приказ есть приказ). Те, которые еще не успели утвердить, мы изложим в 
варианте, нам наиболее импонирующем. Мы еще раз напоминаем, что пишем 
монографию, а это дает право высказывать свое отношение к любым положе
ниям, обсуждаемым на этих страницах.

П остроена книга следующим образом. Каждый раздел начинается с осве
щения состояния проблемы, предлагается ее видение глазами авторов. Далее 
краткая информация о сущности заболевания, его патогенезе, наиболее рас
пространенная классификация, клинические проявления и, наконец, максималь
но подробно диагностика и современные возможности лечения. Сосущество
вание утвержденных М3, международных (принципиально отличающихся от 
«наших») и предлагаемых авторами стандартов неизбежно ведет к смешению 
стилей. Отечественные стандарты порой слишком кратки, поэтому нам при
шлось при описании отдельных форм заболеваний вопросы лечения разбирать 
детальнее. Специальной главой даны материалы по иммунологической диагно
стике, сущ ественно дополняющие соответствующие разделы основной части 
книги.

В приложении, там, где это методически оправдано, мы приводим сводные 
таблицы лекарственных средств, рекомендуемых к использованию.

Все рекомендации даны только после тщательного анализа самых после
дних данных с обязательным библиографическим подтверждением каждого 
предлагаемого решения. М нение Читателя будет самым важным критерием 
эффективности наших усилий. Итак, мы вступаем в диалог...
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МРТ М агнитно-резонансная томография РИД Равновесный перитонеальный диализ
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нпгд Низкопоточиый гемодиализ СБК Синдром Бадда— Киари
нпвп Нестероидные противовоспалительные СВ Сердечный выброс

препараты сг Сердечные гликозиды
НС Нефротический синдром сд Сахарный диабет
НСт Нестабильная стенокардия ско Средний карпускуляриый объем
НФГ Нефракционированиый гепарин СКВ Системная красная волчанка
няк Неспецифический язвенный колит СКФ Скорость клубочковой фильтрации
ОА Остеоартроз СЛР Сердечно-легочная реанимация
ОАГН Отягощенная по АГ наследственность см Суточное мониторироваиие
ОБ Облитерирующий броихиолнт сн Сердечная недостаточность
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огн Острый гломерулонефрит СРК Синдром раздраженного кишечника
оим Острый инфаркт миокарда ссд Системная склеродермия
окн Острый канальцевый некроз ссс Сердечно-сосудистая система
оке Острый коронарный синдром СССУ Синдром слабости синусового узла
17-ОКС 17-оксикетостероиды ссэг Среднее содержание в эритроците
ол Острый лейкоз гемоглобина
олжн Острая левожелудочковая недостаточность ст Соединительная ткань
олл Острый лимфобластный лейкоз стг Соматотропный гормон
омл Острый миелолейкоз СУ Синусовый узел
онмк Острое нарушение мозгового кровообращения ТА Гигантоклеточный темпоральный артериит
опн Острая почечная недостаточность тг Триглицериды
ОПечН Острая печеночная недостаточность тивзп Тубулоиитерстициальиые воспалительные
one Общее периферическое сопротивление заболевания почек
ОРВЗ Острые респираторные вирусные заболевания тик Тубулоинтерстнциальный компонент
отин Острый тубулоинтерстнциальный нефрит тин Тубулоинтерстнциальный нефрит
отн Острый тубулярный некроз тлт Тромболитическая терапия
ОФВ1 Объем форсированного выхода в 1 с тп Трепетание предсердий
охс Общий холестерин тси Тиреостимулирующие иммуноглобулины
оцк Объем циркулирующей крови ттг Тиреотропиый гормон
ощж О колощитовидные железы ТТГл Тест на толерантность к глюкозе
ПБЦ Первичный билиарный цирроз ТЭЛА Тромбоэмболия легочной артерии
пв Плевральный выпот УЗИ Ультразвуковое исследование
пг Простаглаидииы УО Ударный объем
пгпт Первичный гиперпаратиреоз УП Узелковый полиартериит
пд Перитонеальный диализ УФ Ультрафильтрация
пж Поджелудочная железа ФВ Фракция выброса
ПИАГ Первичный иммунный агранулоцитоз ФДА Фолиеводефицитная анемия
плг Первичная легочная гипертензия ФЖ Фибрилляция желудочков
пмк Пролапс митрального клапана ФЖЕЛ Форсированная жизненная емкость
пн Почечная недостаточность легких
пнг Пароксизмальная ночная гемоглобииурия ФК Ф ункциональный класс
пнжк Полиненасыщенные жирные кислоты ФЛ Фосфолипиды
пом Поражение органов мишеней ФНО Фактор некроза опухоли
пев Пиковая скорость выдоха ФП Ф ибрилляция предсердий
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ФРЖКТ Ф ункциональные расстройства
желудочно-киш ечного тракта

ФСГ Фолликулии-стимулирующий гормон
ХБ Хронический бронхит
хг Хронический гепатит
хгн Хронический гломерулонефрит
хдхк Х еиодезоксихолиевая кислота
хлл Хронический лнмфолейкоз
хмл Хронический мнелолейкоз
хммл Хронический миеломоноцитарный

лейкоз
хмпз Х ронические миелопролиферативиые

заболевания
хнзл Х ронические иеспецифические

заболевания легких
ХОБ Хронический обструктивиый бронхит
ХОБЛ Хронические обструктнвные болезни

легких
хп Хронический панкреатит
хпз Х роническое почечное заболевание
хпн Хроническая почечная недостаточность
ХПечН Хроническая печеночная недостаточность
ХС Холестерин
ХсЛПВП Холестерин липопротеидов высокой

плотности
ХсЛПНП Холестерин липопротеидов низкой

плотности
хсн Хроническая сердечная недостаточность
хтин Хронический тубулоиитерстициальный

нефрит
XX Хронический холецистит
хцк-пз Холецистокииии-паикреозимии
ц-АМФ Циклический адеиозиимоиофосфат
ЦВД Центральное венозное давление
ц-ГМФ Циклический гуаиозиимоиофосфат
ЦИК Циркулирующие иммунные комплексы
цнс Центральная нервная система
ЦсА Циклоспорин А
ЦОГ Циклооксигеиаза

ЦП Цветной показатель
чдц Частота дыхательных движений
чкв Чрескожное коронарное вмешательство
чсж Частота сокращений желудочков
чсс Частота сердечных сокращений
щж Щ итовидная железа
ЩФ Щелочная фосфатаза
эг Эссенциальная гипертензия
эит Электроимпульсиая терапия
ЭКГ Электрокардиография
экс Электрокардиостимулятор
ЭЛ Эмфизема легких
эм Электронная микроскопия
ЭРХПГ Эндоскопическая ретроградная 

холангиопаикреатография
эт Эссенциальная тромбоцитемия
ЭТл Эидотелии-1
ЭФИ Электрофизиологическое исследование
Эхо КГ Эхокардиография
ЮГА Ю кстагломеруляриый аппарат
ЯБ Язвенная болезнь
ядпк Язва двенадцатиперстной кишки
С-РБ С-реактивиый белок
Сгр Содержание креатинина
EF Na Фракционная экскреция натрия
Ig Иммуноглобулины
HA-Ag Антигеи вируса гепатита А
HAV Вирус гепатита А
Hb Гемоглобин
HBcAg с-Аитигеи вируса гепатита В
HBeAg е-Антиген вируса гепатита В
HBsAg s-Антиген вируса гепатита В
HBV Вирус гепатита В
HCV Вирус гепатита С
HP Helicobacter pylori
Ht Г ематокрит
ICAM-1 Антитела к межклеточным молекулам 

адгезии 1
Ur Азот мочевины



Часть 1 
ЗАБОЛЕВАНИЯ СЕРДЕЧНО

СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ



СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ

Очень трудно угнаться за успехами кардиологии. Только успели утвердить
ся хирургические методы лечения, и казалось, что все проблемы будут сняты, 
как выяснилось, что в дооперативной «стадии» возможности кардиологов-тера- 
певтов далеко не исчерпаны. Установление генетической природы всех (боль
шинства) хронических заболеваний сердца и сосудов позволило не только вери
фицировать само заболевание, но и прогнозировать его возникновение. После
дние достижения в диагностике и лечении конкретных заболеваний будут изложены 
в соответствующих разделах. Здесь необходимо остановиться на наиболее при
влекательном, перспективном и универсальном способе лечения многих болез
ней. Речь идет об использовании стволовых клеток. Не только за рубежом, но и у 
нас уже появились работы по успешному применению стволовых клеток для ле
чения инфаркта миокарда [52], правда, пока в эксперименте. В наше время это не 
должно разочаровывать, поскольку путь в клинику теперь стал много короче.

Задача, которая стоит перед авторами, -  составить рекомендации по диаг
ностике и лечению, -  в разделе кардиологии существенно облегчена. На боль
шую часть заболеваний подобные рекомендации, ставшие после утверждения 
стандартами, составлены. В титуле каждого из них стоят такие фамилии (!), что 
к этим стандартам даже прикасаться страшно, тем более их комментировать и 
корректировать. Подобные утвержденные стандарты даны с допустимыми со
кращениями. В остальных случаях будут внесены разумные дополнения.

В этом разделе рассмотрены основные формы сердечно-сосудистой пато
логии. Перечислим их в том порядке, в котором они обозначены в М еждуна
родной классификации болезней*.

110 Эссенциальная (первичная) гипертензия. 111-112 Гипертоническая болезнь с 
преимущественным поражением (соответственно) сердца, сердца с СН и без СН, пора
жением почек. Ишемическая болезнь сердца (120-125). Другие болезни сердца (ВО- 
152). Болезни артерий, артериол и капилляров (170-179).

1.1. АРТЕРИАЛЬНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ 
(ЭССЕНЦИАЛЬНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ, 

ГИПЕРТОНИЧЕСКАЯ БОЛЕЗНЬ)
По проблеме артериальной гипертензии (АГ) мы выступали неоднократно. 

Нами выдвинута оригинальная концепция этого заболевания. И, дабы нас не 
упрекнули в соглашательстве, коротко определим наш взгляд на артериальные 
гипертензии.

Эссенциальная гипертензия (ЭГ) -  мультифакторное заболевание, в основе которо
го лежит генетический полигенный структурный дефект, обуславливающий высокую 
активность прессорных механизмов длительного действия. АГ закрепляется с момента

* Данные МКБ-10 даны с большими сокращениями (детальнее в соответствующих 
разделах), иначе нужно было бы создать второй том.
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истощения депрессорной функции почек. Заболевание проявляется стойким хроничес
ким повышением систолического или диастолического давления, характеризуется часто
той от 15% до 45% в популяции.

Таким образом, все случаи стойкой хронической систоло/диастолической АГ, при 
которой выявляется генетический дефект, считающийся характерным для гипертони
ческой болезни, мы относим к последней. Мы рассматриваем также вариант обратимой 
(острой) АГ, которая может возникать при поражении органов, участвующих в регуля
ции АД. Так, возможно повышение АД при заболеваниях почек, надпочечников и дру
гих эндокринных органов при генетически полноценной системе регуляции гемодина
мики. В таких случаях прекращение патологического процесса в указанных органах 
приведет к нормализации АД. Особняком стоит АГ при ХПН. В этом случае АГ будет 
стойкой и хронической вследствие тяжелого нефросклероза, приведшего к стойкой ут
рате депрессорной функции почек.

Кратко изложим узловые вопросы понимания ЭГ. Подробности см. [60].
Патогенез АГ. В основе стойкой хронической АГ лежит наследственный полиген- 

ный генетический дефект, проявляющийся рядом структурных изменений (из извест
ных -  изменения клеточных мембран) и запускающий РААС механизм, вызывающий 
вазоконстрикцию и задержку натрия. Активация прессорного цикла, в свою очередь, 
активизирует депрессорную систему простагландинов. Некоторое время эти системы 
могут находиться в равновесии, но после истощения депрессорной системы произой
дет закрепление АГ.

В 2002 г. была открыта еще одна альтернативная прессорной РААС система депрес- 
сорного ангиотензина. В общих чертах эта система функционирует следующим образом. 
Под влиянием ренина из ангиотензиногена образуются два типа А-I: АТ и АТ, 9. Далее 
под действием АПФ, из АТ, образуется привычный нам А-ІІ (AT, g), а под действием 
АПФ2 -  новый «депрессорный» А-ІІ (АТ, 7). Эти данные настолько свежи, что реальное их 
осмысление потребует времени.

Таким образом, рассматривается единая форма генетически обусловленной стой
кой хронической АГ (гипертоническая болезнь, ЭГ). Факторы риска ее закрепления 
(факторы акселерации) -  избыточное потребление поваренной соли, заболевания почек, 
надпочечников, почечных артерий. Закрепление АГ реализуется через повышение об
щего периферического сосудистого сопротивления, увеличение сердечного выброса, 
ОЦК.

К лин и чески е проявления. Учитывая полигенную природу ЭГ, клиничес
кие проявления можно рассматривать как генетически обусловленные 3 основ
ных типа: кардиальный, почечный и церебральный. Кардиальный проявляется 
нарастающими коронарными патологическими проявлениями типа ИБС, про
грессирующего кардиосклероза. При почечном типе -  ранняя гиперфильтра
ция, периодические протеинурия, гематурия и последующее развитие почеч
ной недостаточности. Мозговой вариант протекает с типичными церебральны
ми кризами, возможны ишемические и геморрагические инсульты.

Присоединение паренхиматозного заболевания почек, сужения почечных 
артерий, заболеваний надпочечников модифицирует промежуточные элементы 
патогенеза и качественно меняет клинические проявления. Обычно АД стано
вится более высоким и труднокорригируемым.
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В данной монографии мы приводим рекомендации, разработанные Экспертами Всерос
сийского научного общества кардиологов в 2001 г. и утвержденные на Российском националь
ном конгрессе кардиологов 11 октября 2001 г. (Р. Г. Оганов). Поскольку это официальный доку
мент, мы приводим его без учета наших взглядов на проблему АГ.

По МКБ10 -  гипертоническая болезнь (110-115); 110 Эссенциальная (первичная) гиперто
ния; 111 Гипертоническая болезнь с преимущественным поражением сердца; 112 Гипертони- 
ческая болезнь с преимущественным поражением почек; ИЗ Гипертоническая болезнь с 
преимущественным поражением сердца и почек.

Национальные рекомендации по профилактике, диагностике 
и лечению артериальной гипертонии

Введение. В Российской Федерации, как и во всем мире, артериальная гиперто
ния [гипертензия] (АГ) (термины гипертония и гипертензия являются синонимами и 
означают повышение давления) остается одной из самых актуальных проблем кардио
логии. Это связано с тем, что АГ, во многом обусловливающая высокую сердечно-сосу
дистую заболеваемость и смертность, характеризуется широкой распространенностью 
и, в то же время, отсутствием адекватного контроля в масштабе популяции. Даже в 
странах с высоким уровнем организации здравоохранения этот показатель сегодня не 
превышает 25-27%, в то время как в России артериальное давление (АД) контролиру
ется должным образом лишь у 5,7% мужчин и 17,5% женщин.

О п р ед ел ен и е . Термин «гипертоническая болезнь» (ГБ), предложенный 
Г. Ф. Лангом, соответствует употребляемому в других станах понятию «эссенциальная 
артериальная гипертензия (гипертония)». Под ГБ принято понимать хронически проте
кающее заболевание, основным проявлением которого является синдром артериальной 
гипертензии, не связанной с наличием патологических процессов, при которых повы
шение АД обусловлено известными причинами (симптоматические артериальные ги
пертензии).

Д иагностика. Диагностика ГБ и обследование пациентов с АГ проводит
ся в строгой последовательности, отвечая определенным задачам:

-  определение стабильности повышения АД и его степени;
-  исключение симптоматической АГ или идентификация ее формы;
-  выявление наличия других факторов риска сердечно-сосудистых заболе

ваний и клинических состояний, которые могут повлиять на прогноз и лечение, 
а также отнесение больного к той или иной группе риска;

-  определение наличия поражений «органов-мишеней» и оценку их тяжести.
Согласно международным критериям ВОЗ -  МОГ 1999 года, АГ определяется

как состояние, при котором АДс составляет 140 мм рт.ст. или выше и/или АДд -  
90 мм рт.ст. или выше у лиц, не получающих антигипертензивную терапию.

Точность измерения артериального давления, и, соответственно, правильность 
установления диагноза и степени АГ зависят от соблюдения правил по измерению 
АД.

П р ави л а  изм ерения артериальн ого  давлен ия
Для измерения АД имеет значение соблюдение следующих условий:
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1. Положение больного: сидя в удобной позе; рука на столе. Манжета накладывается 
на плечо на уровне сердца, нижний край ее на 2 см выше локтевого сгиба.

2. Обстоятельства: исключается употребление кофе и крепкого чая в течение 1 ч 
перед исследованием; не курить 30 минут. Исключается применение симпатомиметиков, 
включая назальные и глазные капли.

Измерение проводится в покое после 5-минутного отдыха. В случае если 
процедуре измерения АД предшествовала значительная физическая или эмо
циональная нагрузка, период отдыха следует продлить до 15-30 минут.

3. Оснащение. Манжета: желательно выбрать соответствующий размер манжеты (ре
зиновая часть должна быть не менее 2/3 длины предплечья и не менее 3/4 окружности 
руки). Столбик ртути или стрелка тонометра перед началом измерения должны нахо
диться на нуле.

4. Кратность измерения. Для оценки уровня АД на каждой руке следует выполнить 
не менее трех измерений с интервалом не менее 1 мин при разнице 8 и более мм рт.ст. 
производятся 2 дополнительных измерения. За конечное (регистрируемое) значение при
нимается среднее из двух последних измерений. Для диагностики заболевания должно 
быть выполнено не менее 2 измерений с разницей не менее недели.

5. Собственно измерение. Быстро накачать воздух в манжету до уровня давления, на 20 
мм рт.ст. превышающего систолическое (по исчезновению пульса). АД измеряется с точ
ностью до 2 мм рт.ст. Снижать давление в манжете на 2-3 мм рт.ст. в 1 с. Уровень давления, 
при котором появляется 1 тон, соответствует систолическому АД (1 -я фаза тонов Коротко
ва). Уровень давления, при котором происходит исчезновение тонов (5-я фаза тонов Ко
роткова), принимают за диастолическое давление. У детей и при некоторых патологичес
ких состояниях у взрослых невозможно определить 5-ю фазу, тогда следует попытаться 
определить 4-ю фазу тонов Короткова, которая характеризуется значительным ослаблени
ем тонов. Если тоны очень слабы, то следует поднять руку и выполнить несколько сжима
ющих движений кистью; затем измерение повторяют. Не следует сильно сдавливать арте
рию мембраной фонендоскопа. При первичном осмотре пациента следует измерить дав
ление на обеих руках. В дальнейшем измерения делаются на той руке, где АД выше. У 
больных старше 65 лет, больных с сахарным диабетом и получающих антигипертензив- 
ную терапию следует также произвести измерение АД стоя через 2 мин. Целесообразно 
также измерять давление на ногах, особенно у больных моложе 30 лет. Измерение АД на 
ногах желательно проводить с помощью широкой манжеты (той же, что и для лиц с ожире
нием), фонендоскоп располагают в подколенной ямке.

И зм ерение АД на дому. Самоконтроль АД больным или его родственниками с 
помощью автоматических и полуавтоматических приборов может быть чрезвычайно 
полезным в достижении адекватного лечения АГ и является неотъемлемой частью об
разовательных программ.

Суточное амбулаторное мониторирование АД. Данные 24-часового измере
ния АД имеют большую прогностическую ценность, чем разовые измерения. Рекомен
дуемая программа СМ АД предполагает регистрацию АД с интервалами 15 мин в период 
бодрствования и 30 мин в период сна. Отсутствие ночного снижения АД или наличие 
чрезмерного его снижения должны привлечь внимание врача, так как такие состояния 
увеличивают риск органных поражений.
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Обладая безусловной информативностью, метод СМ АД сегодня не является обще
принятым в основном из-за его высокой стоимости. После выявления стабильной АГ 
следует провести обследование пациента на предмет исключении симптоматических АГ. 
Далее определяются степень АГ, стадия заболевания и степень риска.

О бследование пациента на предмет исклю чения сим птом атичес
ких АГ

Первый этап -  обязательные исследования, которые проводятся каждому 
больному при выявлении АГ. Этот этап включает в себя выявление поражения 
органов-м иш еней, диагностику сопутствую щ их клинических состояний, 
влияю щих на риск сердечно-сосудистых осложнений, и рутинные методы 
диагностики вторичных АГ, указанных в пункте 3.

1 . С б о р  а н а м н е з а .  У больного с впервые выявленной АГ необходим 
тщательный сбор анамнеза, который должен включать: длительность существо
вания АГ и уровни повышения АД в анамнезе, а также результаты применявше
гося ранее лечения антигипертензивными средствами, наличие в анамнезе ги
пертонических кризов; данные о наличии симптомов ИБС, СН, заболеваний ЦНС, 
поражений периферических сосудов, СД, подагры, нарушений липидного обмена, 
бронхообструктивных заболеваний, заболеваний почек, сексуальных расстройств 
и другой патологии, а также сведения о лекарственных препаратах, используе
мых для лечения этих заболеваний, особенно тех, которые могут способствовать 
повышению АД.

У женщин -  гинекологический анамнез, связь повышения АД с беременно
стью, менопаузой, приемом гормональных контрацептивов, гормонально-заме
стительной терапией.

Необходима оценка образа жизни, включая потребление жирной пищи, пова
ренной соли, алкогольных напитков, количественную оценку курения и физичес
кой активности, а также данные об изменении массы тела в течение жизни; лично
стные и психологические особенности, а также факторы окружающей среды, ко
торые могли бы влиять на течение и исход лечения гипертонической болезни, включая 
семейное положение, ситуацию на работе и в семье, уровень образования;

Важен семейный анамнез АГ, СД, нарушений липидного обмена, ИБС, 
инсульта или заболеваний почек.

2. О б ъ е к т и в н о е  и с с л е д о в а н и е .  Обязательны измерение роста и 
веса с вычислением индекса массы тела (вес в килограммах, деленный на 
квадрат роста в метрах); оценка состояния сердечно-сосудистой системы, в 
особенности, размеров сердца, наличия патологических шумов, проявлений 
сердечн ой  н едостаточн ости  (хрипы  в легких, отеки, разм еры  печени), 
выявление пульса на периферических артериях и симптомов коарктации аорты; 
выявление патологических шумов в проекции почечных артерий, пальпацию 
почек и выявление других объемных образований.

3. Л а б о р а т о р н ы е  и и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я .  
Общий анализ крови и мочи; калий, глюкоза натощак, креатинин, общий холестерин 
крови; ЭКГ; рентгенография грудной клетки; осмотр глазного дна, УЗИ органов 
брюшной полости.
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Если на данном этапе обследования у врача нет оснований подозревать 
вторичный характер  АГ, а имею щ ихся данны х достаточно для четкого 
определения группы риска пациента и, соответственно, тактики лечения, то на 
этом обследование может быть закончено.

Второй этап предполагает исследования для уточнения формы симптома
тической АГ, дополнительные методы обследования для оценки поражения 
«органов-мишеней», выявление дополнительных факторов риска.

С п е ц и а л ь н ы е  о б с л е д о в а н и я  д л я  в ы я в л е н и я  в т о р и ч н о й  А Г
При подозрении на вторичный характер АГ выполняют целенаправленные ис

следования для уточнения нозологической формы АГ и, в ряде случаев, характера и/ 
или локализации патологического процесса. Для уточнения диагноза при подозре
нии на атеросклероз почечной артерии необходимо выполнить инфузионную реног- 
рафию, сцинтиграфию почек, допплеровское исследование кровотока в почечных 
сосудах, аортографию, раздельное определение ренина при катетеризации почеч
ных вен. При возможных паренхиматозных заболеваниях почек -  пробу Реберга, 
суточную потерю белка, инфузионную урографию, посевы мочи, биопсию почки.

При первичном гиперальдостеронизме (синдроме Конна) необходимы оп
ределение уровня альдостерона и активности ренина плазмы, компьютерная 
томография надпочечников, МРТ; пробы с гипотиазидом и верошпироном.

Синдром или болезнь Кушинга: определение уровня кортизола в крови; 
экскреции оксикортикостероидов с мочой; проба с дексаметазоном; визуализа
ция надпочечников и гипофиза (УЗИ, компьютерная томография, МРТ).

Феохромоцитома и другие хромафинные опухоли: определение уровня ка
техоламинов и их метаболитов в крови и в моче; визуализация опухоли (КТ, 
УЗИ, сцинтиграфия, МРТ).

Недостаточность аортальных клапанов: ЭХОКГ.
Синдром нарушения дыхания во сне: полисомнография.
Д о п о л н и т е л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я  д л я  о ц е н к и  с о п у т с т в у ю щ и х  

ф а к т о р о в  р и с к а  и п о р а ж е н и я  « о р г а н о в - м и ш е н е й » .  Выполняются 
в тех случаях, когда они могут повлиять на тактику ведения пациента, т.е. их 
результаты могут привести к изменению уровня риска. УЗ исследование почек и 
периф ерических сосудов; эхокардиограф ия как наиболее точны й метод 
диагностики ГЛЖ. Исследование показано только тогда, когда ГЛЖ не выявляется 
на ЭКГ, а ее диагностика повлияет на решение вопроса о назначении терапии; 
липидный спектр и триглицериды.

Классификация АГ

1. О пределение степени АГ
Классификация уровней АД у взрослых старше 18 лет представлена в 

табл. 1. Термин «степень» предпочтительнее термина «стадия», поскольку 
слово «стадия» подразумевает прогрессирование во времени.

Если значение АДс или АДд попадает в разные категории, то устанавлива
ется более высокая категория.
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Степень АГ устанавливается в случаях впервые диагностированной АГ и 
у пациентов, не получающих гипотензивные препараты.

Таблица 1. Определение и классификация уровней А Д

Категория АДс (мм рт.ст.) АДд (мм рт.ст.)
Оптимальное <120 <80
Нормальное <130 <85
Высокое нормальное 130-139 8 5 -8 9
АГ 1 степени 140-159 90 -99
АГ II степени 160-179 100-109
АГ III степени >180 >110
Изолированная систолическая гипертензия >140 <90

2. О пределение группы риска
У больных АГ прогноз зависит не только от уровня АД. Наличие сопут

ствующих факторов риска, вовлечение в процесс «органов-мишеней», а также 
наличие ассоциированных клинических состояний имеет не меньшее значе
ние, чем степень повышения АД, в связи с чем в современную классификацию 
введена стратификация больных в зависимости от степени риска.

Решение о характере ведения пациента с АГ следует принимать не только на основа
нии уровня АД, но также обязательно с учетом наличия других факторов риска и сопут
ствующих заболеваний, таких как диабет, патология «органов-мишеней», сердечно-сосу
дистые и почечные поражения. Необходимо также учитывать некоторые аспекты лично
стного, клинического и социального положения больного. Чтобы оценить суммарное 
влияние нескольких факторов риска относительно абсолютного риска тяжелых сердечно
сосудистых поражений, экспертами ВОЗ -  МОГ предложена стратификация риска по 
четырем категориям (низкий, средний, высокий и очень высокий риск-табл. 2,3). Риск в 
каждой категории рассчитан, исходя из данных об усредненном за 10 лет риске смерти от 
сердечно-сосудистых заболеваний, о риске нефатальных инсульта и инфаркта миокарда 
по результатам Фрамингемского исследования.

Таблица 2. Критерии стратификации риска
Факторы риска и 

анамнез
АРТЕРИАЛЬНОЕ ДАВЛЕНИЕ (мм рт. ст.)

Степень I (мягкая 
АГ) АДс 140-159 
или АДд 90-99

Степень II (умеренная 
АГ) АДс 160-179 или 

АДд 100-109

Степень III (тяже
лая АГ) АДс > 

180 или АДд >110
I. Нет ФР, ПОМ, 
АКС

Низкий риск Средний риск Высокий риск

II. 1-2 фактора 
риска (кроме СД)

Средний риск Средний риск Очень высокий 
риск

III. 3 и более ФР и/ 
или ПОМ, и/или 
СД

Высокий риск Высокий риск Очень высокий 
риск

IV. АКС Очень высокий 
риск

Очень высокий риск Очень высокий 
риск

'Роль этих факторов в настоящее время считается существенной, их наличие может 
увеличивать абсолютный риск в пределах одной группы риска, поэтому их оценка же
лательна при наличии возможности.
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Таблица 3. Распределение А Г  по степени риска
Факторы риска Поражение «орга

нов-мишеней» 
(ГБ II стадии, ВОЗ 

1993)

Ассоциированные 
(сопутствующие) клинические 
состояния (ГБ III стадии, ВОЗ 

___________ 1993)___________
-  Основные
-  Мужчины > 55 лет
-  Женщины > 55 лет
-  Холестерин > 6,5 ммоль/л
-  Семейный анамнез ран
них сердечно-сосудистых 
заболеваний (у женщин 
<65 лет, у мужчин < 55 лет)

-  Сахарный диабет

Дополнительные факторы 
риска, негативно влияющие 
на прогноз больного с АГ:

-  Снижение холестерина 
ЛПВП

-  Повышение холестерина 
ЛПНП

-  Микроальбуминурия при 
диабете

-  Нарушение толерантности 
к глюкозе

-  Ожирение
-  Малоподвижный образ 
жизни

-  Повышение фибриногена
-  Социально-экономическая 
группа риска

Г ипертрофия 
левого желудоч- 
ка(ЭКГ, ЭхоКГ или 
рентгенография)

Протеинурия и/или 
кратининемия 1,2— 
2,0 мг/дл

Ультразвуковые 
или рентгенологи
ческие признаки 
атеросклеро
тической бляшки

Генерализованное 
или очаговое суже
ние артерий сет
чатки

Цереброваскулярные заболевания 
Ишемический инсульт 
Геморрагический инсульт 
Транзиторная ишемическая атака

Заболевания сердца 
Инфаркт миокарда 
Стенокардия
Коронарная реваскуляция 
Застойная сердечная 
недостаточность

Заболевания почек 
Диабетическая нефропатия 
Почечная недостаточность 
(креатининемия > 2,0 мг/дл)

Сосудистые заболевания 
Расслаивающая аневризма аорты 
Симптоматическое поражение 

периферических артерий

Г ипертоничѳская ретинопатия 
Геморрагии или экссудаты 
Отек соска зрительного нерва

П р и м е ч а н и е .  ФР — Факторы риска, ПОМ — поражение «органов-мишеней», АКС — 
ассоциированные клинические состояния. Уровни риска: (риск инсульта или инфаркта 
миокарда в ближайшие 10 лет): низкий риск (1) — менее 15%, средний риск (2) — 15— 
20%, высокий риск (3) — 20-30%, очень высокий риск (4) — 50% или выше.

3. О п р ед ел ен и е  стади и  Г Б
В Российской Федерации по-прежнему актуально, особенно при формули

ровке диагностического заключения, использование 3-стадийной классифика
ции гипертонической болезни (ВОЗ, 1993).

Гипертоническая болезнь 1 стадии характеризуется наличием стойкой хрони
ческой систоло-диастолической АГ и отсутствием изменений «органов-мишеней»*.

* Тезис, на наш взгляд, кажется сомнительным. Разбирая патогенез любого заболевания, 
подавляющее большинство исследователей признают примат структурных изменений над 
функциональными. Применительно к АГ необходимо признать наличие увеличенного ОПС 
еще до закрепления АГ. Это и логично. Без повышенного ОПС систоло-диастолической 
АГ быть не может. А это подразумевает утолщение медии резистивных сосудов. То же 
нужно сказать и о ГЛЖ. Без гипертрофии миокарда сердце не в состоянии поддерживать 
хроническую АГ. Подробно это нами разобрано в нашей монографии [60] (авторы).
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Гипертоническая болезнь II стадии предполагает наличие одного или не
скольких изменений со стороны «органов-мишеней» (см. табл. 2).

Гипертоническая болезнь III стадии устанавливается при наличии одно
го или нескольких ассоциированных (сопутствующих) состояний (см. табл. 2).

Установление III стадии болезни не отражает развития заболевания во вре
мени и причинно-следственные взаимоотношения между АГ и имеющейся пато
логией сердца (в частности, стенокардией). Наличие ассоциированных состоя
ний позволяет отнести больного в более тяжелую группу риска и поэтому требу
ет установления следующей стадии заболевания, даже если изменения в данном 
органе не являются, по мнению врача, непосредственным осложнением ГБ. При 
формулировке диагноза ГБ у лиц с впервые выявленной и/или нелеченной АГ 
следует указать степень повышения АД, а также стадии заболевания и степени 
риска. Кроме того, рекомендуется детализация имеющихся поражений «органов- 
мишеней», факторов риска и сопутствующих клинических состояний.

Примеры диагностических заключений:
Г ипертоническая болезнь II стадии. Степень -  3*. Дислипидемия. Г ипертрофия лево

го желудочка. Риск 3 (высокий).
Гипертоническая болезнь III стадии. ИБС. Стенокардия напряжения II функцио

нальный класс. Риск 4 (очень высокий).
Гипертоническая болезнь II ст. Атеросклероз аорты, сонных артерий. Риск 3 (вы

сокий).
Гипертоническая болезнь III стадии Степень -  Г. Облитерирующий атеросклероз 

сосудов нижних конечностей. Перемежающаяся хромота. Риск 4 (очень высокий).
Гипертоническая болезнь I стадии. Сахарный диабет, тип 2. Риск 3 (высокий).

Лечение артериальной гипертензии
1. Ц ели  тер ап и и
Основной целью лечения больного ГБ является достижение максимальной 

степени снижения общего риска сердечно-сосудистой заболеваемости и смерт
ности. Это предполагает воздействие на все выявленные обратимые факторы 
риска, такие как курение, высокий уровень холестерина и диабет, соответствую
щее лечение сопутствующих заболеваний, равно как и коррекцию самого по себе 
повышенного АД. Интенсивность лечения прямо пропорциональна уровню риска, 
определяемого по табл. 3.

Ц елевы м уровнем АД является уровень АД менее 140 и 90 мм рт.ст. 
У больных сахарным диабетом необходимо снижать АД ниже 130/85 мм рт.ст., 
при ХПН с протеинурией более 1 г/сутки -  ниже 125/75 мм рт.ст. **

* Степень указывается у пациентов, не получающих антигипертензивную терапию.
** Приведенные уровни целевого АД, с нашей точки зрения, должны быть оценены крити
чески. Если при СД поддержание АД в пределах 130/85 мм рт.ст. оправдано, то для состоя
ния выраженного нефросклероза адекватность уровня АД ниже 125/75 мм рт.ст. сомни
тельно. Наличие ХПН подразумевает диффузное разрастание соединительной ткани с 
очевидным ухудшением перфузии почек. Последнее -  мощнейший фактор стимуляции 
всей РААС. Рекомендуемый уровень АД несомненно усугубит почечную ишемию. На наш 
взгляд, в случае ХПН целесообразно поддерживать АД в пределах 140/90 мм рт.ст. (авторы).
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Достижение целевого АД должно быть постепенным и хорошо переноси
мым пациентом. Чем выше абсолютный риск, тем большее значение имеет 
достижение целевого уровня АД. В отношении сопутствующих АГ других фак
торов риска также рекомендуется добиваться их эффективного контроля, по 
возможности нормализации соответствующих показателей.

2. Общие принципы ведения больных
Если пациент отнесен к группе высокого и очень высокого риска, то следует 

назначить немедленный прием препаратов по поводу АГ. При необходимости 
назначается терапия по поводу других факторов риска и/или сопутствующих за
болеваний.

Поскольку группа среднего риска чрезвычайно гетерогенна по уровню АД и 
характеру факторов риска, то решение о сроке начала медикаментозной терапии 
принимает врач. Допустимо наблюдение за больным с контролем АД в течение 
нескольких недель (до 3 -6  мес) для принятия решения о назначении лекарствен
ной терапии. Ее следует начать при сохранении уровня АД более 140/90 мм рт.ст.

В группе низкого риска следует провести длительное наблю дение за 
больным (6-12 мес) перед принятием решения. Лекарственную терапию в этой 
группе назначают при сохраняющемся уровне АД более 150/95 мм рт.ст.

Алгоритм ведения больного с АГ I—II степени представлен на схеме (рис. 1)

АДс > 140 АДс < 140 АДс > 1 5 0  АДс < 150
или или или или

АДд > 90 АДд < 90 АДд £ 95 АДд < 95

Начать Продолжать Начать Продолжать
лечение мониторинг лечение мониторинг

Рис. 1. Алгоритм ведения больных с АГ I—II степени

3. Мероприятия по изменению образа жизни рекомендуются всем больным, в том 
числе и получающим медикаментозную терапию, особенно при наличии тех или иных 
факторов риска. Они позволяют снизить АД, уменьшить потребность в антигипертен- 
зивных препаратах и максимально повысить их эффективность, благоприятно повлиять
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на другие имеющиеся факторы риска, осуществить первичную профилактику ГБ и 
снизить риск сопутствующих сердечно-сосудистых расстройств на уровне популяций.

Немедикаментозные методы включают в себя отказ от курения; снижение и/или нор
мализацию массы тела (достижения ИМТ < 25 кг/м2); снижение потребления алкогольных 
напитков менее 30 г алкоголя в сутки у мужчин и менее 20 г/сут у женщин; увеличение 
физических нагрузок, регулярные аэробные (динамические) физические нагрузки по 30- 
40 минут не менее 4 раз в неделю; снижение потребления поваренной соли до 5 г/сут.

Комплексное изменение режима питания (увеличение употребления растительной 
пищи, уменьшение употребления насыщенных жиров, увеличение в рационе калия, каль
ция, содержащихся в овощах, фруктах, зерновых, и магния, содержащегося в молочных 
продуктах).

4. Принципы лекарственной терапии
Применять низкие дозы антигипертензивных средств на начальном этапе лечения, на

чиная с наименьшей дозировки препарата с целью уменьшить неблагоприятные побоч
ные эффекты. Если имеется хорошая реакция на низкую дозу данного препарата, но конт
роль АД все еще недостаточен, целесообразно увеличить дозировку этого препарата при 
условии его хорошей переносимости.

Использовать эффективные комбинации низких и средних доз антигипертензивных 
препаратов с целью максимального снижения АД и хорошей переносимости. При неэф
фективности первого препарата предпочтительнее добавление малой дозы второго пре
парата, чем повышение дозировки исходного. Перспективно использование фиксиро
ванных низкодозовых комбинаций.

Проводить полную замену одного класса препаратов на другой класс препаратов 
при низком эффекте или плохой переносимости без увеличения дозировки или добавле
ния другого препарата.

При возможности применять препараты длительного действия, обеспечивающих 
эффективное снижение АД в течение 24 часов при однократном ежедневном приеме. 
Комбинировать антигипертензивные препараты с препаратами, корригирующими дру
гие факторы риска, прежде всего с дезагрегантами, гиполипидемическими и гипоглике- 
мическими препаратами.

5. Рекомендации для индивидуального подбора антигипертензивного препарата
В случаях неосложненной АГ при отсутствии установленных показаний для назна

чения других гипотензивных препаратов предпочтение следует отдавать диуретикам и (3- 
адреноблокаторам. При наличии установленных показаний можно использовать препа
раты из основных современных классов антигипертензивных препаратов, представлен
ных в табл. 4.

Применение препаратов центрального действия, таких как клофелин, резерпин, ме- 
тилдопа, рекомендуется в качестве терапии резерва, так как они обладают большим коли
чеством побочных эффектов. Исходя из соображений стоимости, они (за исключением 
клофелина, предназначенного для купирования кризов и краткосрочного лечения АГ) 
могут использоваться в качестве первой линии, при этом их дозы должны быть уменьше
ны. Предпочтительно их использование в комбинации с другими антигипертензивными 
средствами.
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Таблица 4. Рекомендации по выбору лекарственных препаратов
для лечения АГ

Класс
препа
ратов

Абсолютные
показания

Относитель
ные показания

Абсолютные
противо

показания

Относительные
противо

показания

Диуретики Сердечная недо
статочность 

Пожилые больные 
Систолическая 
гипертензия

Диабет Подагра Дислипидемия 
Сохраненная сек
суальная актив
ность у мужчин

Р-адрено-
блокаторы

Стенокардия 
Перенесенный 
инфаркт миокарда 

Тахиаритмии

Сердечная
недостаточ

ность
Беременность
Диабет

Астма и хрони
ческий обструк- 
тивный бронхит 

Блокада прово
дящих путей 
сердца'

Дислипидемия 
Спортсмены и 
физически актив
ные пациенты 

Болезни перифе
рических сосудов

Ингиби
торы АПФ

Сердечная недо
статочность 

Дисфункция левого 
желудочка 

Перенесенный 
инфаркт миокарда 

Диабетическая 
нефропатия

Беременность 
Гиперкалиемия 
Двусторонний 
стеноз почечных 
артерий

Двусторонний стеноз 
почечных артерий

Блокаторы
кальцие

вых
каналов

Стенокардия 
Пожилые больные 
Систолическая 
гипертензия

Поражения 
перифериче
ских сосудов

Блокада прово
дящих путей 
сердца"

Застойная сердеч
ная недостаточ
ность

а-адре- 
нергичес- 
кие блока

торы

Гипертрофия
предстательной
железы

Нарушение 
толерантно
сти к глюкозе 

Дислипидемия

Ортостатическая
гипотензия

Анта
гонисты 
ангио

тензина II

Кашель при приеме 
ингибиторов АПФ

Сердечная
недостаточ

ность

Беременность 
Двусторонний 
стеноз почеч
ных артерий 

Гиперкалиемия

Агонисты 
имидазо- 
линовых 
рецеп
торов

Метаболический 
синдром или ожире
ние

Нарушение толе
рантности к глюкозе

Сахарный
диабет

Микроальбу
минурия

Атриовентрикуляр
ная блокада 11-111 
степени

Тяжелая сердечная 
недостаточность

’ Атриовентрикулярная блокада 2 или 3 степени
*’ Атриовентрикулярная блокада 2 или 3 степени для верапамила или дилтиазема

Применение прямых вазодилататоров (гидралазин, миноксидил) не рекомендуется в 
качестве первой линии терапии.
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6. Эфф ективны е комбинации препаратов
Диуретик и (3-адреноблокатор.
Диуретик и ингибитор АПФ (или антагонист рецепторов к А-ІІ).
БКК из группы дигидропиридинов и (3-блокатор.
БКК и ингибитор АПФ.

В эффективных комбинациях используют препараты различных классов для того, 
чтобы получить дополняющий друг друга эффект путем сочетания препаратов с раз
личными механизмами действия и с одновременным сведением до минимума взаимо
действий, которые ограничивают снижение АД.

Динамическое наблюдение

Достижение и поддержание целевых уровней АД требует длительного наблюдения с 
контролем за соблюдением рекомендаций по изменению образа жизни, регулярностью 
антигипертензивной терапии и ее коррекцией в зависимости от эффективности и перено
симости лечения.

После начала терапии больного с АГ необходим повторный визит (не более чем 
через 1 мес) для контроля адекватности лечения, наличия побочных эффектов, а также 
правильности соблюдения больным рекомендаций.

Если контроль АД достигнут, то дальнейшие визиты к врачу для 
мониторирования назначаются 1 раз в 3 мес у больных с высоким и очень высоким рис
ком и 1 раз в 6 мес у больных со средним и низким риском.

При недостаточной эффективности терапии, снижении чувствительности к препа
рату производится его замена или присоединение другого препарата с последующим 
контролем не ранее чем через 1 мес.

При отсутствии должного антигипертензивного эффекта возможно добавление 
третьего препарата (один из препаратов в таком случае должен быть мочегонным) с 
последующим контролем.

При «резистентной АГ» (АД более 140/90 при терапии тремя препаратами в субмак- 
симальных дозах) следует убедиться в отсутствии объективных причин резистентности (не- 
диагностированная вторичная АГ, несоблюдение больным режима приема препаратов 
или рекомендаций по соблюдению образа жизни, например избыточное употребление 
соли, прием сопутствующих препаратов, ослабляющих эффект терапии, неправильное из
мерение АД, например, при неадекватном размере манжеты). В случае истинно резистен
тной АГ следует направить больного на дополнительное обследование.

При стойкой нормализации АД (в течение года) и соблюдении мер по изменению 
образа жизни у пациентов в группах низкого и среднего риска возможно постепенное 
уменьшение количества и дозы применяемых препаратов.

Лечение артериальной гипертензии 
в отдельных группах больных

1. АГ у пожилых
Лечение АГ у пожилых больных следует начинать также с изменения образа жизни. 

Ограничение поваренной соли и снижение веса в этой группе оказывает существенный 
антигипертензивный эффект.
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Начальная доза всех препаратов у пожилых пациентов может быть снижена вдвое. 
При последующем наблюдении следует обратить внимание на возможность ортостати
ческой гипотензии. Следует с осторожностью использовать препараты, вызывающие 
значимую вазодилатацию, такие как Р-блокаторы и прямые вазодилататоры, а также вы
сокие дозы мочегонных.

Предпочтение при выборе препарата отдается диуретикам. Альтернативными пре
паратами, особенно при систолической гипертензии, являются длительно действую
щие БКК. При наличии показаний целесообразно использование ингибиторов АПФ, Р- 
блокаторов и т.д.

2. Беременность
Препаратом выбора при лечении АГ беременных является метилдопа (до- 

пегит). Для постоянной терапии артериальной гипертензии у беременных широко ис
пользуются такие антигипертензивные препараты, как Р-блокаторы, в частности атено- 
лол (ассоциируется с задержкой роста плода в условиях длительного использования в 
течение всей беременности), а также лабетолол, гидралазин, нифедипин. Диуретики 
следует применять с осторожностью, так как они могут еще больше снизить уже изме
ненный объем плазмы крови.

При преэклампсии АД свыше 170/100 мм рт.ст. требует лечебных мероприятий 
по его снижению с целью защиты матери от риска инсульта или эклампсии. К 
препаратам, которые используются для быстрого снижения АД, относятся нифедипин, 
лабетолол, гидралазин и сульфат магния.

При беременности не рекомендуются следующие препараты: ингибиторы АПФ, 
обладающие тератогенным действием, и антагонисты рецепторов А-ІІ, действие кото
рых, вероятно, сходно с таковым у ингибиторов АПФ.

3. Некоторые аспекты лечения АГ у женщин
Общие принципы терапии, прогноз и эффективность отдельных препаратов не 

имеют существенных половых различий.
У женщин, принимающих оральные контрацептивы, чаще развивается АГ, осо

бенно в сочетании с ожирением, у курящих и в более старшем возрасте. При развитии 
АГ на фоне приема этих препаратов их следует отменить.

4 . Поражения сосудов головного мозга
У лиц с инсультом или преходящими нарушениями мозгового кровообращения в 

анамнезе риск дальнейших подобных проявлений очень велик. Антигипертензивная те
рапия обеспечивает существенное снижение риска инсульта. Снижение АД должно про
водиться постепенно до достижения минимальных переносимых уровней. Следует сле
дить за возможностью ортостатической гипотензии.

5. АГ в сочетании с ишемической болезнью сердца
У больных с ИБС в качестве антигипертензивной терапии следует использовать в 

первую очередь Р-адреноблокаторы при отсутствии противопоказаний и ингибиторы АПФ. 
Могут быть также применены БКК, за исключением короткодействующих.

У больных, перенесших инфаркт миокарда (ИМ), следует применять Р-адреноблока- 
торы без внутренней симпатомиметической активности и ингибиторы АПФ, особенно при 
наличии сердечной недостаточности (СН) или систолической дисфункции. При неэффек
тивности Р-адреноблокаторов, их непереносимости или наличии противопоказаний -  при
меняются верапамил или дилтиазем.



30 Кардиология

6. Застойная сердечная недостаточность
Применение ингибиторов АПФ и диуретиков у больных с СН или дисфункцией ле

вого желудочка является предпочтительным. При непереносимости ингибиторов АПФ 
могут использоваться антагонисты рецепторов к А-И.

В сочетании с ингибиторами АПФ целесообразно применение диуретиков по пока
заниям. В последние годы показана эффективность и безопасность применения (3-адре- 
ноблокаторов у больных с I—III функциональным классом СН.

7. Заболевания почек
Могут использоваться все классы препаратов и их комбинации. Существуют данные о 

том, что ингибиторы АПФ и БКК обладают самостоятельным нефропротективным дей
ствием. При уровне креатинина плазмы более 0,26 ммоль/л применение ингибиторов АПФ 
требует осторожности.

У больных с почечной недостаточностью и протеинурией гипотензивную терапию 
следует проводить в более агрессивном режиме. У больных с потерей белка > 1 г/сутки 
устанавливается более низкий целевой уровень АД (125/75 мм рт.ст.), чем при менее 
выраженной протеинурии (130/85 мм рт.ст.).

8. Сахарны й диабет
Для всех больных сахарным диабетом устанавливается целевой уровень лечения АД 

130/85 мм рт.ст. Рекомендуются ингибиторы АПФ, БКК и низкие дозы мочегонных.
Несмотря на возможные негативные эффекты на периферический кровоток и способ

ность пролонгировать гипогликемию и маскировать ее симптомы, больным АГ с СД пока
зано применение (3-адреноблокаторов, особенно в сочетании с ИБС и перенесенным ИМ, 
так как их использование улучшает прогноз пациентов.

При контроле лечения следует помнить о возможной ортостатической гипотензии.
9. Больные бронхиальной астмой и ХОБЛ

Больным этой группы (3-адреноблокаторы противопоказаны. С осторожностью сле
дует использовать ингибиторы АПФ, в случае появления кашля их можно заменить на 
антагонисты рецепторов к А-ІІ.

Препараты, применяемые для лечения бронхообструкции, часто ведут к повышению 
АД. Наиболее безопасными в этом отношении являются кромогликат натрия, ипратропиум 
бромид и местные глюкокортикоиды.

Н еотлож ны е состояния. В число неотложных состояний при АГ не 
вклю чен  ги п ертон и ч ески й  криз. П оследн и й  мы рассм отри м  отдельно. 
Включенные в стандарты «неотложные состояния» схожи с кризами, однако их 
не подменяют.

Все ситуации, при которых требуется в той или иной степени быстрое 
снижение АД, подразделяют на две большие группы:

1. С о с т о я н и я ,  т р е б у ю щ и е  н е о т л о ж н о й  т е р а п и и  ( с н и ж е 
н и я  А Д  в т е ч е н и е  п е р в ы х  м и н у т  и ч а с о в  п р и  п о м о щ и  п а р е н 
т е р а л ь н о  в в о д и м ы х  п р е п а р а т о в ) .

Неотложной терапии требует такое повышение АД, которое ведет к появлению или 
усугублению симптомов со стороны «органов-мишеней» -  нестабильной стенокардии, 
инфаркту миокарда, острой левожелудочковой недостаточности, расслаивающей анев
ризме аорты, эклампсии, инсульту, отеку соска зрительного нерва. Незамедлительное
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снижение АД может потребоваться также при травме центральной нервной системы, у 
послеоперационных больных при угрозе кровотечения и др.

АД должно быть снижено на 25% в первые 2 ч и до 160/100 в течение последующих
2-6 ч. Не следует снижать АД слишком быстро, чтобы избежать ишемии ЦНС, почек и 
миокарда. При уровне АД выше 180/120 мм рт.ст. его следует измерять каждые 15-30 
минут.

2 . С о с т о я н и я ,  п р и  к о т о р ы х  т р е б у е т с я  с н и ж е н и е  А Д  в 
т е ч е н и е  н е с к о л ь к и х  ч а с о в .

Само по себе резкое повышение АД, не сопровождающееся появлением симпто
мов со стороны других органов, требует обязательного, но не столь неотложного вме
шательства и может купироваться пероральным приемом препаратов с относительно 
быстрым действием: (3-блокаторы, БКК (нифедипин), клофелин, короткодействующие 
ингибиторы АПФ, петлевые диуретики, празозин.

К числу состояний, требующих относительно срочного вмешательства, относится 
злокачественная артериальная гипертензия (ЗАГ).

Под данным синдромом понимается состояние крайне высокого артериального дав
ления (обычно АДд превышает 120 мм рт.ст.) с развитием выраженных изменений со 
стороны сосудистой стенки, что ведет к ишемии тканей и нарушению функции органов. 
В развитии ЗАГ принимает участие активация множества гормональных систем, что при
водит к увеличению натрийуреза, гиповолемии, а также повреждению эндотелия и про
лиферации ГМК интимы. Все эти изменения сопровождаются дальнейшим выбросом 
вазоконстрикторов и еще большему повышению АД.

Синдром ЗАГ обычно проявляется прогрессированием почечной недостаточности, 
снижением зрения, похуданием, симптомами со стороны ЦНС, изменениями реологичес
ких свойств крови вплоть до ДВС синдрома, гемолитической анемией.

У пациентов с ЗАГ требуется применение комбинации трех и более препаратов.
При лечении тяжелой АГ следует помнить о возможности избыточного выведения 

натрия, особенно при интенсивном введении мочегонных, что сопровождается даль
нейшей активацией РАС и повышением АД.

1.1.1.ГИПЕРТОНИЧЕСКИЕ КРИЗЫ
Г ипертензивны е кризы  (ГК) -  повы ш ение артериального  давления, 

которое приводит к острому нарушению регионального (церебрального и, 
в меньшей степени, коронарного, ренального, абдоминального) кровообраще

ния.
Нужно иметь в виду, что внезапные перепады АД (ниже 90/60 мм рт.ст. и выше 

180/110 мм рт.ст.) приводят к нарушению ауторегуляции кровотока жизненно важных 
органов и вызывают повреждения мозга, сердца, сосудов и почек достоверно чаще, чем 
постоянно высокое АД. По частоте нарушений мозгового кровообращения Россия и 
страны СНГ занимают 2-е место в мире, а США -  27-е место, тогда как распространен
ность АГ в этих странах одинакова и составляет 23-25% [60].

Из множества классификаций мы выбрали обобщенный вариант (по
В. С. Задионченко, Е. В. Горбачевой, 2000):
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I тип (адреналовый) -  гиперкинетическая, нейровегетативная форма.
II тип (норадреналовый) -  гипокинетическая, вводно-солевая форма, судорожная 

(гипертензивная энцефалопатия).
В США и европейских странах (ВОЗ) гипертонические кризы подразделяются на 

«критическую» и «стойкую» гипертонию.
Причины. Рассматривают
-экзогенные факторы: психоэмоциональные перегрузки, метеорологические влия

ния, избыточное потребление поваренной соли и воды, внезапная отмена гипотензивных 
средств, злоупотребление алкоголем, курение, избыточная физическая нагрузка);

-  эндогенные факторы: вторичный альдостеронизм, избыточное образование рени
на вследствие снижения почечного кровотока, острая ишемия сердца и мозга, рефлек
торное влияние со стороны внутренних органов, у женщин на фоне гормональных рас
стройств в климактерическом периоде, нарушения уродинамики у мужчин, синдром 
апноэ во сне.

Большую роль играет неправильно подобранная плановая терапия АГ, невыполне
ние больными назначений врача, в частности, приема (3-адреноблокаторов, нифедипи- 
на, симпатолитиков и особенно клонидина, отсутствие преемственности между стаци
онаром и поликлиникой.

Патогенез. При кризе I типа основную роль играют симпатикотония и гиперкате- 
холаминемия. Увеличение ударного (УО) и минутного (МО) объема сердца не вызыва
ет адекватного расширения сосудов, поскольку активация (З^адренорецепторов сосу
дов приводит к сужению периферических вен и венул, увеличивается венозный воз
врат крови к сердцу.

В случае развития ГК II типа происходит повышенное накопление жидкости в тка
нях. Гипергидратация стимулирует повышенное образование в гипоталамических струк
турах мозга эндогенного гликозида, имеющего сосудорасширяющее действие. Этот 
плазменный фактор ингибирует транспортную К+-Ма+-зависимую АТФазу, приводя к 
повышению содержания внутриклеточного кальция в гладкомышечных клетках резис
тивных сосудов и их относительному (на фоне повышенного МО сердца) сужению.

Патогенетическими факторами, способствующими развитию ГК, являются: гене
тическая предрасположенность к вазоспазмам, высокое содержание циркулирующего 
в крови ангиотензина II и норадреналина, недостаточность кининогена, простацикли- 
нов, повреждение эндотелия сосудов и снижение выделения вазодилатирующих веществ. 
В различных сосудистых регионах происходит нарушение кровоснабжения по типу 
ишемии, стазов или тромбозов, отека ткани, диапедезного кровотечения.

Встречаются «рикошетные» кризы, когда после принятого диуретика возникает 
массивный диурез с резким снижением АД, а через 10-12 ч происходит задержка на
трия, воды и значительное повышение АД. В ответ на острое уменьшение объема цир
кулирующей плазмы активизируется РААС и симпатическая стимуляция, что приводит 
к возрастанию МО и УО сердца при относительном повышении общего периферичес
кого сосудистого сопротивления. Рикошетные кризы протекают тяжелее первичных-  
для них характерны не только высокое АД и признаки гипергидратации, но и гиперадре- 
нергические проявления.

К линическая картина. Гипертонический криз I типа характеризуется 
острым началом, внезапны м повыш ением АД (АДд до 100-105 мм рт.ст.,
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АДс -  до 80-190 мм рт.ст.), пульсовое давление увеличено. Больные отмеча
ют головную боль, головокружение, тошноту, обильное мочеиспускание; не
редко возникают сердцебиение, возбуждение, красные пятна на лице и теле, 
что можно охарактеризовать как «вегетативную  бурю». Такие кратковре
менные кризы (от нескольких минут до 2 -3  ч) обычно не вызывают осложне
ний.

Гипертонические кризы II типа развиваются постепенно, протекают длительно, 
с тяжелой симптоматикой. Повышается как АДс, так и АДц (больше 120 мм 
рт.ст.), пульсовое давление не растет или снижено. Преобладают мозговые симп
томы -головная боль, головокружение, сонливость, вялость, преходящие наруше
ния зрения, парестезии, дезориентированность, рвота. Могут быть сжимающие 
боли в области сердца, одышка, удушье; лицо и пальцы одутловаты, диурез сни
жен. ГК II типа длится от 3 -4  ч до 4 -5  дней, обычно наблюдается у  больных ГБ 
ІІ-ІІІ стадии.

При ГК возможно поражение жизненно важных органов и сосудов. Своев
ременное выявление этих поражений важно для выбора адекватного медика
ментозного или хирургического лечения. Наиболее частыми осложнениями ГК 
являются:

-  острая левожелудочковая недостаточность (сердечная астма, отек лег
ких), острая коронарная недостаточность (обострение стенокардии, развитие 
инфаркта миокарда);

-  расслаивающаяся аневризма грудного отдела аорты;
-  энцефалопатия, транзиторная ишемия, тромбоз, инфаркт, инсульт;
-  фибриноидный некроз стенок почечных сосудов, острая почечная недо

статочность.
Д иагностика. При гипертоническом кризе повышение АД (чаще острое и 

значительное) протекает с неврологической симптоматикой: головная боль, «муш
ки» или пелена перед глазами, парестезия, ощущение «ползания мурашек», тош
нота, рвота, слабость в конечностях, преходящие гемипарезы, афазия.

При кризе I типа начало внезапное, больной возбужден, гиперемия и влаж
ность кожи, тахикардия, учащенное и обильное мочеиспускание, преимущ е
ственное повышение систолического давления с увеличением пульсового.

Лабораторные исследования: может выявляться повышение сахара в кро
ви (после купирования криза уровень сахара нормализуется), повыш ение 
свертываемости крови (сохраняется в течение 2 -3  дней), лейкоцитоз; в моче 
после криза -  умеренная протеинурия, гиалиновые цилиндры, единичные из
мененные эритроциты.

При кризе II типа постепенное начало, сонливость, адинамия, дезориен
тированность, бледность и одутловатость лица, отечность, преимущественное 
повышение диастолического давления с уменьшением пульсового.

При судорогах -  пульсирующая, распирающая головная боль, психомотор
ное возбуждение, многократная рвота без облегчения, расстройства зрения, 
потеря сознания, клонико-тонические судороги.
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Отмечается резкое повышение норадреналина в крови, свертываемости 
крови, сахар крови не повышается, вероятен лейкоцитоз; на ЭКГ -  уширение 
комплекса QRS и снижение сегмента ST.

Д иф ф еренциальная диагностика. В первую очередь следует учиты 
вать тяжесть, форму и осложнения криза, выделять кризы, связанные с внезап
ной отменой гипотензивных средств (клонидина, Р2-адреноблокаторов и др.), 
дифференцировать гипертензивные кризы от нарушения мозгового кровообра
щения, диэнцефальных кризов и кризов при феохромоцитоме.

Лечение. Оказание помощи больному с ГК носит неотложный характер и 
должно быть ориентировано на возраст больного, общий соматический фон, 
тяжесть криза и характер возникающих осложнений.

Вначале общ ие представления о наиболее часто используемых препа
ратах (табл. 5). П ри купировании криза недопустим о резкое сниж ение 
АД во избежание нарастания неврологической или кардиальной симптома
тики. Рекомендуется снижать примерно на 25% от исходных величин. При 
этом уровне сохраняется саморегуляция кровотока в жизненно важных орга
нах.

Общим фоновым (базовым) препаратом при лю бой форме ГК должен 
быть нифедипин (коринфар, кордафен, адалат), который в дозе 10 мг обычно 
ведет к снижению АДс и АДд в среднем на 25%. Эффект проявляется через 
10-15 мин при приеме препарата под язык или за щеку (особенно быстро при 
раскусывании капсулы адалата) или через 20-30  мин -  при приеме нифедипи- 
на per os. М аксимальное снижение АД достигается через следую щ ие 10- 
12 мин и сохраняется в течение 2 -6  ч. Пожилым людям дозу нифедипина 
уменьшают до 5 мг.

Если течение ГК не внушает опасений, то можно ограничиться назначени
ем нифедипина в качестве единственного средства устранения ГК по 10 мг 
каждые 2-3  ч до общей дозы 60 мг.

Отсутствие эффекта (нет начальной диуретической реакции) требует уси
ления терапии, но уже с учетом формы криза.

При I типе криза препаратом выбора является клофелин (клонидин, геми
тон), вводимый медленно в течение 5 -7  мин в/в в дозе 0,5-1 мл 0,01% раствора, 
разведенного в 10-20 мл изотонического раствора натрия хлорида. Отчетливое 
понижение артериального давления отмечается после окончания инъекции уже 
через 3-5  мин (стимуляция центральных Р2-адренорецепторов). Если клофелин 
вводят в/м (0,75-1,5 мл 0,01% раствора), то АД начинает понижаться через 1020 
мин, максимальный эффект отмечается на 30-45-й минуте, гипотензивная реак
ция сохраняется в течение 2-8  ч. При сочетании нифедипина (под язык) и клофе- 
лина (парентерально) нужный уровень АД достигается, примерно, у 80% боль
ных. Остальным 20%, у которых нифедипин и клофелин не привели к должному 
понижению давления, следует ввести в/в лазикс в дозе 40-80 мг, что в итоге 
обеспечивает и у них успех терапии.

Еще раз вспомним о появлении на рынке второго поколения центрально 
действующих гипотензивных средств (моксонидина и рилменидина).
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Таблица 5. Наиболее часто используемые препараты 
для лечения ГК

Препарат Доза Начало 
действия 
(в мин)

Побочные эффекты

Нитропруссид
натрия

0,5 -1 ,0  мкг/кг/мин в 
виде инфузии

Мгновенно Тошнота, рвота, подергивание 
мышц, потоотделение.

Нитроглицерин 5 -1 0  мкг/мин в виде 
инфузии

2 -5 Бради- или тахикардия, прилив 
крови к лицу, головная боль, 
рвота

Диазоксид В/в быстро 1 -3  мг/кг 
до дозы 150 мг. При 
необходимости по
втор через 5 -1 5  мин

2 -4 Тошнота, гипотония, тахикар
дия, прилив крови к лицу, 
загрудинные боли.

Г идралазин В/в медленно 5 -10 мг 
в течение 20 мин.

2 -5 Тахикардия, приливы криви к 
лицу, головная боль, рвота

Фуросемид 20 -6 0 -1 0 0  мг в 
течение 10-15 с в/в

30-60 Гипотония, слабость

Клонидин В/в медленно 150— 
300 мкг (максимум 

750 мкг/сут)

15-20 Сонливость

Пропранолол В/в медленно 1 мг/мин 
(максимум 10 мг/сут)

20 -30 Брадикардия

Магния сульфат 5 -10 -20  мл 25% раст
вора медленно е/в

5-25 Гиперемия лица

Лабеталол 20 -80  мг болюсом в 
течение 10 мин или 

2 мг/мин в виде ин
фузии (общая доза 
50 -30  мг)

5 -10 Гипотония, рвота, 
головокружение, тошнота

При ГК II типа с самого начала прибегают к «петлевому» диуретику (на 
фоне нифедипина). В/в струйно вводят 40-80  мг лазикса. При выраженной ги
пергидратации выделение мочи после приема диуретика может быть весьма 
значительным, что приводит не только к артериальной гипотензии, но и к разви
тию синдрома гипохлоремического алкалоза вместе с гипокалигистией, прояв
ляющихся общим угнетением, гиподинамией, потерей аппетита. Для устране
ния этих признаков больному советуют принять внутрь 2 -4  г калия хлорида, 
растворенного в стакане томатного или апельсинового сока. Целесообразно 
предварить назначение диуретика приемом внутрь 2 таблеток панангина, а за
тем еще дважды по 2 таблетки панангина в течение нескольких часов. При 
выраженной неврологической симптоматике дополнительно вводят эуфиллин 
240 мг в/в медленно.

При судорожной форме криза рекомендовано применение диазепама -  10- 
20 мг в/в медленно до устранения судорог, дополнительно можно назначить маг
ния сульфат 2,5 г в/в очень медленно.

При ГК, осложнившемся острой левожелудочковой недостаточностью (отек 
легких, приступ удушья), показано применение пентамина (без предваритель
ного приема нифедипина) в/в струйно, от 0,3 до 0,5-0,75-1 мл 5% раствора в 10
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мл раствора глюкозы. У 10% больных должной гипотензивной реакции на пен
тамин нет. В таких случаях можно ввести дроперидол (1-2 мл 0,25% раствора). 
Дроперидол способствует успокоению больных, подавляет рвотные и другие 
неблагоприятные рефлексы. В тяжелых случаях возможны комбинации пента
мина и лазикса. Возможно резкое падение АД с картиной коллапса. К нему 
более склонны пожилые люди, больные, перенесшие ИМ, женщины с распрос
траненным варикозным расширением вен.

При тяжелой энцефалопатии, признаках угнетения ЦНС в виде сопора сле
дует по меньшей мере в 2 раза уменьшить дозы клофелина и нифедипина и 
немедленно ввести в/в 80-120 мг лазикса, а также 20 мл 25% раствора маг
ния сульфата (медленно). В условиях стационара терапию ГК целесообразно 
начинать с натрия нитропруссида (ниприд). Препарат вводят после приготов
ления ex tem porae в/в капельно с помощью дозатора, сначала со скоростью 
1 мкг/(кг/мин), затем повышая скорость до 3-3 ,5  мкг/(кг/мин). При этом тща
тельно контролируют АД, которое не следует понижать ниже уровня 130— 
140 мм рт.ст.

Другой препарат -  лабеталол (трандат), который оказывает а -  и (3-адреноб- 
локирующее действие. В отличие от обзидана, лабеталол, введенный в/в в дозе 
50 мг за 1 мин, вызывает быстрое понижение как систолического, так и АДс. Инъ
екции лабеталола можно повторять через каждые 5 мин до общей дозы 200 мг.

Только два Р-адреноблокатора, благодаря выраженной внутренней сим- 
патомиметической активности ,- пиндолол (вискен) и ацебуталол (сектал),- 
способны при разовом воздействия понизить систолическое и диастоличес
кое давление. При отечной форме эффективность данных препаратов мень
ше.

Профилактика. Для более действенной профилактики ГК целесообраз
но учитывать причины их возникновения и фон, на котором кризы чаще разви
ваются. Профилактическая терапия направлена на повышение устойчивости 
ЦНС, уменьшение нейровегетативных реакций и включает в число использу
емых препаратов седативные средства, транквилизаторы, нейролептики. Це
лесообразно назначение стугерона, кавинтона, эуфиллина, а также кардиото- 
нических средств.

1.2. АТЕРОСКЛЕРОЗ
Атеросклероз -  один из вариантов артериосклероза, характеризуется пора

жением артерий эластического и мышечного типа в виде очаговых отложений в 
интиме липидов и белков и реактивной клеточной реакции стенки сосудов; встре
чается у подавляющей части больных ИБС, аневризмой аорты, заболеваниями 
артерий нижних конечностей, играет важную роль в генезе поражений сосудов го
ловного мозга. Артериосклероз -  более общее понятие, им называют уплотнение и 
утолщение стенок артерий. По данным Национального центра здоровья США, от ИБС 
умирают в 86 раз больше людей, чем от ЭГ, хотя у большей части гипертоников смерть 
связана с осложнениями коронарного или мозгового атеросклероза. При общей годовой
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смертности 744 на 100 ООО жителей на долю коронарного атеросклероза как причины смерти 
приходится 242 случая.

По 10 МКБ: 170 Атеросклероз вычленен из группы болезни артерий, артериол и ка
пилляров (170-179). Включено: артериолосклероз, артериосклероз, артериосклеротичес
кая болезнь сосудов.

Патогенез. Рассматривают три главных направления, связанных с нарушением 
обмена липидов, реологических свойств крови (состояние тромбоцитов и свертывающей 
системы), клеточных процессов.

Понимание патогенеза атеросклероза связано с генетически детерминированным 
дефектом конкретных генов. Речь идет о генах, обусловливающих образование и функ
цию рецепторов ЛПНП и ЛПОНП [американские ученые, лауреаты Нобелевской пре
мии, Д.Гольдштейн и М.Браун, 1973]. В основе атеросклеротического процесса лежит 
мутация структурного гена, кодирующего синтез рецепторов. Этот дефект уменьшает 
плотность рецепторов, связывающих ЛПНП и ЛПОНП, а точнее АПО В. Низкая плот
ность данных рецепторов уменьшает связывание и, как исход -  избыточное накопление 
в свободно циркулирующей крови ЛПНП и нарушение их метаболизма. Носительство 
мутантного гена может быть гомозиготным или гетерозиготным. В первом случае за
болевание и клинические проявления атеросклероза возникают в детстве, во втором 
случае развиваются к 40 годам жизни человека. В самые последние годы обнаружили 
мутацию генов, ответственных за функцию клеток печени и энтероцитов.

Повышение активности свертываемости крови обусловлено накоплением проста- 
ноида. Расстройство состояния тромбоцитов с их тромбоцитарным фактором наруша
ет процесс восстановления структуры эндотелия. Под влиянием простаноидов этот про
цесс сопровождается отложением нитей фибрина с последующей их кальцификацией с 
возможным развитием склероза, наслаивающимся на упомянутый клеточный процесс.

Повреждение эндотелия вызывает адгезию тромбоцитов и пролиферацию гладко
мышечных клеток. Сама неполноценность стенки сосудов (повышенная проницаемость) 
у больных атеросклерозом носит генетически обусловленный характер. Процесс адге
зии тромбоцитов сопровождается скоплением липидов с последующей пропиткой ими 
этих участков, местным увеличением синтеза глюкозоаминогликанов, локальным обра
зованием коллагена и эластина. Накопление последних двух обуславливает образование 
бляшки.

Для лучшего понимания развития атеросклероза нужно учитывать возможную пато
генетическую роль персистенции интегративной вирусной Эпштейна-Барра инфекции, 
при которой геном вируса встраивается в хромосомы клеток хозяина и может передаваться 
вертикально (от клетки к клетке), а также горизонтально (от человека к человеку). Затем 
обсуждается значение таких факторов риска, как сахарный диабет II типа, гиперинсули- 
низм, вторичные гиперлипопротеидемии, холестериноз, дисгаммаглобулинемии; заболе
вания, обусловленные приемом лекарственных препаратов, в первую очередь ГКС, диуре
тиков, эстрогенов, р-адреноблокаторов.

К линические проявлен ия обусловлены локализацией атеросклеротичес
кой бляшки, степенью гемодинамических расстройств и вторичными осложне
ниями, прежде всего, образованием тромба. Названные осложнения описаны в 
соответствующих разделах.



38 Кардиология

К факторам риска, способным повлиять на возникновение и течение атерос
клероза, основными считаются артериальная гипертония, курение и гиперхолес- 
теринемия («большая тройка»). При комбинации у больного всех трех указанных 
факторов риск умереть от коронарной катастрофы возрастает в 8 раз, при комби
нации двух факторов -  в 4 раза и при наличии одного из них -  в 2 раза по сравне
нию с таковым у людей того же возраста без упомянутых факторов риска.

Диагностика атеросклероза складывается из установления генетической 
предрасположенности к нему и верификации зон отложения атеросклеротичес
ких бляшек, по клиническим проявлениям ИБС, поражениям сосудов головно
го мозга, почек, нижних конечностей и др. Для диагностики атерогенной пред
расположенности исследуют наличие гиперхолестеринемии, дислипидемии, 
ЛПНП и ЛПОНП, выявление тканевого холестерина (в коже).

Для оптимальной организации лечения больных атеросклерозом нужно иметь 
в виду характер дислипидемии. Для суждения об атерогенности липидного «зер
кала» существуют специальные формулы, самая простая и самая надежная -  
это соотношение АПО В и АПО А. При коэффициенте менее 1 атерогенность 
меньше, при коэффициенте более 1 атерогенность растет. По характеристике ли
пидного спектра ВОЗ (1992) было предложено деление дислипидемий на 5 типов 
(ранее пользовались схемой D.Fredrickson и соавт., 1967).

Тип I: высокий уровень общего ХС плазмы, низкое содержание ХС ЛПНП, 
содержание триглицеридов повышено, конечная аномалия -  избыток хиломик- 
ронов. Первичной причиной типа I липопротеинового фенотипа считается дефи
цит липопротеиновой липазы. Вторичная причина: СКВ.

Тип II, подтип ІІа: высокое или нормальное содержание ХС, высокий уро
вень ХС ЛПНП (>5 ммоль/л), триглицериды -  в норме, конечная аномалия -  
избыток ЛПНП; подтип ІІб: высокий уровень ХС, высокий уровень ХС ЛПНП, 
высокий уровень триглицеридов, конечная аномалия -  избыток ЛПНП и ЛПОНП. 
Причины: первичная -  семейная гиперхолестеринемия, вторичная -  гипотиреоз, 
НС, сд.

Тип III: высокое содержание ХС, низкий или нормальный уровень ХС 
ЛПНП, высокий уровень триглицеридов. Конечная аномалия -  избыток остат
ков хиломикронов и липопротеидов промежуточной плотности. Основа -  се
мейный тип гиперхолестеринемии, вторичная -  гипотиреоз, СД, ожирение.

Тип IV: высокий или нормальный уровень ХС, нормальный уровень ХС 
ЛПНП, высокий уровень триглицеридов (> 2 ммоль/л), конечная аномалия -  из
быток ЛПОНП. Первичная причина -  семейная комбинированная гиперхолесте
ринемия и семейная гипертриглицеридемия, вторичная -  СД, хроническое забо
левание почек, алкоголизм, диуретики, Р-адреноблокаторы, пероральные контра
цептивы.

Тип V: высокий уровень ХС, нормальный уровень ХС ЛПНП, высокий уро
вень триглицеридов, конечная аномалия -  избыток хиломикронов и ЛПОНП. 
Обусловлен семейной гипертришицеридемией, а также СД, алкоголизмом.

В основе прогрессирования и обострения атеросклероза постепенное уве
личение размеров липидных бляшек, появление новых в ранее не измененных
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артериях; внутрисосудистое тромбообразование, которое также участвует в 
формировании атеросклеротической бляшки и может привести к внезапной 
окклюзии сосуда. В последние годы доказано, что толщина бляшки (а, следова
тельно, и степень сужения просвета сосуда) может уменьшаться. Такая регрес
сия атеросклероза происходит как спонтанно, так и под влиянием лечения. В 
связи с этим чрезвычайно важна визуальная информация о структуре и функ
ции сосудов. К методам получения изображения сосудов и оценки их функцио
нального состояния относятся рентгенологический, ультразвуковой, ядерно- 
магнитный, радионуклидный, томографический и др.

Р е н т г е н о к о н т р а с т н а я  а н г и о г р а ф и я  на протяжении многих лет ос
тается «золотым стандартом» среди методов исследования сосудов. Однако не 
потеряла своего значения и обычная рентгеноскопия органов грудной клетки. 
В частности, рентгеноскопия с электронно-оптическим усилением и прицель
ная рентгенография позволяют выявлять очаги кальциноза в артериях сердца 
(один из характерных признаков коронарного атеросклероза).

М а г н и т н о - р е з о н а н с н а я  а н г и о г р а ф и я  позволяет селективно ви
зуализировать сосудистые структуры в трехмерном формате с точностью до 
мельчайших деталей, а с использованием специальных методик можно количе
ственно определить кровоток и его направление.

У л ь т р а з в у к о в а я  д и а г н о с т и к а  (УЗД) сердца и сосудов используется 
для линейного В-сканирования сонных артерий, позволяет оценить протяжен
ность и степень стенозирования сосуда, форму атеросклеротических бляшек, 
их положение, морфоструктуру, плотность фиксации к сосудистой стенке. При 
помощи каротидной и транскраниальной допплерографии можно определить 
характер кровотока и, что, особенно важно, изучить церебро-сосудистые реак
ции при различных функциональных стресс-тестах.

Бостонские кардиологи апробировали новый метод визуальной диагнос
тики атеросклероза, разработанный сотрудниками фирмы Guidant Corporation. 
В артерию больного вводят тонкий оптоволоконный кабель, через который 
врач наблюдает ее внутреннюю выстилку. Проведенные в больнице штата М ас
сачусетс испытания показали, что эндоскопический осмотр сосудистого эн
дотелия позволяет намного точнее судить о характере жировых отложений и 
вероятности образования тромбов, нежели ультразвуковое обследование. Эта 
процедура занимает не более пяти минут и не вызывает никаких осложнений.

Для суждения об информативности динамики липидного спектра эксперты 
Национальной образовательной программы по холестерину (НОПХ) СШ А ог
раничиваются исследованием ХС ЛПНП, оставляя определение уровня ОХС 
для целей скрининга и первичной профилактики атеросклероза [10].

Лечение. Диета: рекомендуются фрукты, овощи, бобовые (горох и бобы), 
злаки и витаминизированный хлеб, мясо птиц и рыба, молоко, лучше обезжи
ренное. Орехи содержат ненасыщенные жирные кислоты, в яйце белок значи
тельно полезнее желтка. Источником полиненасыщенных жирных кислот (ли- 
нолевой кислоты) являются подсолнечное, кукурузное и соевое масла, а также
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рыбий жир. Исключить продукты, содержащие большие количества холестери
на: яичный желток, субпродукты, ограничить мясо животных, сливочный жир.

Добавление соевого белка в мясной фарш снижает уровень холестерина и 
ЛПНП. Аналогичный эффект у фитостерола в качестве добавки к маргарину, 
фаршу (Am. J Clinical Nutrition, 2002;76:57-64).

Л екарст венная терапия. Ингибиторы ГМ Г-КоА -редуктазы  (статины) 
-  основные гиполипидемические средства (ловастатин, симвастатин, флува- 
статин). Они эффективно снижают как общий уровень липидов в крови, так и 
содержание ЛПНП. Применение статинов уменьшает выраженность коронар
ной недостаточности и снижает смертность пациентов при этой патологии. 
И нгибиторы ГМ Г-КоА-редуктазы являются препаратами выбора при заболе
ваниях, связанных с атеросклерозом.

Побочные эффекты при применении статинов возникают редко и в основ
ном сводятся к появлению миопатий. Частота возникновения миопатии возрас
тает при комбинированном применении статинов с никотиновой кислотой и 
фибратами. Статины противопоказаны при беременности, так как для нормаль
ного развития плода необходим холестерин.

Ловастатин применяют в дозе 20-80 мг/сутки. Начинать рекомендуется с 
приема 20 мг перед сном. Примерно через месяц при недостаточном эффекте 
дозу следует увеличить до 40 мг, которые можно разделить на 2 приема. Еще 
через 4 нед дозу можно увеличить до 80 мг (на 2 приема). Длительность курса до 
2 лет. В соотношении цена/эффект оптимальным может быть назван зокор (сим
вастатин) компании «MSD». Дозы зокора: 10-20 мг/24 ч (однократно вечером). 
При выраженной гиперхолестеринемии возможно увеличение дозы до 30-40 мг/ 
сут. Длительность приема 3-6  мес. Препарат надежно снижает риск основных 
кардиальных и церебральных осложнений атеросклероза (дислипидемий).

Анионообменные смолы (секвестранты желчных кислот). К секвестрантам 
желчных кислот относятся холестирамин (квестран, кванталан и др.) и колести- 
пол (колестид). Оба лекарства представляют собой нерастворимые в воде порош
ки, которы е разм еш иваю т в какой-нибудь ж идкости  (воде, соках, супе 
и т. д.). Холестирамин принимают обычно во время еды по 4-24 г/сут. Эквивален
тные дозы колистипола -  5-30 г/сут. При назначении 8-16 г холестирамина и 10- 
20 г колестипола, т.е. их малых и средних доз, препараты принимают 2 раза в 
день по 4 -8  и 5-10 г соответственно. Высокие суточные дозы -  24 г холестира
мина или 30 г колестипола -  делят на 3 приема. Гипохолестеринемический эф
фект секвестрантов желчных кислот проявляется обычно через 1 мес лечения.

Побочные эффекты препаратов связаны с их влиянием на кишечник. Пре
параты не всасываются из желудочно-кишечного тракта; при их применении 
возможно появление вздутия живота, диспепсии, поноса или запора.

Никотиновая кислота. Начинают прием никотиновой кислоты с минималь
ной дозы (0,03 г), постепенно наращивая ее до максимально переносимой. Луч
ше переносится препарат эндурацин (никотиновая кислота, помещенная в воско
вую матрицу). Постепенное высвобождение действующего вещества устраняет 
многие побочные эффекты. Эндурацин назначают в дозах 250-2000 мг/сут.
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Побочные эффекты: обратимое нарушение функций печени, рост активности 
аминотрансфераз. Возможны обострения хронических заболеваний ЖКТ, в част
ности пептических язв, развитие гипергликемии и повышение содержания моче
вой кислоты. В настоящее время никотиновую кислоту в комбинации с анионооб
менными смолами используют при наследственной гиперхолестеринемии.

Фибраты (гемфиброзил, бензафибрат) являются препаратами выбора при по
вышенном уровне триглицеридов в плазме крови, когда имеется риск развития пан
креатита. Применяют гемфиброзил в дозе 900-1200 мг/сут (по 450-600 мг 2 раза). 
Принимать препарат рекомендуется минут за 30 до еды (т. е. до завтрака или ужина).

Побочные действия. Гемфиброзил способен вызывать миозит, камнеобра- 
зование в желчевыводящих путях, увеличивать активность ферментов печени, 
действие непрямых антикоагулянтов, вызывать различные желудочно-кишеч
ные расстройства, диспепсию, боли в животе и даже мерцательную аритмию.

Пробукол (лорелко, фенбутол) -  снижает уровень холестерина ЛПНП (на 
10-15%) и ЛПВП. Пробукол активирует нерецепторный путь удаления из кро
ви ЛПНП, поэтому он способен снижать содержание холестерина в крови у 
больных, не имеющих рецепторов к ЛПНП, т.е. при гомозиготной форме се
мейной гиперхолестеринемии. Применяется пробукол в дозе 1000 мг/сут (по 
500 мг 2 раза во время еды). Полностью влияние препарата на липиды и ЛП 
проявляется не ранее 2 мес лечения. Он хорошо растворяется в жирах и очень 
долго сохраняется в жировой ткани, постепенно выделяясь в кровь. Поэтому 
его действие сохраняется в течение длительного времени (до 6 мес) после 
прекращения лечения. Пробукол может быть использован в комбинации прак
тически со всеми гиполипидемическими средствами.

Побочные эффекты связаны, прежде всего, с возможностью удлинения 
интервала Q-T ЭКГ, что чревато возникновением опасных для жизни желудоч
ковых аритмий. Может быть использован в комбинации практически со всеми 
гиполипидемическими средствами.

Тактика лечения. Начинать терапию нужно с установления жесткой ди
еты. Лекарственная терапия по рекомендации ВОЗ должна начинаться при 
содержании холестерина в плазме крови более 249,0 мг/дл (6,5 ммоль/л) для 
лиц, имеющих 2 фактора риска, и более 220,0 мг/дл (5,7 ммоль/л) при нали
чии ИБС и 2 факторов риска (см. табл. 6).

При назначении лекарственных препаратов нужно учитывать тип гиперлипиде- 
мии у конкретного пациента и особенности действия каждого из гиполипидемических 
средств. Наиболее активно снижают уровень холестерина ЛПНП статины, никоти
новая кислота, секвестранты желчных кислот. Фибраты влияют на этот показатель 
значительно слабее. Уровень холестерина ЛПВП повышают никотиновая кислота и 
фибраты, а статины и анионообменные смолы на этот показатель влияют менее ак
тивно. Концентрацию триглицеридов умеренно снижают статины, а более выражен- 
но -  никотиновая кислота и фибраты. Пробукол и его аналоги активны у больных с 
гомозиготной формой семейной гиперхолестеринемии.

Предпочтение в лечении дислипидемий нужно отдавать статинам (симвас- 
татин, аторвастатин). Именно в отношении этих препаратов доказана эффек
тивность в уменьшении смертности вследствие ИБС и увеличении продолжи
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тельности жизни. Если при назначении монотерапии эффект недостаточный, 
возможно применение комбинации из двух и более препаратов. При этом каж
дый из них эффективен в значительно меньших дозах, чем при применении его 
в качестве монотерапии.

Таблица 6. Выбор лечения с учетом уровня ХС ЛПНП  
(Доклад комитета экспертов НОПХ, США)

Категория обследованных Уровень для 
начала лечения

«Целевой» уровень

Диета
Без ИБС + 1 фактор риска 160 мг/дл и выше 

(4,1 ммоль/л)
Менее 160 мг/дл 

(4,1 ммоль/л)
Без ИБС + 2 и более факторов риска 130 мг/дл и выше 

(3,4 ммоль/л)
Менее 130 мг/дл 

(3,4 ммоль/л)
Больные с верифицированной ИБС 

Терапия на фоне диеты
Более 100 мг/дл 

(2,6 ммоль/л)
220 мг/дл и выше 

(5,7 ммоль/л)
190 мг/дл и выше 

(4,9 ммоль/л)

Менее 100 мг/дл 
(2,6 ммоль/л)

Без 
ИБС + 1 
фактор 
риска

Мужчины моложе 35 лет 
Женщины до менопаузы

Менее 160 мг/дл 
(4,1 ммоль/л)

Мужчины старше 35 лет 
Женщины в менопаузе

Менее 160 мг/дл 
(4,1 ммоль/л)

Без ИБС + 2 и более факторов риска 160 мг/дл и выше 
(4,1 ммоль/л)

Менее 130 мг/дл 
(3,4 ммоль/л)

Больные с верифицированной ИБС 130 мг/дл и выше 
(3,4 ммоль/л)

Менее 100 мг/дл 
(2,6 ммоль/л)

Кроме того, при дислипидемиях показаны фосфолипидные препараты (эс- 
сенциале по 2 капсулы 3 раза в день или по 10 мл в/м 1 раз в сутки, курс 3 нед); 
витамин Е и Р-каротин -  антиоксиданты, понижающие риск развития изменений 
венечных артерий сердца путем защиты ЛПНП от свободнорадикального окис
ления. Применяются препараты, улучшающие реологию крови (дезагреганты, 
антикоагулянты, ингибиторы агрегации тромбоцитов) (подробнее об этих препа
ратах см. главу «ИБС»).

В большинстве случаев адекватное медикаментозное лечение в сочетании 
с диетой позволяет добиться улучшения липидных показателей. Однако если 
активные терапевтические способы борьбы с дислипидемией бессильны либо 
не переносятся пациентом, приходится прибегать к р а д и к а л ь н ы м  м е т о 
д а м  л е ч е н и я .  Это -  экстракорпоральное удаление липидов, частичное иле- 
ошунтирование, портокавальное шунтирование и трансплантация печени. Со
временными методами коррекции тяжелых дислипидемий является гемосорб
ция с применением неселективных угольных адсорбентов, иммуносорбентов 
(моно- и поликлональных АТ), ЛПНП-аферез, представляющий собой имму- 
носорбционный способ селективного связывания и экстракорпорального уда
ления атерогенных липопротеидов из плазмы крови. В лечении наследствен
ных нарушений липидного обмена будущее, вполне очевидно, принадлежит 
генной инженерии, переживающей сейчас период бурного развития.
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1.3. ИШЕМИЧЕСКАЯ БОЛЕЗНЬ СЕРДЦА
Под ИБС понимают состояние, при котором нарушается соответствие между 

потребностью сердца в кровоснабжении и его реальными возможностями. Этот тер
мин объединяет различные формы коронарной недостаточности, обусловленной ате
росклеротическим поражением коронарных артерий или (реже) их спазмом.

По МКБ 10 -  Ишемическая болезнь сердца (120-125); 120 Стенокардия (грудная жаба); 
121 Острый инфаркт миокарда; 122 Повторный инфаркт миокарда (Включено: рецидиви
рующий инфаркт миокарда).

Эпидем иология. Заболеваемость ИБС взрослых составляет 20%. Каждые 
5 лет на 1 ООО человек регистрируется новых случаев ИБС в США -  80, в Финляндии -120.

Этиология. Основные механизмы:
-  атеросклеротическое концентрическое или эксцентрическое сужение венечной 

артерии с утратой просвета более чем на 70%;
-  увеличенная потребность миокарда в кислороде;
-  выброс катехоламинов, увеличивающий потребность миокарда в кислороде; пос

леднее провоцирует еще большую секрецию катехоламинов, что и замыкает этот по
рочный круг кислородного голодания.

Первые два механизма имеют очевидно коронарогенную природу.
Главной причиной ИБС является атеросклероз венечных артерий, выявляемый у 

90-97% больных с ИБС.
Факторы риска: АГ, гиперхолестеринемия, курение, СД, гиподинамия. Посколь

ку и АГ, и атеросклероз (так же как и СД, особенно его I тип) -  заболевания генетически 
обусловленные, то фактор наследственности -  наиважнейший. Далее, у 46,5% обнаружена 
связь с курением, у 33,9% -  с ожирением и у 17,2% -  с нарушением толерантности к 
углеводам.

Патогенез. Основное -  ишемия миокарда. Механизмы ишемии: кратковремен
ное или длительное сужение венечных артерий до 75% общей площади просвета со
суда, стрессовое повышение концентрации катехоламинов с активацией перекисного 
окисления липидов, липаз и фосфолипаз, выходом протеолитических ферментов, по
вреждением мембран. В саркоплазме накапливается избыток ионов кальция, что обус
ловливает контрактуру миофибрилл с дальнейшим развитием очагов повреждения 
миокарда; коагулологические расстройства. Тромботические поражения венечных 
артерий могут быть следствием аутоиммунных антифосфолипидиых реакций. Конеч
ным звеном в агрегации тромбоцитов является связывание фибриногена с активиро
ванным гликопротеиновым комплексом GP ІІЬ/Ша мембраны тромбоцитов.

Клиническая классификация ИБС. Возможны различные варианты про
явления ИБС. Предлагаемая классификация разработана ВКНЦ АМ Н РФ на 
основании предложений экспертов ВОЗ.

1. Внезапная коронарная смерть.
2. Стенокардия.

2.1. Стенокардия напряжения.
2.1.1. Впервые возникшая стенокардия напряжения.
2.1.2. Стабильная стенокардия напряжения (с указанием ФК от I до IV),
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2.1.3. Прогрессирующая стенокардия напряжения.
2.2. Спонтанная (особая) стенокардия.

3.ИМ.
3.1. Крупноочаговый (трансмуральный) ИМ (Q-ИМ).
3.2. Мелкоочаговый ИМ (nonQ-ИМ).

4. Послеинфарктный кардиосклероз.
5. Нарушения сердечного ритма (с указанием формы).
6. Сердечная недостаточность (с указанием формы и стадии).

Приступая к изложению клинических форм ИБС, нарушим привычный порядок и не 
будем подробно останавливаться на внезапной коронарной смерти, так как сегодня это 
понятие рассматривается шире, чем просто фрагмент ИБС. Поэтому ВКС будет разобран 
специально в главе «Внезапная сердечная смерть». Здесь же только определимся с поняти
ем ВКС -  это смерть, наступившая в течение 1-6 ч после появления первых симптомов 
заболевания [Мазур Н.А., 1995]. В большинстве случаев внезапная смерть больных ИБС 
связана с возникновением тяжелых нарушений ритма (фибрилляция желудочков, асисто
лия и т.д.) вследствие ишемии миокарда. Факторы, провоцирующие названные механизмы 
внезапной смерти,- чрезмерная физическая нагрузка, прием спиртных напитков, психо
эмоциональный стресс. Непосредственные механизмы внезапной смерти: нарушение со
отношения между содержанием адреналина и норадреналина и его предшественниками в 
самом миокарде; электрическая нестабильность сердца и фибрилляция желудочков с ле
тальным исходом

1.3.1. СТЕНОКАРДИЯ
Стенокардия -  кратковременный клинический синдром, являющийся экви

валентом преходящей ишемии миокарда. Около 80% больных со стенокарди
ей -  мужчины, среди них большая часть -  лица моложе 50 лет.

При ангиографии возможно выявление стеноза просвета по меньшей мере одной 
венечной артерии не менее чем на 70% от исходной величины; у 10% пациентов имеет 
место мультисегментарное или диффузное поражение венечных артерий. Обструктивное 
поражение передней нисходящей ветви левой венечной артерии до места отхождения пере
городочной или первой диагональной ветви следует считать прогностически серьезным, 
поскольку оно подвергает опасности ишемии более чем 50% миокарда левого желудочка.

Клинические проявления. Типичный симптом стенокардии -  боль или 
дискомфорт в грудной клетке. Боль загрудинная, на уровне верхней трети груди
ны, носит возрастающе-убывающий характер и продолжается от 1 до 15 мин. 
Возможна иррадиация в левое плечо и в обе верхние конечности, особенно в лок
тевую поверхность предплечья и кисти. Эта боль может возникать также в спи
не, шее, челюстях, зубах, надчревной области либо распространяться на эти об
ласти. После прекращения приступа какое-то время больной еще «ощущает свое 
сердце». Наиболее типичные приступы стенокардии вызываются физической 
нагрузкой (например, ходьбой, бегом, сексуальной активностью) или эмоциональ
ным напряжением (стрессом, яростью, испугом, расстройством) и купируются в 
покое.

Атипичные проявления стенокардии:



Ишемическая болезнь сердца 45

-  эквиваленты боли (одышка, покашливание, сдавление в груди, трудно
объяснимые ощущения в области сердца, изжога и др.);

-  изменение локализации: боли возникают не за грудиной, а в местах ирра
диации боли при стенокардии -  лопатке, плече, предплечье, кисти, нижней че
люсти, шее, надчревной области;

-увеличение продолжительности боли, обусловленное сохранением вызвавших 
его причин (повышение АД, увеличение ЧСС, эмоциональное напряжение);

-  наличие другого болевого синдрома (причиной атипичности стенокардии 
являются другие заболевания, протекающие со своим болевым синдромом).

Во время приступа может наблюдаться как учащ ение, так и урежение 
сердечных сокращ ений. М ожет отмечаться кратковременный подъем АД. 
При биохимическом исследовании крови каких-либо отклонений от нормы не 
выявляется.

2.1.С т е н о к а р д и я  н а п р я ж е н и я .  Стенокардия напряжения патогене
тически неоднородна. У 57% больных (лица с высоким коронарным резервом) 
наряду с органическими изменениями существенное значение в происхождении 
ишемии миокарда при физической нагрузке имеет адренергическая вазоконст- 
рикция. У 33% больных (с низким коронарным резервом) основная роль при
надлежит органическим изменениям коронарного русла, а вазоконстрикторные 
реакции не связаны с адренергическим воздействием. Лишь у 12% больных 
функциональный компонент коронарной вазоконстрикции отсутствует.

2.1.1. В п е р в ы е  в о з н и к ш а я  с т е н о к а р д и я  н а п р я ж е н и я .  Данная 
стенокардия диагностируется, если длительность заболевания не превышает 
30 дней. Термин «впервые возникшая стенокардия» используется для обозна
чения начального периода ИБС. Течение ее непредсказуемо. Она может ос
ложниться ИМ и даже внезапной смертью. У части этих больных происходит 
эволюция от стенокардии напряжения до стенокардии покоя. В происхождении 
эпизодов ишемии в данном периоде наиболее значительной оказалась роль спаз
ма венечных артерий, особенно в месте стенозирующего поражения. Часто 
выявляются признаки преходящего повышения активности тромбоцитов. От
мечена большая, чем при других формах, склонность к ремиссии, в основе ко
торой лежат как образование коллатеральной сети и исчезновение спастичес
кой реакции, так и регрессия стеноза венечных артерий.

2.1.2. С т а б и л ь н а я  с т е н о к а р д и я  н а п р я ж е н и я .  Характеризуется 
стабильным течением. В зависимости от нагрузки, вызывающей болевой при
ступ, различают четыре ФК ее проявления.

I к л а с с .  Больной хорошо переносит обычные физические нагрузки. При
ступы стенокардии наступают при нагрузках высокой интенсивности.

II  к л а с с .  Небольшое ограничение физической активности. Приступы сте
нокардии возникают при ходьбе по ровному месту на расстояние более 500 м, 
при подъеме более чем на один этаж. Вероятность возникновения приступа 
стенокардии увеличивается при ходьбе в холодную погоду, против ветра, при 
эмоциональном возбуждении или в первые часы после пробуждения.
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I I I  к л а с с .  Вынужденное ограничение обычной физической активности. 
Приступы возникают при ходьбе в нормальном темпе по ровному месту на 
расстояние 100-500 м, при подъеме на один этаж.

IV  к л а с с .  Стенокардия возникает при небольших физических нагрузках, 
ходьбе по ровному месту на расстояние 100 м. Характерно возникновение при
ступов стенокардии в покое, обусловленных повышением метаболических по
требностей миокарда (повышение АД, тахикардия, увеличение венозного при
тока крови к сердцу в горизонтальном положении). Оговоримся: редкие при
ступы стенокардии в покое не являются обязательным критерием IV ФК.

2.1.3. П р о г р е с с и р у ю щ а я  с т е н о к а р д и я  н а п р я ж е н и я .  При этом 
варианте стенокардии отмечается увеличение частоты ангинозных приступов 
и их возникновение в ответ на меньшую, чем раньше, нагрузку, нарастание силы 
и длительности боли, появление новых зон локализации и иррадиации.

2.2. С п о н т а н н а я  ( о с о б а я )  с т е н о к а р д и я .  Обусловлена увеличени
ем преднагрузки ОЦК. Возникает через 1-3 ч от момента засыпания; боли мо
гут возникать в предутренние часы. Предупреждается эта стенокардия БКК, 
фенобарбиталом, амитриптилином.

Характерен тяжелый и длительный болевой синдром, часто развивающий
ся в одно и то же время суток, относительно низкая эффективность нитрогли
церина, нередко подъем сегмента ST или другие изменения реполяризации на 
ЭКГ в момент приступа. У многих больных с впервые возникшей спонтанной 
стенокардией в течение 1-2 мес развивается ИМ. Если этого не происходит, то 
к приступам спонтанной стенокардии постепенно присоединяются типичные 
приступы стенокардии напряжения. Со временем спонтанная стенокардия мо
жет полностью трансформироваться в стенокардию напряжения.

По клиническому течению наряду со стабильной выделяют нестабильную 
стенокардию (НСт). Необходимость выделения НСт связана с неблагоприят
ным прогнозом данной формы стенокардии (высоким риском развития ИМ и ВКС.

Сегодня термин «нестабильная стенокардия» заменен «остры м коронар
н ы м  синдромом» (ОКС), который описывают как самостоятельную форму. ОКС 
включает в себя следующие состояния [36]: прогрессирующую стенокардию на
пряжения, впервые возникшую (давностью до 30 дней) стенокардию напряже
ния; раннюю (в первые 14 дней ИМ) постинфарктную стенокардию; стенокар
дию, впервые возникшую в покое. Кроме того, в ОКС включен ИМ без патологи
ческого зубца Q. Основная причина ОКС -  пристеночный тромбоз коронарной 
артерии. При постановке диагноза «ОКС» ведение больного осуществляется по 
принципам ведения больных с ИМ.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я  О К С .
Классификация ОКС (НСт) по выраженности клинических проявлений (по 

Е. Braunwald, 1989):
Класс I. Больные со вновь возникшей (давностью не более 2 мес) или прогрессирую

щей стенокардией.
Больные со вновь возникшей тяжелой или частой (3 раза в сутки и чаще) стенокарди

ей напряжения.
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Больные со стабильной стенокардией, у которых приступы определенно стали более 
частыми, интенсивными, продолжительными или провоцируются меньшей, чем преж
де, нагрузкой (исключаются больные со стенокардией покоя в предшествующие 2 мес).

Класс И. Больные с подострой стенокардией покоя, т.е. с одним или большим количе
ством приступов стенокардии покоя в течение последнего месяца, но не в предшествую
щие 48 ч.

Класс III. Больные с острой стенокардией, т.е. с одним или большим количеством 
приступов стенокардии покоя в течение последних 48 ч (у больных со стенокардией II и III 
классов могут быть признаки и стенокардии I класса).

По условиям возникновения рассматривают:
Класс А -  вторичная нестабильная стенокардия. Больные, у которых нестабильная 

стенокардия развивается при наличии факторов, усугубляющих ишемию (анемия, лихо
радка, инфекция, гипотензия, неконтролируемая гипертензия, тахиаритмия, эмоциональ
ный стресс, тиреотоксикоз, дыхательная недостаточность).

Класс В -  первичная нестабильная стенокардия. Больные, у которых нестабильная 
стенокардия развивается без экстракардиальных условий, усиливающих ишемию.

Класс С -постинфаркгная нестабильная стенокардия. Больные, у которых стенокар
дия развивается в первые 2 нед инфаркта миокарда.

ОКС может проявляться атипично, особенно у молодых (25-40 лет) и по
жилых (>75 лет) больных, больных СД и женщин. Атипичные проявления НСт 
включают в себя боль, возникающую преимущественно в покое, боль в эпигас- 
трии, остро появившиеся расстройства пищеварения, колющую боль в грудной 
клетке, боль с признаками, присущими поражению плевры, или нарастание одыш
ки. В этих случаях правильной диагностике способствуют указания на более 
или менее длительное наличие КБС.

Д иагностика стенокардии и О К С . Типичная ангинозная боль -  тупая, 
давящая, сжимающая, тягостная. Острая боль -  чаще всего показатель ее ин
тенсивности. Возможны и другие ощущения: онемение, жжение, саднение, изжо
га, боль щемящая, сверлящая, ноющая. Классическая локализации боли -  за вер
хней или средней частью грудины или несколько влево от нее, в глубине грудной 
клетки. Возможны болевые ощущения в нижней части грудины, в левой половине 
грудной клетки. Во всех случаях при ОКС отмечается появление впервые или 
изменение привычных ангинозных приступов, увеличение их частоты, силы, про
должительности или условий возникновения. Необходимо выявление сердечных 
факторов, усиливающих (или вызывающих) ишемию миокарда (СН, АГ).

Биохимические маркеры повреждения миокарда отсутствуют.
И н с т р у м е н т а л ь н а я  д и а г н о с т и к а .
ЭКГ, как правило, не изменена у более чем 70% пациентов со стабильной 

стенокардией за исключением лиц, перенесших в прошлом ИМ  или с сопут
ствующей АГ. На высоте болевого приступа может быть уплощение зубца Т 
вплоть до перехода в отрицательный или, наоборот, увеличение до гигантского 
остроконечного зубца. По данным М .Принцметала (1958), небольшая степень 
гипоксии приводит к депрессии сегмента ST, а углубление гипоксии -  к его подъе
му. В состоянии покоя вне приступа на ЭКГ каких-либо отклонений от нормы не
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выявляется. ЭКГ-признаки дестабилизации КБС (ОКС) -  смещение сегмента 
ST и изменения зубца Т. Особенно велика вероятность ОКС при сочетании 
соответствующей клинической картины с депрессиями сегмента ST, превыша
ющими 1 мм в двух или более смежных отведениях, а также инверсией зубца 
Т >1 мм в отведениях с преобладающим зубцом R (последний признак менее 
специфичен). Глубокие симметричные инверсии зубца Т в передних грудных 
отведениях часто свидетельствуют о выраженном проксимальном стенозе пе
редней нисходящей ветви левой коронарной артерии. Неспецифические смеще
ния сегмента ST и изменения зубца Т, не превышающие по амплитуде 1 мм, 
менее информативны.

Полностью нормальная ЭКГ у больных с симптомами, заставляющими по
дозревать ОКС, не исключает его наличия. Однако если во время сильной боли 
регистрируется нормальная ЭКГ, следует упорнее искать другие возможные при
чины жалоб больного. Подъем сегмента ST указывает на трансмуральную ише
мию миокарда вследствие окклюзии коронарной артерии. Стойкий подъем сег
мента ST характерен для развивающегося ИМ. Преходящий подъем сегмента 
ST может быть отмечен при стенокардии Принцметала (вазоспастической сте
нокардии).

Для уточнения диагноза необходимо использовать нагрузочные пробы.
1. ЭКГ-проба (тредмил, велоэргометрия). Показания: диагностика стенокардии на

пряжения; оценка риска осложнений; оценка эффективности лечения.
Если нагрузка на тредмиле или велоэргометре невозможна (например, при парезах 

ног и артритах), то проводят фармакологические пробы или ручную эргометрию.
Критерии резко положительной пробы (высокий риск осложнений) следующие.

-  Неспособность достичь ЧСС > 120/мин, уровня потребления кислорода >6,5 метабо
лического эквивалента (метаболический эквивалент -  это потребление кислорода в усло
виях основного обмена, составляет около 3,5 мл/мин/кг).

-  Депрессия сегмента ST >2 мм или сохранение депрессии в течение 6 мин после 
прекращения нагрузки или депрессия ST в нескольких отведениях; подъем сегмента ST 
в отведениях, в которых нет патологического зубца Q.

-  Возникновение желудочковой тахикардии, а также сохранение АДс при нагрузке 
или его снижение.

2. Проба с изопротеренолом (новодрином, изадрином) проводится следующим 
образом. В/в капельно вводят 0,5 мг препарата в 200 мл изотонического раствора на
трия хлорида со скоростью 10-20 кап/мин в течение 1 мин. Затем ускоряют введение 
раствора и при достижении ЧСС 130-150 уд/мин под держивают последнюю в течение 3 
мин, после чего введение препарата прекращают. При положительной пробе наблюда
ются описанные изменения ЭКГ, но если возврат ЭКГ к исходной не наступает за 5 мин, 
то необходимо ввести в/в 5 мг пропранолола (также медленно со скоростью 1 мг/мин).

3. Дипиридамоловая проба: в/в за 5 мин вводят 0,75 мг/кг дипиридамола (курантила, 
персантина) в 20 мл изотонического раствора натрия хлорида. При поражении венечных 
артерий сердца препарат вызывает синдром обкрадывания и провоцирует приступ сте
нокардии. Возможно возникновение болей (введение препарата прекратить), нарушения
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ритма, проводимости и(или) соответствующие изменения ЭКГ. Доза препарата регла
ментируется степенью ожидаемого поражения одной или нескольких венечных артерий. 
В случае возникновения болей или других нарушений необходимо срочно ввести в/в 
10 мл 2,4% раствора эуфиллина.

4. Стресс-тест, выполненный после стабилизации состояния больного, полезен для 
подтверждения диагноза КБС и для оценки риска ее осложнений. Значительная часть 
больных не может выполнить нагрузочные тесты, и это само по себе связано с плохим 
прогнозом. Добавление визуализационных методик, позволяющих выявлять ишемию 
миокарда, таких как эхокардиография, обеспечивает дальнейшее повышение чувстви
тельности и специфичности прогноза.

5. Сцинтиграфия миокарда с 20,Т1 (тредмил, велоэргометрия). Накопление таллия в 
миокарде в раннюю фазу прямо пропорционально регионарному кровотоку. Появление 
нового дефекта накопления (то есть уменьшение накопления во время нагрузки и нор
мальное накопление после ее прекращения) свидетельствует о преходящей ишемии, тог
да как наличие постоянных дефектов накопления -  об инфаркте миокарда или рубцовых 
изменениях. Диагностическая ценность выше, чем у нагрузочной ЭКГ-пробы (90% про
тив 70%).

Эхокардиография позволяет оценить состояние систолической функции ЛЖ, 
которое имеет важное прогностическое значение. Во время ишемии миокарда 
может быть выявлена локальная гипокинезия или акинезия стенки ЛЖ  с вос
становлением нормальной сократимости после исчезновения ишемии. Кроме 
того, для оценки прогноза и выбора метода ведения больных важно выявление 
таких состояний, как стеноз устья аорты или ГКМП.

Коронарография выполняется для выявления, определения степени выражен
ности атеросклеротического поражения коронарных артерий и принятия решения 
о проведении инвазивного вмешательства. В остром периоде заболевания коро
нарография показана только при наличии всех условий для проведения инвазив
ных вмешательств на коронарных артериях (чрескожных или АКШ). Пациенты с 
многососудистым поражением и больные со стенозом ствола левой коронарной 
артерии имеют более высокий риск серьезных осложнений заболевания. Ангиог- 
рафическая оценка степени и локализации стеноза, вызвавшего ухудшение, так 
же, как и других стенозов, является необходимой в случае, если планируется чрес
кожное коронарное вмешательство. Наибольший риск связан с наличием дефек
тов наполнения, указывающих на внутрикоронарный тромб.

1.3.1.1. ЛЕЧЕНИЕ ИБС

Лечение ИБС складывается из тактических и стратегических мероприя
тий. Тактическая задача включает оказание неотложной помощи больному и 
купирование приступа стенокардии (об ИМ речь пойдет в отдельной главе), а 
стратегические мероприятия -  это, по-существу, и есть лечение ИБС.

I. Л ечение стенокардии  и ОКС. Поскольку в подавляющем большин
стве случаев больной обращается к врачу в связи с болью (наличие стенокардии 
или ОКС), ликвидация последней должна стать основной тактической задачей.
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Препаратами выбора являются нитраты (нитроглицерин, изосорбида ди
нитрат). Нитроглицерин (ангибид, ангидед, нитрангин, нитроглин, нитростат, 
тринитрол и др.), таблетки для сублингвального приема по 0,0005, купирую 
щее действие наступает через 1-1,5 мин и продолжается 23-30  мин. Прини
мать желательно в положении сидя, то есть с опущенными вниз ногами. При 
отсутствии эффекта от одной таблетки через 5 мин можно принять вторую, 
затем третью  таблетку, но не более 3 таблеток в течение 15 мин. В тяжелых 
случаях нитроглицерин вводят в/в. Можно воспользоваться буккальными фор
мами -  пластинками тринитролонга, которые накладываются на слизистую 
оболочку верхней десны над клыками и малыми коренными зубами. Тринит
ролонг способен как быстро купировать приступ стенокардии, так и предуп
реждать его. Если тринитролонг принимать перед выходом на улицу, прогул
кой, поездкой на работу или перед другой физической нагрузкой, он способен 
обеспечить профилактику приступов стенокардии (табл. 7.). При плохой пе
реносимости нитропрепаратов их заменяют на молсидомин (корватон) [36].

Если купировать боль не получается, то это, скорее всего, не обычный при
ступ стенокардии. Оказание помощи при некупирующемся стенокардитичес- 
ком приступе разберем ниже (см. «Стратегию ведения больных с ОКС»).

С т а н д а р т  н е о т л о ж н о й  п о м о щ и  п р и  с т е н о к а р д и и  [36].
1. При ангинозном приступе:
-  удобно усадить больного с опущенными ногами;
-  нитроглицерин -  таблетки или аэрозоль по 0 ,4 -0 ,5мг под язык трижды 

через 3 мин (при непереносимости нитроглицерина -  проба Вальсальвы или мас
саж каротидного синуса);

-  физический и эмоциональный покой;
-  коррекция АД и сердечного ритма.
2. При сохраняющемся приступе стенокардии:
-  оксигенотерапия;
-  при стенокардии напряжения -  анаприлин 10-40 мг под язык, при вариан

тной стенокардии -  нифедипин 10 мг под язык или в каплях внутрь;
-  гепарин 10 000 ЕД в/в;
-  дать разжевать 0,25 г ацетилсалициловой кислоты.
3. В зависимости от степени выраженности боли, возраста, состояния (не 

затягивая приступ!):
-  фентанил (0,05-0,1 мг) или промедол (10-20 мг), или буторфанол (1-2  мг), 

или анальгин (2,5 г) с 2,5-5 мг дроперидола внутривенно медленно или дробно.
4. При желудочковых экстрасистолах 3-5-й  градаций:
-  лидокаин в/в медленно 1-1,5 мг/кг и каждые 5 мин по 0,5-0,75 мг/кг до 

получения эффекта или достижения суммарной дозы 3 мг/кг. Для продления 
полученного эффекта -  лидокаин до 5 мг/кг в/м.

5. При нестабильной стенокардии или подозрении на инфаркт миокарда-  
госпитализировать после возможной стабилизации состояния.

Стратегия ведения больных с ОКС. В каждом конкретном случае до
пустимы отклонения от рекомендаций в зависимости от индивидуальных осо
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бенностей больного. Врач принимает реш ение с учетом анамнеза, клиничес
ких проявлений, данных, полученных в ходе наблюдения за больным и обсле
дования за время госпитализации, а также исходя из возможностей лечебного 
учреждения.

Таблица 7. Схемы лечения больных стенокардией
Приступ: Физический и эмоциональный покой (лучше - лежа); 

нитроглицерин (0,005) под язык
2.1.1. Cito -  в ОИТ транспортировка -  лежа; до исключения 

ИМ -  режим I; антиангинальные препараты, курантил, 
гепарин. При трансформации в 2.1.2. -  см. соотв. 
графу.

2.1.2.
I ф.кл.

Нитроглицерин под язык при приступе (носить с собой).

2.1.2., 
II ф.кп.

Режим -  III. Нитраты или другие антиангинальные 
препараты (регулярно). Антиатероскперотические и 
антиагрегантные препараты (курсами).

Хирургическое
лечение

2.1.2. 
Ill ф.кл.

Режим -  II. Антиангинальные, антиагрегантные 
препараты - постоянно.

2.1.2. 
IV ф.кл.

Режим — I—II. Постоянно -  2 -3  антиангинальных 
препарата, антиатероскперотические, антиагрегантные 
препараты, анаболические стероиды.

2.1.3. Лечение то же, что и при 2.1.1.

2. Cito -  в ОИТ; режим II; БКК и нитраты внутрь -  
регулярно + при приступе, перед сном или отдыхом. 
При ваготонии -  холинолитики внутрь или 
парентерально перед отдыхом, р-адреноблокаторы 
противопоказаны.

В общих чертах стратегия ведения больного ОКС представлена на рис. 2.
Первичная оценка больного с жалобами на боль в грудной клетке или дру

гими симптомами, позволяющими предположить наличие ишемии миокарда, 
включает в себя тщательный сбор анамнеза, физикальное обследование с обра
щением особого внимания на возможное наличие клапанного порока сердца 
(аортального стеноза), гипертрофической кардиомиопатии, сердечной недоста
точности и заболевания легких.

Следует зарегистрировать ЭКГ и начать мониторирование ЭКГ для конт
роля за ритмом сердца (рекомендуется многоканальное мониторирование ЭКГ 
для контроля за ишемией миокарда).

Больные со стойким подъемом сегмента ST на ЭКГ или «новой» блокадой 
левой ножки предсердно-желудочкового пучка являются кандидатами для не
медленного применения метода лечения, направленного на восстановление кро
вотока по окклюзированной артерии (тромболитик, ЧКВ).
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Рис. 2. Тактика лечения больных с острым коронарным синдромом

М едикаментозное лечение больных с подозрением на ОКС (с наличием 
депрессий сегмента ST/инверсии зубца Т, ложноположительной динамики зуб
ца Т, или нормальной ЭКГ при явной клинической картине ОКС) следует начи
нать с применения внутрь аспирина 250-500 мг (первая доза -  разжевать таб
летку, не покрытую оболочкой); затем по 75-325 мг, 1 раз в сут; гепарина (НФГ 
или НМГ); (3-блокаторов. При продолжающейся или повторяющейся боли в 
грудной клетке добавляют нитраты внутрь или в/в.

Введение НФГ осуществляется под контролем АЧТВ (не рекомендуется ис
пользовать с целью контроля гепаринотерапии определение времени свертывае
мости крови) с тем, чтобы через 6 ч после начала введения оно в 1,5-2,5 раза 
превышало контрольный (нормальный) показатель для лаборатории конкретно
го лечебного учреждения и затем стойко удерживалось на этом терапевтическом 
уровне. Начальная доза НФ Г: болюс 60-80 Ед/кг (но не более 5 000 ЕД), затем 
инфузия 12-18 Ед/кг/ч (но не более 1250 Ед/кг/ч) и определение АЧТВ через 6 ч, 
после которого производится коррекция скорости инфузии препарата.

Определения АЧТВ следует выполнять через 6 ч после любого изменения 
дозы гепарина. В зависимости от полученного результата скорость инфузии 
(дозу) следует скорригировать с тем, чтобы поддерживать АЧТВ на терапевти
ческом уровне. Если АЧТВ находится в терапевтических пределах при 2 после
довательных измерениях, то его можно определять через каждые 24 ч. Кроме 
того, определение АЧТВ (и коррекцию дозы НФГ в зависимости от его резуль
тата) следует производить при существенном изменении (ухудшении) состоя
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ния больного -  возникновении повторных приступов ишемии миокарда, крово
течения, артериальной гипотензии.

Р е в а с к у л я р и з а ц и я  м и о к а р д а .  При атеросклеротическом повреж
дении коронарных артерий, позволяющем провести процедуру реваскуляриза- 
ции, вид вмешательства выбирают на основании характеристик и протяженно
сти стенозов. В целом рекомендации по выбору метода реваскуляризации при 
НСт аналогичны общим рекомендациям для этого способа лечения. Если выб
рана баллонная ангиопластика с установкой стента или без нее, ее можно про
вести немедленно после ангиографии, в пределах одной процедуры. У больных 
с поражением одного сосуда основным вмешательством является ЧКВ. АКШ  
рекомендована больным с поражением ствола левой коронарной артерии и трех
сосудистым поражением, особенно при наличии дисфункции ЛЖ, кроме случа
ев с серьезными сопутствующими заболеваниями, являющимися противопока
заниями к операции. При двухсосудистом и в некоторых случаях трехсосудис
том поражении приемлемы как КШ, так и ЧТКА.

При невозможности выполнить реваскуляризацию, больных рекомендует
ся лечить гепарином (низкомолекулярными гепаринами -  НМГ) до второй не
дели заболевания (в сочетании с максимальной антиишемической терапией, 
аспирином, и при возможности -  клопидогрелем). После стабилизации состоя
ния больных следует рассмотреть вопрос об инвазивном лечении в другом ле
чебном учреждении, располагающем соответствующими возможностями.

II. Л ечение хронической коронарной болезни. Итак -  острый пери
од позади. Вступает в силу стратегическое лечение хронической коронарной 
недостаточности. Оно должно быть комплексным и направлено на восста
новление или улучшение коронарного кровообращения, сдерживание прогрес
сирования атеросклероза, устранения аритмии и СН. Важнейшей составляю 
щей стратегии является решение вопроса о реваскуляризации миокарда.

Начнем с организации питания. Питание таких больных должно быть низко
энергетическим. Количество жиров ограничивается до 60-75 г/сут, причем 1/3 из 
них должны быть растительного происхождения. Углеводы -  300-400 г. Исклю
чают жирные сорта мяса, рыб, тугоплавкие жиры, сало, комбинированные жиры.

Применение лекарственных средств направлено на купирование или предуп
реждение приступа стенокардии, поддержание адекватного коронарного крово
обращения, воздействие на метаболизм в миокарде для повышения его сократи
тельной способности. Для этого используют нитросоединения, блокаторы (3-ад- 
ренергических рецепторов, БКК, антиадренергические препараты, активаторы 
калиевых каналов, дезагреганты.

А н т и и ш е м и ч е с к и е  п р е п а р а т ы  уменьшают потребление кислорода 
миокардом (снижая частоту сердечных сокращений, артериальное давление, по
давляя сократимость левого желудочка) или вызывают вазодилатацию. Инфор
мация о механизме действия рассмотренных ниже лекарств приведена в прило
жении.

Н и т р а т ы  оказывают расслабляющее действие на гладкую мускулатуру 
сосудов, обусловливают расширение крупных коронарных артерий. По продолжи
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тельности действия различают нитраты короткого действия (нитроглицерин для 
сублингвального применения), средней продолжительности действия (таблетки 
сустака, нитронга, тринитролонга) и продолжительного действия (динитрат изо
сорбита по 10-20 мг; пластыри, содержащие нитроглицерин; эринит по 10-20 мг). 
Дозу нитратов следует постепенно увеличивать (титровать) до исчезновения сим
птомов или появления побочных эффектов (головной боли или гипотензии). Дли
тельное применение нитратов может привести к привыканию. По мере достиже
ния контроля над симптомами, в/в введение нитратов следует заменить на непа
рентеральные формы, обеспечивая при этом некоторый безнитратный интервал.

Б л о к а т о р ы  Р - а д р е н о р е ц е п т о р о в .  Целью приема Р-адреноблока- 
торов внутрь должно быть достижение ЧСС до 50-60 в 1 мин. Не следует назна
чать Р-адреноблокаторы больным с выраженными нарушениями предсердно-же
лудочковой проводимости (ПЖ блокада I степени с PQ > 0,24 с, II или III степени) 
без работающего искусственного водителя ритма, БА в анамнезе, тяжелой острой 
дисфункцией ЛЖ с признаками СН. Широко используют следующие препараты -  
анаприлин, обзидан, индерал по 10-40 мг, суточная доза до 240 мг; тразикор по 30 
мг, суточная доза -  до 240 мг; корданум (талинолол) по 50 мг, за сутки до 150 мг.

Противопоказания для применения Р-адреноблокаторов: СН, синусовая 
брадикардия, язвенная болезнь, спонтанная стенокардия.

Б л о к а т о р ы  к а л ь ц и е в ы х  к а н а л о в  подразделяют на препараты пря
м ого д ей стви я , связы ваю щ и е кальц ий  на м ем бранах  (верапам и л, 
финоптин, дилтиазем) и непрямого действия, обладающие способностью мемб
ранного и внутриклеточного воздействия на ток кальция (нифедипин, коринфар, 
фелодипин, амлодипин). Верапамил, изоптин, финоптин выпускаются в таблетках 
по 40 мг, суточная доза -  120-480 мг; нифедипин, коринфар, фенинидин по 10 мг, 
суточная доза -  30-80 мг; амлодипин -  по 5 мг, за сутки -  10 мг. Верапамил 
можно сочетать с диуретиками и нитратами, а препараты группы коринфара еще 
и с Р-адреноблокаторами.

А н т и а д р е н е р г и ч е с к и е  п р е п а р а т ы  смешанного действия -  амио- 
дарон (кордарон) -  обладают антиангиальным и антиаритмическим действием.

А к т и в а т о р ы  к а л и е в ы х  к а н а л о в  (никорандил) вызывают гиперпо
ляризацию клеточной мембраны, дают нитратоподобный эффект за счет увели
чения содержания цГМФ внутри клетки. В результате происходит расслабление 
ГМК и повышается «клеточная защита миокарда» при ишемии, а также коронар
ная артериолярная и венулярная вазодилатация. Никорандил уменьшает размеры 
ИМ при необратимой ишемии и заметно улучшает постишемические напряже
ния миокарда с транзиторными эпизодами ишемии. Активаторы калиевых кана
лов повышают толерантность миокарда к повторному ишемическому поврежде
нию. Разовая доза никорандила -  40 мг, курс лечения -  ориентировочно 8 нед.

А н т и т р о м б о т и ч еск и е  п репарат ы . Вероятность тромбообразования 
уменьшают ингибиторы тромбина -  прямые (гирудин) или непрямые (нефрак- 
ционированный гепарин или низкомолекулярные гепарины) и антитромбоцитар- 
ные агенты (аспирин, тиенопиридины, блокаторы гликопротеиновых ІІЬ/ІІІа ре
цепторов тромбоцитов).
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Г е п а р и н  ы (нефракционированный и низкомолекулярные). Рекомендует
ся применение нефракционированного гепарина (НФГ). Гепарин мало эффекти
вен в отношении тромбоцитарного тромба и слабо влияет на тромбин, входя
щий в состав тромба.

Низкомолекулярные гепарины (НМГ) можно вводить п/к, дозируя их по весу 
больного и не проводя лабораторный контроль.

П р я м ы е  и н г и б и т о р ы  т р о м б и н а .  Применение гирудина рекомендуется 
для лечения больных с тромбоцитопенией, вызванной гепарином.

При лечении антитромбинами могут развиваться геморрагические ослож
нения. Небольшие кровотечения обычно требуют простого прекращения лече
ния. Крупное кровотечение из ЖКТ, проявляющееся рвотой кровью, меленой, или 
внутричерепное кровоизлияние могут потребовать применения антагонистов ге
парина. При этом увеличивается риск возникновения тромботического феномена 
отмены. Антикоагулянтное и геморрагическое действие НФГ блокируют введе
нием протаминсульфата, который нейтрализует анти-ІІа-активность препарата. 
Протаминсульфат лишь частично нейтрализует анти-Ха-акгивность НМГ.

А н т и т р о м б о ц и т а р н ы е  а г е н т ы .  Аспирин (ацетилсалициловая кис
лота) ингибирует циклооксигеназу-1 и блокирует образование тромбоксана А2. 
Таким образом подавляется агрегация тромбоцитов, индуцируемая через этот 
путь.

А н т а г о н и с т ы  р е ц е п т о р о в  к а д е н о з и н д и ф о с ф а т у  (тиенопири- 
дины). Производные тиенопиридина тиклопидин и клопидогрель -  антогонисты 
аденозиндифосфата, приводящие к угнетению агрегации тромбоцитов. Их дей
ствие наступает медленнее, чем действие аспирина. Клопидогрель имеет значи
тельно меньше побочных эффектов, чем тиклопидин. Эффективно длительное 
применение сочетания клопидогреля и аспирина, начатого в первые 24 ч ОКС.

Б л о к а т о р ы  г л и к о п р о т е и н о в ы х  І І Ь / І І І а  р е ц е п т о р о в  т р о м 
б о ц и т о в .  Препараты этой группы (в частности, абциксимаб) высоко эффек
тивны при кратковременном в/в введении у больных с ОКС, подвергаемых про
цедурам чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ).

К о р о н а р н а я  р е в а с к у л я р и з а ц и я .  ЧКВ или аортокоронарное шунтиро
вание (АКШ) при КБС выполняются для лечения повторяющейся (рецидивирую
щей) ишемии и для предотвращения ИМ и смерти. Показания и выбор метода 
реваскуляризации миокарда определяются степенью и распространенностью сте- 
нозирования артерий, ангиографическими характеристиками стенозов. Кроме того, 
необходимо учитывать возможности и опыт учреждения в проведении как плано
вых, так и экстренных процедур.

Баллонная ангиопласт ика  вызывает разрыв бляшки и может увеличи
вать ее тромбогенность. Эта проблема в значительной степени реш ена приме
нением стентов и блокаторов гликопротеиновых ІІЬ/ІІІа рецепторов тромбоцитов. 
Смертность, связанная с процедурами ЧКВ, в учреждениях с большим объемом 
выполняемых процедур низка. Имплантация стента при КБС может способство
вать механической стабилизации разорвавшейся бляшки в месте сужения, осо
бенно при наличии бляшки с высоким риском осложнений. После имплантации
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стента больные должны принимать аспирин и в течение месяца тиклопидин или 
клопидогрель. Комбинация аспирин + клопидогрель лучше переносится и более 
безопасна.

К о р о н а р н о е  ш у н т и р о в а н и е .  Операционная смертность и риск раз
вития инфаркта при АКШ  в настоящее время низки. Эти показатели выше у 
больных с тяжелой нестабильной стенокардией.

Атерэктомия (ротационная и лазерная) -  удаление атеросклеротических 
бляшек из стенозированного сосуда путем их «высверливания», либо разруше
ния лазером. В различных исследованиях выживаемость после транслюминаль- 
ной баллонной ангиопластики и ротационной атерэктомии отличается, но без 
статистически достоверных различий

Показания к чрескожным и хирургическим вмешательствам. Больным с 
поражением одного сосуда, как правило, следует проводить чрескожную анги
опластику, желательно с установкой стента на фоне введения блокаторов гли- 
копротеиновых ІІЬ/ІІІа рецепторов. Хирургическое вмешательство у таких боль
ных целесообразно, если анатомия коронарных артерий (выраженная извитость 
сосудов или изогнутость) не позволяет провести безопасную ЧКВ.

У всех больных при вторичной профилактике оправдано агрессивное и ши
рокое воздействие на факторы риска. Стабилизация клинического состояния боль
ного не означает стабилизации лежащего в основе патологического процесса. 
Данные о длительности процесса заживления разорвавшейся бляшки неодноз
начны. Согласно некоторым исследованиям, несмотря на клиническую стабили
зацию на фоне медикаментозного лечения, стеноз, «ответственный» за обостре
ние ИБС, сохраняет выраженную способность к прогрессированию.

И еще несколько обязательных рекомендаций.
Больные должны прекратить курить. При постановке диагноза «ИБС» без 

промедления нужно начинать гиполипидемическое лечение (см. раздел «Ате- 
рокслероз») ингибиторами ГМГ-КоА редуктазы (статинами), которые суще
ственно снижаю т смертность и частоту осложнений у больных с высоким и 
средним уровнем холестерина липопротеинов низкой плотности (ЛПНП). На
значение статинов целесообразно сделать уже во время первого обращения 
больного, используя в качестве ориентира для выбора дозы уровни липидов в 
пробах крови, забранных при поступлении. Целевыми уровнями общего хо
лестерина и холестерина ЛПНП должны быть соответственно 5,0 и 3,0 ммоль/ 
л, однако сущ ествует точка зрения, согласно которой следует стремиться к 
более выраженному снижению ХС ЛПНП. Есть основания считать, что опре
деленную роль во вторичной профилактике ИБС могут играть иАПФ. Так как 
атеросклероз и его осложнения обусловлены многими факторами, то для 
уменьшения частоты сердечно-сосудистых осложнений особое внимание сле
дует уделять воздействию на все модифицируемые факторы риска.

Профилактика. Больные с факторами риска развития ИБС нуждаются в 
постоянном наблюдении, систематическом контроле липидного зеркала, пери
одическом выполнении ЭКГ, своевременном и адекватном лечении сопутству
ющих заболеваний.
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1.3.2. ИНФАРКТ МИОКАРДА
Классификация ОИМ в последние годы претерпела существенные изменения. 

Они вызваны очевидными противоречиями между применявшейся терминологией, ос
нованной на ЭКГ-синдромах, и морфологическими изменениями, фактически обнару
живаемыми в миокарде. Особенно это актуально для ЛПУ, использующих в качестве 
диагностического критерия только ЭКГ и некоторые острофазовые тесты, в РФ таких 
подавляющее большинство. Классификация упрощена и унифицирована. Введено поня
тие острого коронарного синдрома без подъема сегмента ST, и острого инфаркта мио
карда с подъемом сегмента ST. С учетом того, что стойкий подъем сегмента ST в после
дующем почти в 100%  случаев сопровождается формированием Q-зубца на ЭКГ и зоны 
некроза (рубца), под ОИМ понимается в основном то, что ранее называлось Q-инфарк- 
том (синонимы -  крупноочаговый, трансмуральный). В МКБ -1 0  он обозначен рубрика
ми 121.0 - 121.4. Кроме того, выделяется субэндокардиальный ОИМ - 1 2 1 .4 (стойкое су- 
бэндокардиальное повреждение на ЭКГ + клиника + острофазовые тесты). Те редкие 
случаи, когда стойкий подъем ST не сопровождается формированием Q-волны, очевид
но следует отнести к рубрике 121.9 -  острый инфаркт миокарда неуточненный, как и 
случаи с появлением внутрижелудочковых блокад. В связи с тем, что при повторных 
ОИМ не всегда возможно отследить ЭКГ -  динамику, повторные ОИМ выделены в руб
рику 122.0-122.9.

Главными особенностями ОКС без стойкого подъема сегмента ST являются:
1. Нестабильность данного состояния, высокая вероятность развития трансмурального 

ОИМ в ближайшее время, даже в случае положительной клинической динамики.
2. Высокая эффективность применения антитромбинов, как прямых, так и непрямых.
3. Отсутствие показаний для применения тромболитических препаратов.

Далее будут изложены вопросы ведения больных с ОИМ со стойким подъемом 
сегмента ST.

Этиология и патогенез. Острый коронарный синдром почти всегда вызван 
внезапной редукцией коронарного кровотока, обусловленной атеросклерозом с 
присоединением тромбоза (атеротромбоз), с или без вазоспазма. Возможно развитие 
ИМ вследствие длительного спазма венечных артерий, при артериите, травме, расслоении 
или эмболии венечных артерий, заболеваниях крови, пороках клапана аорты, 
расслаивающей аневризме аорты, тиреотоксикозе и других заболеваниях.

От 2/3 до 3/4 фатальных коронарных тромбов вызваны внезапным разрывом 
атеросклеротической бляшки (так называемой «горячей», нестабильной, склонной к 
разрыву). Менее изученным механизмом является эрозия бляшки.

В месте надрыва бляшки высвобождаются активные тромбогенные вещества. 
Выступающий в просвет сосуда коллаген вызывает агрегацию тромбоцитов. Эти и другие 
(неизвестные) механизмы формируют тромботическую окклюзию венечных артерий. 
Формирование тромба обусловлено повышением агрегационной способности 
тромбоцитов и эритроцитов. Повышенные концентрации адреналина, серотонина, 
ацидоз и гипоксия повышает тромбогенный потенциал в системе венечных артерий. Не 
исключена возможность распада атеросклеротической бляшки и эмболия ее 
содержимым, а также кровоизлияние в нее с последующей закупоркой венечной 
артерии.
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ОИМ, обусловленный полной коронарной окклюзией начинает развиваться после 
15 -  30 минут тяжелой ишемии (при отсутствии прямого или коллатерального кровотока) 
и развивается от субэндокардиальных к субэпикардиальным слоям с течением времени 
(феномен волны). Именно поэтому «нормальной» является картина субэндокардиального 
повреждения на ЭКГ при первых признаках ишемии. Напротив, сразу развившаяся 
элевация ST-сегмента говорит о тяжелой степени окклюзии.

В течение приблизительно 20 мин после окклюзии венечной артерии происходит 
гибель КМЦ, расположенных в области тяжелой ишемии, окончательно некроз тканей 
формируется через 4-6 ч. Наличие зоны некроза, окруженной ишемизированными 
тканями, приводит к электрофизиологической неоднородности миокарда, что 
способствует возникновению аритмий, опасных для жизни.

Миокард, который находится в непосредственной близости, но иногда и на 
удалении от центра некроза, подвержен острой ишемии. Это повреждение может быть 
обратимым. Реперфузия, включая мобилизацию коллатералей, может сохранить миокард 
от развивающегося некроза, и субкритический, но постоянный кровоток может 
предоставить временное окно для спасения миокарда путем достижения полной 
реперфузии, например, в результате медикаментозного тромболизиса или коронарного 
вмешательства.

Тромботический ответ на нарушение атеросклеротической бляшки -  процесс 
динамичный, тромбоз и спонтанный тромболизис, часто ассоциированные с 
вазоспазмом, наступают, сменяя друг друга, обусловливая интермиттирующий кровоток, 
дополнительное реперфузионное повреждение миокарда и дистальные эмболии.

Описано развитие ИМ из-за недостаточности кровотока в условиях повышенной 
потребности сердца в кислороде и локального нарушения метаболизма в миокарде 
(некоронарогенный некроз сердца).

Клиническая картина. Рассматривают продромальный (продолжительно
стью от 30 мин до 30 сут), острейший (продолжительностью до 3 час), острый 
(продолжительностью до 10 дней) и подострый (4-8  нед), а также послеинфар- 
ктный (до 6 мес) периоды. Каждый из этих периодов характеризуется своими 
структурными изменениями и, соответственно, временем, отведенным на тот 
или иной период цикла патологического процесса.

Продромальный период -  характеризуется появлением или учащением при
вычных приступов стенокардии.

Острейший -  от начала приступа стенокардии до появления признаков не
кроза сердечной мышцы на ЭКГ. По основным клиническим проявлениям в 
острейшем периоде различают варианты: ангинозный; аритмический; цереб
роваскулярный; астматический; абдоминальный; малосимптомный (безболевой).

Самый частый вариант -  ангинозный. Боль -  тяжелая, сжимающая, разры
вающая. Примерно у 30% больных она иррадиирует в верхние конечности, реже 
в область живота, спины, захватывая нижнюю челюсть и шею. Очень харак
терно возникновение выраженных вегетативных реакций: слабости, потливос
ти, тошноты, рвоты, головокружения, возбуждения. Примерно у 15-20%  боль
ных ИМ протекает безболезненно, и такие больные могут вообще не обра
щаться за медицинской помощью. Безболевой ИМ встречается у больных СД, а 
также у лиц преклонного возраста.
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После устранения ангинозного статуса у большинства больных сохраняют
ся остаточные боли -  неприятные ощущения в глубине грудной клетки. Обыч
но они локализуются за грудиной, в области сердца, левой лопатке, левом плече 
и т.д. Эти боли обычно исчезают на 3-4-й  день ИМ.

Варианты клинического течения зависят от преобладания одного из следу
ющих синдромов ОИМ. Имеется в виду классический ангинозный статус; ост
рая сердечная недостаточность (астматический вариант или развитие кардио- 
генного шока). Важна локализация некроза: при нижнем ОИМ. нередко форми
руется абдоминальный вариант или синкоп вследствие развития функциональной 
атриовентрикулярной блокады. При образовании пристеночного тромба возмож
ны признаки эмболических осложнений. Описан цереброваскулярный вариант -  
сопровождающий ОИМ ишемический инсульт.

Острый период -  характеризуется резорбцией некротических масс, нача
лом формирования рубца.

Разделение острейшего и острого периода ИМ  клинически трудно. В эти 
периоды возникает некроз, нарушается целостность миокарда и формируются 
репаративные процессы в нем.

Со 2-х суток ИМ  формируется резорбционно-некротический синдром, про
являющийся повышением температуры тела в вечерние часы, потливостью, 
лейкоцитозом, увеличением СОЭ. На 3-и сутки из-за максимальной выражен
ности некроза закономерно ухудшение гемодинамики -  от умеренной гипо
тензии до развития отека легких или кардиогенного шока. При крупноочаго
вом ИМ в первую неделю велика опасность наружных и внутренних разры 
вов сердечной мышцы.

В подостром периоде уменьшаются признаки СН и резорбционно-некро- 
тического синдрома.

В послеинфарктном  периоде окончательно консолидируется рубец, орга
низм адаптируется к новым условиям функционирования. В этом периоде воз
можны повторные ИМ, внезапная смерть. При благоприятном течении клини
ческих проявлений нет.

Как клинические проявления, так и течение (и прогноз) зависят от лока
лизации и глубины (распространенности) ИМ, наличия осложнений и, конеч
но, полноценности лечения на всех этапах развития заболевания. По локали
зации очаг поражения ИМ может располагаться на передней, нижней, боко
вой стенке, верхуш ке, перегородке или в заднебазальны х отделах левого 
желудочка, а также в правом желудочке. По величине различают крупно- и 
мелкоочаговый ИМ, по распространению  в глубину некроз может быть транс
муральным, интрамуральным, субэпикардиальным и субэндокардиальным. 
Различают ИМ с патологическим зубцом Q (QM I) и ИМ без патологического 
зубца Q (NONQM I).

Некоторые особенности течения ИМ при различной его локализации. Очаг 
поражения может находиться преимущественно на передней, нижней, боковой 
стенке или в заднебазальных отделах левого желудочка, а также в правом желу
дочке (см. 36).
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При п е р е д н е п е р е г о р о д о ч н о м  ИМ, по сравнению с нижним, пораже
ние сердечной мышцы обычно более обширное, болевой синдром и изменения 
ЭКГ выражены ярче и сохраняются дольше, чаще развиваются СИ, тахикардии 
(тахиаритмии), аневризма сердца. Показано, что раннее назначение (3-адреноб- 
локаторов оказывает особенно благоприятное действие на течение и исход круп
ноочагового ИМ  на передней стенке.

При н и ж н е м  И М  боль часто локализуется или распространяется в над
чревной области, сопровождается тошнотой и рвотой, брадикардией и артериаль
ной гипотензией. Нередко развиваются нарушения проводимости на уровне АВ- 
соединения, распространение некроза на правый желудочек. При этой локализации 
некроза динамические изменения реполяризации на ЭКГ могут протекать относи
тельно быстро, что иногда затрудняет определение стадии заболевания. При ока
зании неотложной помощи больным с нижним ИМ относительно противопоказан 
морфин, следует проявлять осторожность при назначении лекарственных препара
тов, способствующих замедлению сердечного ритма или АВ проведения.

Изолированный инфаркт б о к о в о й  с т е н к и  встречается редко и крайне 
трудно распознается на ЭКГ. ЭКГ-признаки даже обширного проникающего бо
кового инфаркта миокарда отличаются крайней скудностью и неопределеннос
тью. При такой локализации некроза велика вероятность наружного разрыва ми
окарда и тампонады сердца.

П о р а ж е н и е  п р а в о г о  ж е л у д о ч к а  в большинстве случаев наблю
дается при распространении заднеперегородочного, заднебокового (бассейн пра
вой коронарной артерии) и реже -  переднеперегородочного ИМ. Клинически 
ИМ  правого желудочка проявляется артериальной гипотензией в сочетании с 
одышкой при отсутствии застоя крови в легких. М огут наблюдаться парадок
сальный пульс, симптом Куссмауля (набухание яремных вен на вдохе), систо
лический шум над трехстворчатым клапаном. Для подтверждения диагноза 
оценивают правые грудные отведения V 3R -V 4R, где при распространении не
кроза на правый желудочек вместо комплексов rS на ЭКГ регистрируются ком
плексы QS или Qr и подъем сегмента ST. Этой разновидности инфаркта свой
ственны такие осложнения, как острая правожелудочковая недостаточность, 
АВ-блокады, ТЭЛА.

С у б э н д о к а р д и а л ь н ы й  И М  чаще развивается в пожилом и старческом воз
расте, при АГ, тяжелом кардиосклерозе. Обычно имеет место циркулярное пораже
ние миокарда, захватывающее переднюю стенку, верхушку, перегородку, боковую 
стенку. На фоне всегда обширного субэндокардиального некроза возможно наслое
ние крупноочагового некроза. Эта форма ИМ склонна к рецидивирующему течению 
и частым осложнениям. Вовлечение папиллярных мышц чревато развитием СИ, аси
столии. При осложненном течении летальность достигает 50%.

Диагностика. Д ля подтверждения диагноза ИМ наряду с описанными кли
ническими признаками служат показатели:

1) развития тканевого некроза и воспалительной реакции (неспецифические);
2) изменения активности ферментов в сыворотке крови;
3) изменения ЭКГ.
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Р е з о р б ц и о н н о - н е к р о т и ч е с к и й  с и н д р о м  на 2-й, реже 3-й день про
является повышением температуры тела до 37...38°С. Лихорадка держится до 
3-7-го дня. При исследовании крови в первые дни выявляется нейтрофильный 
лейкоцитоз, как правило, умеренный. К концу 1-й недели лейкоцитоз уменьша
ется, а СОЭ повышается (симптом перекреста) и нормализуется лишь к концу
3-4-й недели. На 2-е-З-и  сутки появляется положительная реакция на СРБ, 
которая держится 1-2 нед.

Следующим проявлением резорбционно-некротического синдрома является 
повышение активности таких ферментов, как КФК, аспартатаминотрансфераза 
(АсАТ), лактатдегидрогеназа (ЛДГ), а также миоглобина.

Приводим нормальные параметры рекомендуемых к исследованию пока
зателей. Степень и сроки их повышения при ИМ:

-  миоглобин -  норма 20-66 мкг/л, кратность повышения до 10 раз, макси
мум повышения через 6 -8  ч после начала ИМ;

-  КФК и ее изофермент MB -  норма 0 -4  МЕ/л, максимум активности 12- 
24 ч, кратность повышения -  4-15;

-  АсАТ -  норма 28-125 ммоль/(чЧл), максимум активности -  24-28  ч, 
кратность повышения -  2-15;

-  Л ДГ) -  норма -  15-30% , ЛДГ2 -  норма -  50%, максимум 48-96  ч, крат
ность повышения -  2-8.

Наибольший подъем активности КФК наступает к концу 1 -х суток, норма
лизуется к 3-4-му дню. Очень информативный тест, однако столь же достовер
ное увеличение активности КФК может быть при любой в/м инъекции, напри
мер, наркотика, заболеваниях мышц, в том числе мышечных дистрофиях, мио- 
патиях, полим иозитах; при ЭИТ, катетеризации  сердца; хирургических  
вмешательствах; повреждении скелетных мышц при травмах, судорогах, дли
тельной иммобилизации. Очень много причин для того, чтобы в диагностике 
ИМ пойти по ложному пути. Тем не менее, определение активности КФК очень 
важно, потому что имеется хорошая корреляция между количеством выброшен
ного в кровь фермента и размером ИМ.

При ИМ  активность  ЛДГ, (в основном  содерж ащ ийся в м иокарде) 
повышается в первый же день, между 3-м и 4-м днем он достигает пика и в 
среднем через 14 дней возвращается к норме. Активность АсАТ нормализуется 
к 3-7-му дню. Максимальные показатели миоглобина выявляются уже через 6 ч 
после приступа.

Исключительную диагностическую ценность на сегодняшний день имеет 
разработанный тест н а т р о п о н и н  Т и т р о п о н и н  I -  белки тропонинового 
комплекса миокарда.

Каждый из них имеет уникальную аминокислотную структуру, отличающу
юся от таковой от тропонина поперечнополосатых мыщц, и, следовательно, их 
наличие в крови может быть достоверно определено. Особенностью тропонинов 
Т и I является то, что они находятся в кардиомиоците в двух фракциях: свобод
ной в цитозоле и в составе сократительных волокон. Поэтому при повреждении 
миокарда сначала высвобождается цитозольная фракция, давая первый пик подье-
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ма концентрации тропонина Т в крови, затем начинает высвобождаться вторая, 
более медленная фракция. Благодаря этому, тропонины Т и I обладают самым 
широким диагностическим окном, объединяя преимущества быстрых и медлен
ных маркеров ИМ. Тропонин появляется в крови немного ранее, чем КФК-МВ 
(через 2,5 ч), достигает максимума через 8-10 ч (первый пик) и на 3-4-е сутки 
(второй пик), его уровень нормализуется через 10—14 дней после приступа.

Р а д и о н у к л и д н ы е  м е т о д ы .  Сцинтиграфию (изображение «горячего 
пятна») выполняют с 99шТс-пирофосфатом, содержащим двухвалентное олово. 
Сканограммы обычно дают положительный результат со 2-го по 5-й день после 
начала ИМ. Изображения миокарда с помощью 20'Т1, который захватывается и 
концентрируется жизнеспособным миокардом, выявляет дефект перфузии («хо
лодное пятно») у большинства больных в первые часы после развития трансму
рального ИМ. Сканирование с таллием -  чувствительный метод для выявления 
ИМ. Применяя радионуклидную вентрикулографию с эритроцитами, меченны
ми " “Тс, у больных с ИМ  можно выявить нарушения сократимости и снижение 
фракции выброса левого желудочка.

Э К Г .  Патогномоничные ЭКГ-признаки ИМ: патологически глубокие зуб
цы Q и смещение вверх сегмента ST в отведениях, соответствующих зоне некро
за. Характерным признаком крупноочагового ИМ является отсутствие в грудных 
отведениях зубца R  и наличие зубца QS, который переходит непосредственно в 
куполообразный S-Т  и отрицательный Т. При мелкоочаговом ИМ наблюдаются 
типичные изменения интервала S-Т  и зубца Т. Зубец Q не формируется.

Изучение изменений ЭКГ в 12 общепринятых отведениях позволяет опреде
лить локализацию зоны повреждения. Для ИМ передней стенки левого желудочка 
характерные изменения ЭКГ выявляются в отведениях I, II, aVL и Ѵ4, для инфарк
та задней стенки (диафрагмальной области) -  во II, III и aVF, при поражении боко
вой стенки в I, aVL и Ѵ5-Ѵ 6, межжелудочковой перегородки -  Ѵ2-Ѵ 3.

Двухмерная эхокардиография позволяет легко выявлять нарушения сокра
тимости, особенно в перегородке и задненижней стенке, ИМ  правого желудоч
ка, аневризму левого желудочка и тромб в области левого желудочка. Метод 
чрезвычайно привлекателен своей простотой и безопасностью.

1.3.2.1. ЛЕЧЕНИЕ БОЛЬНЫХ ИНФАРКТОМ МИОКАРДА

Цели лечения. Во-первых, немедленное медицинское вмешательство дол
жно предотвратить смерть, и во-вторых, лечение ИМ имеет целью минимизи
ровать дискомфорт пациента, ограничить размер повреждения миокарда. Лече
ние может быть разделено на 4 фазы:

1. Немедленная помощь, когда главными соображениями являются быс
трое установление диагноза, ранняя стратификация риска, уменьшение боли и 
профилактика или лечение остановки сердца.

2. Раннее лечение, при котором главными соображениями являются вос
становление перфузии миокарда так скоро, как это возможно, для ограничения 
размера инфаркта и лечения ранних осложнений, таких как падение насосной 
функции, шок и жизнеопасные аритмии.
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3. Последующее лечение осложнений, обычно наступающих позже.
4. Оценка риска для профилактики прогрессирования коронарной болезни 

сердца, нового инфаркта, сердечной недостаточности и смерти.
Эти фазы могут включать догоспитальный этап, отделение скорой помощи 

или кардиореанимацию, обычное отделение после кардиореанимации, они мо
гут осуществляться одновременно, часто их разделение бывает достаточно ус
ловным.

В практическом отношении представляется важным, что лечебно-профи
лактические учреждения и их соответствующие подразделения должны обес
печить гарантированную помощь больным ОИМ в стандартном объеме мероп
риятий с доказанной клинической эффективностью. При этом необходимо ми
нимизировать влияние субъективного фактора, обеспечить готовность к 
оказанию помощи, предусмотреть организационный мониторинг (экспертиза 
качества, уточнение потребности в ресурсах здравоохранения, эпидемиологи
ческая ситуация и т.п.). Задачи решаются в территориях путем организации 
регистров ОИМ, регистров острого коронарного синдрома (например Ш ведс
кий регистр и т.п.), внедрения лечебно -  организационных стандартов помощи 
при ОИМ.

Ниже приводятся некоторые медицинские мероприятия при ОИМ с харак
теристикой степени доказательности их клинической эффективности в соот
ветствии с «Guidelines on management o f Acute M yocardial Infarction in patients 
presenting with ST-segment elevation» («Руководство по лечению острого инфар
кта миокарда у пациентов с подъемом ST-сегмента»), разработанными рабо
чей группой Европейского общества кардиологов -  ESC (2003 г.).

Следует особо подчеркнуть, что вопрос начала терапии реш ается во мно
гих случаях параллельно с верификацией диагноза и первичной стратификаци
ей риска. Иными словами, начиная лечебные мероприятия, мы часто еще не 
можем точно сказать, имеем ли дело с острым коронарным синдромом или же 
ОИМ, например на стадии субэндокардиального повреждения, в случае ЭКГ -  
неинформативной локализации (высокие боковые отделы), предсуществующих 
рубцовых изменений, маскирующих внутрижелудочковых блокад и т.п. Поэто
му нами приводятся не только перечень мероприятий, составляющих основу 
терапии ОИМ (реканализация коронарной артерии), но и организационные и 
лечебные стандарты (методические рекомендации) для конкретных клиничес
ких ситуаций, которые могут включать в себя различные нозологии.

С учетом практической направленности данной книги нам представляется 
наиболее важным привести методические указания прежде всего для неослож
ненного ОИМ (острого коронарного синдрома) -  группа I, и, как пример, слу
чаев осложненных острой левожелудочковой недостаточностью (ОЛЖН), -  
группа II, так как именно ОЛЖН является превалирующим проявлением ост
рой сердечной недостаточности при ОИМ (Гриненко А.Я., Вальденберг А.В., 
Львов В.Э., 2003). В каждой конкретной территории по тому же принципу мо
гут быть разработаны рекомендации и для остальных типичных клинических 
ситуаций.
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Разрабатывая руководство по лечению ОИМ, рабочая группа ESC попы
талась классифицировать полноценность и эффективность рекомендованной ру
тинной терапии и уровень доказательств, на которых эти рекомендации основа
ны. Полноценность и эффективность будет представлена в соответствии с тре
мя классами и степень доказательности ранжирована в соответствии с тремя 
уровнями следующим образом:

Класс 1 Доказательство и/или общее условие, которое делает лечение 
выгодным, полезным и эффективным

Класс II Конфликт доказательств или расхождение во мнениях насчет 
полезности /эффективности лечения

Класс II а Вес доказательств/мнений в пользу пользы/эффективности
Класс II b Польза/эффективность менее твердо установлена 

доказательствами/мнением
Класс III Доказательство и/или общее условие, что лечение не является 

полезным и эффективным и в некоторых случаях может быть 
вредным

Уровень 
доказательности А

Данные выработаны из многоцентровых рандомизиро
ванных клинических трайлов или метаанализа

Уровень 
доказательности В

Данные выработаны одним рандомизированным трайлом 
или нерандомизированным исследованием

Уровень 
доказательности С

Консенсус мнений экспертов

М етодические указания по ведению больных инфарктом миокарда состав
лены главным терапевтом Ленинградской области А. В. Вальденбергом. При
водим их ниже в сокращенном (с согласия Автора) варианте. В настоящих 
указаниях многое перекликается с указаниями относительно ОКС.

Методические указания по ведению 
больных инфарктом миокарда

Группа / . О с н о в н а я  н о з о л о г и я :  Неосложненный ИМ  в первые сут
ки, рецидив ИМ  давностью менее суток, острая коронарная недостаточность 
или острая очаговая дистрофия миокарда или другие острые формы ИБС с 
последним клинически актуальным коронарным эпизодом давностью не более 
суток.

К р и т е р и и  в к л ю ч е н и я  б о л ь н ы х .  Наличие хотя бы одного из следу
ющих признаков:

-  эпизода болей, типичных для коронарной недостаточности, длительностью 
более 30 мин, или нескольких таких эпизодов за период менее 24 ч;

-  наличие девиации сегмента st на 150 мкв и более в точке j+80 мс в двух и 
более отведениях экг, возникшей остро, ассоциированной с ангинозными болями 
(любой длительности и характера) и не исчезающей после купирования болей;

-  признаки вегетативных реакций;
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-эпизоды  преходящих нарушений ритма, возникших впервые, ассоциирован
ных с острой коронарной недостаточностью;

-  изменения зубца t по коронарному типу при наличии связи с болевым эпизо
дом любой длительности.

отсутствие всех следующих признаков:
-  клинически значимых нарушений гемодинамики. АД 90 мм рт. ст. и выше, 

ЧЛЛ 24 в 1 мин и менее, сохранен диурез, нет признаков ОЛЖН, может выслуши
ваться протодиастолический ритм галопа;

-  аритмии, за исключением экстрасистолии или ФП (ТП), существовавшей до 
возникновения коронарного эпизода;

-  сопутствующая патология, которая может влиять на тактику (например, он
копатология в терминальной стадии и т.п.).

П ервая врачебная  пом ощ ь
З а д а ч и  н а с т о я щ е г о  э т а п а :
-п ерви чн ая стабилизац ия состояния больного: устранение болей, страха, 

возбуждения, других субъективных ощущений, если это не сделано на преды
дущем этапе; уменьшение до минимальной непосредственной угрозы жизни 
больного в момент оказания помощи;

-  возможно более раннее применение медикаментозного режима и неме
дикаментозного режима острой стадии ИМ;

-  предотвращение развития ИМ, если он еще не развился на момент осмотра;
-  обеспечение быстрого и логичного перехода к выполнению другого стан

дарта (при изменении состояния больного).
М е р о п р и я т и я :
-  подключение к кардиомонитору или к кардиографу с дискретной запи

сью; установление контакта с веной (периферической), предпочтителен флебо
катетер; приведение в готовность дефибриллятора (включен, электроды смаза
ны гелем); ингаляция кислорода через носовой катетер со скоростью 4 л/мин;

-  всем больным записывается ЭКГ в 12 стандартных отведениях; измеря
ется АД не реже чем каждые 30 мин; при проведении тромболизиса записыва
ется ЭКГ после процедуры; любые нарушения ритма фиксируются на электро
кардиограмме, так же как и эффект от лечения. ЭКГ регистрируется в 12 отве
дениях, одно из которых записывается в течение 15-30 с.

Лечебные мероприятия.
-  Достижение полной анальгезии как в момент осмотра, так и при транс

портировке. Инъекция анальгетиков, в том числе наркотического ряда, при не
обходимости -  их длительное введение в составе инфузионных сред.

-  Дать разжевать 500 мг аспирина (учитывать известные противопоказания).
-  Инфузия нитроглицерина в начальной дозировке 0,02 мг/кг/час, при арте

риальной гипертензии дозировка увеличивается в 2-3  раза.
Для раствора перлинганита (1% -  2 мл высокоочищенного глицерина три- 

нитрата): развести 10 мл в 200 мл инфузионной среды. Начальная скорость 
0,2 мл/мин или 1 капля за 15 с. Далее скорость увеличивается до достижения 
терапевтического эффекта (нормализация АД, купирование болей или прояв
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лений ОЛЖН) до 8-10-кратной. Для раствора изокета: развести 10 мл в 200 мл 
инфузионной среды. Начальная скорость 6 -7  капель в 1 мин или 2 мг в час. Для 
1 % раствора нитроглицерина при разведении 1:200 для больного 70 кг скорость -  
1 капля за 11-12 с. Инфузионная среда -  0,6% раствор калия хлорида или дру
гие калийсодержащие смеси.

-  В/в введение обзидана (1 мг/мин каждые 3-5 мин до общей дозы 5 мг) в 
случаях непроникающих ИМ, других острых формах ИБС, при наличии АГ (АДс 
более 160 мм рт. ст.) при любом ИМ; при тахикардии более 80, не являющейся 
следствием НК, при любом ИМ, желудочковых аритмиях высоких градаций (выше
2-го класса по Лауну) при любом ИМ.

Противопоказания к введению обзидана: бронхоспазм и склонность к нему; 
нарушение СА и АВ проведения; брадикардия менее 50 в 1 мин; аллергия на 
обзидан. Другие противопоказания на данном этапе не учитываются. Инъек
цию прекращают, если данные осложнения появились в процессе ее.

Рутинная терапия (профилактика) в острой стадии ИМ (ESC)
Класс Уровень

доказательности
I На ІІЬ III

Аспирин 125 -  350 мг (не кишечнорастворимые 
формы)

X А

Внутривенно р- блокаторы: всем пациентам, не 
имеющим противопоказаний. Орально 
Р- блокаторы

X А

Ингибиторы АПФ: оральные формы с первого
ДНЯ

- для всех пациентов, не имеющих 
противопоказаний
- для пациентов с высоким риском X

X А
А

Нитраты X А
Антагонисты кальция X В
Магния сульфат X А
Лидокаин всем пациентам X В

Т ром болити ческая терапи я. При наличии п о к а з а н и й  (всего пере
численного):

1. Элевация сегмента ST в не менее чем в двух отведениях, характеризую
щих потенциалы одной из стенок левого желудочка; либо полная блокада левой 
ножки пучка Гиса, возникшая внезапно, на фоне характерной клинической кар
тины

2. Клиническая картина: характерный болевой синдром не более 12 часов, 
при этом наилучшие результаты тромболизиса достигаются в 6-часовом интер
вале от начала болей; -  проводится системный тромболизис.

Т е х н и к а  т р о м б о л и з и с а .  Перед введением стрептазы больному 
поставить в/в периферический катетер. В/в вводятся 30 мг преднизолона и 60 мг 
лидокаина в/в. 1,5 млн. ЕД стрептазы разводится в 100 мл 5% раствора глюко
зы, либо 0,9% раствора NaCl. Препарат вводится в течение 30-40 минут мед
ленно капельно под контролем АД и ЧСС. После окончания инфузии стрептазы
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налаживают введение реополиглюкина (реоглюмана) на 6 ч, для профилактики 
ретромбоза.

Техника применения других тромболитиков (альтеплаза, ретеплаза, тенек- 
теплаза) здесь опущена в связи с крайней редкостью их использования в РФ.

П р о т и в о п о к а з а н и я .
Абсолютные: геморрагический инсульт или инсульт неуточненный когда 

бы то ни было; ишемический инсульт в предшествующие 6 месяцев; заболева
ние или опухоль ЦНС; недавняя серьезная травма или хирургическое вмеша
тельство (последние 3 недели); желудочно -  кишечное кровотечение в течение 
последнего месяца; заранее известные источники кровотечений; расслоение 
аорты; предшествующее применение стрептокиназ (для стрептокиназ).

Относительные: транзиторная ишемическая атака в течение последних 6 
месяцев; терапия оральными антикоагулянтами; беременность или 1 неделя 
после менструации; повторные пункции; травматичная реанимация; рефрак
терная гипертензия (САД > 180 мм); прогрессирующие заболевания печени; 
инфекционный эндокардит; активная пептическая язва.

При развитии гемодинамически незначимых (например, ускоренный идио- 
вентрикулярный ритм) реперфузионных аритмий -  наблюдение; при затягивании 
более, чем на час -  введение верапамила в/в дробно по 0,5 мг до купирования; 
при гемодинамически существенных или фатальных -  проведение ЭИТ.

Тромболитическая терапия на практике часто проводится только в услови
ях специализированного стационара. Однако, с учетом важности фактора вре
мени, в территориях целесообразно проведение организационных мероприя
тий, имеющих целью готовность подразделений догоспитального этапа к дан
ному виду помощи (оснащение, обучение и т.п.). В Европейском руководстве 
ТЛТ отнесена к первой врачебной или даже доврачебной помощи. Для нас это 
пока будущее, но необходимо знать, к чему стремиться.

Гепаринизация (однократно в/в 10000 ЕД) применяется с целью дать воз
можность на следующих этапах проводить максимально эффективную коррек
цию гемостаза.

Противопоказания: вероятные источники кровотечения, в том числе мно
гократные попытки (более двух) пункций центральной вены или хотя бы одно
кратная случайная пункция магистральной артерии; АГ с АДс более 200 и АДд 
более 120 мм. рт.ст.; аллергия на гепарин; подозрение на угрожающий или про
должающийся разрыв миокарда.

Введение лидокаина в/в струйно 100 мг на 20 мл физиологического раство
ра, далее в процессе транспортировки инфузия со скоростью 3 мг/мин показа
но при наличии желудочковой экстрасистолии высоких градаций (выше 2-го 
класса по Лауну), не реагирующей на введение обзидана или если он не пока
зан.

Больные доставляются в кардиореанимацию, минуя приемный покой.
В условиях специализированного стационара
С тан дарт о б сл ед о ван и я . Всем больным записывается Э К Г; по cito бе

рется клинический анализ крови, сахар крови, определяется группа крови.
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В ближайшее утро записывается ЭКГ, планово берется клинический анализ 
крови + тромбоциты + RW; определяется креатинин, калий, сахар крови, про- 
тромбиновый индекс; берется моча на общий анализ. Выполняется эхо карди
ография. Определяются: глобальная систолическая и диастолическая функ
ции, зоны локальной асинергии и их объем по общепринятой методике (сег
менты), размеры  полостей, рассчитываю тся ударный и минутный объем, 
сердечный индекс, определяется полуколичественным методом давление зак
линивания легочных капилляров. Нормальным считается результат от 3 до 
19 мм рт.ст.

На следующее утро (третьи сутки пребывания) записывается ЭКГ. В слу
чае наличия изменений по сравнению с эхокардиографией в предыдущие сутки 
делается контрольное исследование.

На четвертые сутки пребывания производится ЭКГ, повторяется эхокардио- 
графия.

На пятые сутки пребывания производится ЭКГ, планово берется клиничес
кий анализ крови, сахар крови.

Если диагноз ИМ  нуждается в подтверждении или исключении, то при по
ступлении определяются ACT, КФК, ЛДГ (или их фракции в зависимости от 
возможностей лаборатории -  МВ-КФК, Л Д Г -1,3,5). На вторые, третьи и пятые 
сутки повторяются ферменты и клинический анализ крови.

При лечении г е п а р и н о м  (если это не НМГ) при дозе до 10 тыс. ЕД в 
сутки АЧТВ (активированное частичное тромбопластиновое время) или время 
свертывания крови (в зависимости от возможностей лаборатории) -  1 раз в 
сутки в первые двое суток лечения. При дозе до 20 тыс. ЕД включительно -  
АЧТВ или ВСК 2 раза в сутки за 30 мин до инъекции гепарина, результат докла
дывается врачу до того, как вводить гепарин. АЧТВ или ВСК должно быть в 2 -  
2,5 раза больше исходного. При дозе 40 тыс. ЕД в сут и выше -  АЧТВ или ВСК 
за 30 мин до каждой инъекции.

При проведении тромболизиса после процедуры дополнительно берется 
кровь на фибриноген (допускается хранение в холодильнике 1 сутки до выпол
нения анализа). На второй день определяются: ретракция кровяного сгустка, 
толерантность плазмы к гепарину, свободный гепарин.

Все больные берутся под кардиомониторное наблюдение в течение 3 су
ток, при наличии HP -  дольше по необходимости.

Л ечебны е мероприят ия
А н а л ь г е т и ч е с к а я  т е р а п и я ,  использование аспирина, инфузия 

нитратов, обзидана, лидокаина, фибринолитическая терапия -  по прежней схе
ме (см. выше), если не проводилась на догоспитальном этапе..

Г е п а р и н и з а ц и я .  Применяются нефракционированный гепарин (НФГ) 
и низкомолекулярные гепарины (НМГ). Последние, несмотря на более высо
кую стоимость, выгодно отличаются отсутствием необходимости внутривен
ного введения (для НФГ эффективность при ОКС доказана только при внутри
венном введении) и контроля АЧТВ.
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Номограмма введения НФГ с использованием относительных изменений 
АЧТВ (по отношению к контрольной величине конкретной лаборатории)*

Начальная доза 80 ЕД/кг болюс**, затем 18 ЕД/кг/ч**

АЧТВ < 1,2 контрольной величины 80 ЕД/кг болюс** и увеличить скорость
инфузии на 4 ЕД/кг/ч

АЧТВ < 1 ,2 -1 ,5  контрольной величины 40 ЕД/кг болюс и увеличить скорость
инфузии на 2 ЕД/кг/ч

АЧТВ < 1 ,5 -2 ,3  контрольной величины Без изменений

АЧТВ < 2 ,3 -3  контрольной величины Уменьшить скорость инфузии на 2 ЕД/кг/ч

АЧТВ > 3 контрольной величины Остановить введение на 1 ч, затем
продолжить его, уменьшив скорость 
введения на 3 ЕД/кг/ч

Примечание.
* The Sixth (2000) АССР Guidelines for Antithrombotic Therapy for Prevention
;and Treatment of Thrombosis.
** Согласно настоящим Рекомендациям не следует превышать дозы 5000
ЕД (при болюсном введении) и 250 ЕД/ч при внутривенной инфузии.

Низкомолекулярные гепарины:
Эноксапарин п/к 100 М Е/кг (1 мг/кг) каждые 12 ч, обычно в течение 2 -8  

сут. (приведены методики введения и длительности введения препаратов НМ Г 
в исследованиях, в которых была продемонстриована их эффективность (рав
ная или превосходящая эффективность НФГ.). Первой п/к инъекции может пред
шествовать в/в струйное введение (болюс) 30 мг препарата.

Дальтепарин п/к 120 М Е/кг (максимально 10 000 ME) каждые 12 ч в тече
ние 5-8 сут.

Надропарин в/в струйно (болюс) 86 МЕ/кг, далее п/к 86 М Е/кг каждые 12 ч 
в течение 2 -8  сут.

При использовании низкомолекулярных гепаринов используется подкож
ное введение, контроль АЧТВ необязателен.

Группа / / . О с н о в н а я  н о з о л о г и я :  И М  в первые сутки, осложненный 
ОЛЖН, рецидив И М  давностью менее суток, осложненный ОЛЖН, ОКС 
или острая очаговая дистрофия миокарда или другие острые формы ИБС, 
протекающие с явлениями ОЛЖН или ына фоне ОЛЖН, в там числе слу
чаи, подозрительные на развитие ИМ, ТЭЛА с явлениями отека легких.

К р и т е р и и  в к л ю ч е н и я  б о л ь н ы х .  Наличие хотя бы одного из следу
ющих признаков: эпизода болей, типичных для коронарной недостаточности, 
длительностью более 30 мин, или нескольких таких эпизодов за период менее 
24 ч; девиации сегмента ST на 150 мкВ и более в точке J+80 мс в двух и более 
отведениях ЭКГ, возникшей остро, ассоциированной с ангинозными болями 
(любой длительности и характера) и не исчезающей после купирования болей; 
признаки вегетативных реакций на острую коронарную недостаточность; эпи
зоды преходящих нарушений ритма, возникших впервые, ассоциированных с
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острой коронарной недостаточностью; изменения зубца Т по коронарному типу 
при наличии связи с болевым эпизодом любой длительности, по характеру рас
цениваемого как коронарный.

Одновременно обязательно должны присутствовать хотя бы два из следующих 
условий: тахипноэ с ЧДД 30 и более в 1 мин; одышка инспираторного или смешанно
го типа; при аускультации легких средне- и крупнопузырчатые хрипы на фоне жестко
го дыхания, выраженность -  в зависимости от тяжести случая; «ритм галопа». Ука
занные явления должны носить острый характер, быть хронологически и, вероятно, 
патогенетически связаны с эпизодом коронарной недостаточности.

З а д а ч и  н а с т о я щ е г о  э т а п а .
-  первичная стабилизация состояния больного -  устранение болей, страха, 

возбуждения, других субъективных ощущений; уменьшение до минимальной 
непосредственной угрозы жизни больного в момент оказания помощи; купиро
вание или максимальное уменьшение проявлений ОЛЖН;

-  возможно более раннее применение медикаментозного режима и неме
дикаментозного режима острой стадии ИМ;

-  предотвращение развития ИМ, если он еще не развился на момент осмотра;
-  обеспечение при необходимости быстрого и логичного перехода к вы

полнению другого стандарта (при изменении состояния больного).
М е р о п р и я т и я .
-  подключение к кардиомонитору или к кардиографу с дискретной записью;
-  установка флебокатетера;
-  при явлениях коллапса (АДс ниже 80 мм, диуреза нет, есть признаки пери

ферических расстройств циркуляции) или при наличии тяжелых проявлений ОЛЖН 
(развернутая стадия альвеолярного отека легких) в сочетании с плохо развитой 
периферической венозной сетью может быть установлен центральный венозный 
катетер, предпочтительно использовать внутреннюю яремную вену;

-  придание полусидячего положения;
-  приведение в готовность дефибриллятора (включен, электроды смазаны ге

лем);
-  ингаляция кислорода через носовой катетер со скоростью 4 л/мин, желательно 

с парами этилового спирта, при нахождении в салоне реанимобиля -  без него.
Всем больным записывается ЭКГ в 12 стандартных отведениях; измеря

ется АД не реже чем каждые 30 мин; при проведении тромболизиса записыва
ется ЭКГ после процедуры. Любые нарушения ритма фиксируются на электро
кардиограмме, так же как и эффект от лечения.

Л ечебны е мероприят ия.
-  Сублингвальный прием таблеток нитроглицерина в дозе 2 табл. -  1 табл. -  

1 табл. и т.д. через каждые 3 мин в течение всего периода, необходимого для 
подготовки к инъекционно-инфузионной терапии. Противопоказание -  систоли
ческая гипотензия менее 80 мм рт.ст., с осторожностью -  при подозрении на 
вовлечение в ИМ правого желудочка.

-  Инъекция анальгетиков наркотического ряда, при необходимости их дли
тельное введение в составе инфузионных сред. Предпочтительно введение мор
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фина гидрохлорида в разведении по 0,25 мл через каждые 10-15 мин до общей 
дозы 0,5-1 мл при достаточном анальгетическом эффекте или в случае, если 
препарат вводится при отсутствии болей. При недостаточном эффекте см. ал
горитм лечения болевого синдрома при ИМ.

-  В/в введение лазикса в дозе 60 мг, при отсутствии эффекта через 20 мин 
дозу удваивают, при отсутствии эффекта вновь удваивают через 20 мин.

-  Инфузия нитроглицерина в начальной дозировке 0,02 мг/кг/час, при АГ 
дозировка увеличивается в 2-3  раза. Для 1% раствора при разведении 1:200 
для больного с массой тела 70 кг скорость -  1 капля за 11-12 с. Инфузионная 
среда -  0,6% раствор калия хлорида или другие калийсодержащие смеси.

И н о т р о п н а я  т е р а п и я .  Показания -  отсутствие эффекта от вышеназ
ванных мероприятий или невозможность их проведения, например, в связи с 
гипотонией. Методика: дофамин в/в капельно с начальной скоростью 5 мкг/кг/ 
мин. При разведении 200 мг дофамина на 200 мл инфузионной среды это при
близительно соответствует при массе пациента 70 кг скорости  инф узии 
6 капель в 1 мин. При наличии отечественного 0,5% раствора дофамина для 
приготовления рабочего раствора следует из 200-миллилитрового флакона с фи
зиологическим раствором выпустить 40 мл стерильным шприцем и затем вве
сти туда 8 ампул раствора дофамина по 5 мл каждая. При наличии отечествен
ного или импортного 4% раствора необходимо к 200 мл физиологического ра
створа добавить 1 ампулу раствора дофамина объемом в 5 мл

К о р р е к ц и я  А Г .  При АДс до 190 мм р т .ст .-то л ько  инфузия нитрогли
церина (см. выше). При АДс 191-220 мм рт.ст. -  добавить дроперидол очень 
осторожно по 0,5 мл 0,25% раствора с интервалом в 3 -5  мин под контролем 
АД, избегать развития гипотонии. При АДс выше 230 мм рт.ст. перейти на 
инфузию стандартного раствора натрия нитропруссида.

При гипотонии менее 90 мм рт.ст. подключается инфузия дофамина со ско
ростью 10 мкг/кг/мин. При гипотонии ниже 80 мм рт.ст. при отсутствии эффек
та от введения дофамина с вышеуказанной скоростью прекращается инфузия 
нитратов. При сохранении или углублении гипотонии увеличивается скорость 
введения дофамина. При необходимости -  системный тромболизис (показания, 
технику, противопоказания -  см. выше).

При развитии гемодинамически незначимых (например, ускоренный идио- 
вентрикулярный ритм) реперфузионных аритмий -  наблюдение; при затягива
нии более, чем на 1 ч -  введение верапамила в/в дробно по 0,5 мг до купирова
ния; если за это время явления ОЛЖН не купированы -  продолжать наблюде
ние и верапамил не вводить. При гемодинамически существенных или фатальных 
аритмиях -  проведение ЭИТ.

Г е п а р и н и з а ц и я  (однократно в/в 10000 ЕД). Имеет своей целью дать 
возможность на следующих этапах проводить максимально эффективную кор
рекцию гемостаза.

Противопоказания: вероятные источники кровотечения, в том числе мно
гократные попытки (более двух) пункций центральной вены или хотя бы одно
кратная случайная пункция магистральной артерии; АГ с АДс более 200 и АДд
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более 120 мм. рт.ст.; аллергия на гепарин; подозрение на угрожающий или про
должающийся разрыв миокарда.

Другие противопоказания на данном этапе не учитываются. Вопрос о даль
нейшей гепаринизации решается в РО.

-  Введение лидокаина (в/в струйно 100 мг на 20 мл физиологического раствора, далее в 
процессе транспортировки инфузия со скоростью 3 мг/мин). Показано при наличии желудоч
ковой экстрасистолии высоких градаций (выше 2-го класса по Лауну).

Д о п о л н и т е л ь н ы е  м е р о п р и я т и я  -  по усмотрению врача. Использо
вание инъекций спирта этилового, преднизолона, антифомсилана.

При наличии инфаркта, подозрении на него или ТЭЛА больные госпита
лизируются в 100% случаев.

В условиях специализированного стационара
С т а н д а р т  о б с л е д о в а н и я .  Полностью повторяет стандарт стацио

нарного обследования в 1-й группе (см. выше).
Лечебные мероприятия стандартные, в целом не отличаются от мероп

риятий неспециализированного этапа, однако выполнение тромболизиса в дан
ной группе часто переносится на специализированный стационар (если позволя
ет время). Гепаринизация -  см. группу I.

III. Д ругие ослож нения И М
Ведение больных с осложненным ИМ изложено в Руководстве европейского 

общества кардиологов, адаптированного для нашей медицины И. Н. Бокаревым [35].
Приводим спектр гемодинамических расстройств при ИМ.

-Н ормальное состояние: нормальные АД, ЧСС, ЧДЦ, хороший периферичес
кий кровоток.

-  Гипердинамическое состояние: тахикардия, громкие тоны сердца, хоро
шее периферическое кровообращение, терапия (3-адреноблокаторами.

-Б радикардия, гипотензия: «теплая гипотензия», брадикардия, венодилата- 
ция, нормальное центральное венозное давление, снижение тканевой перфузии. 
Обычно возникает при нижнем ИМ, но может быть спровоцировано опиатами. 
Эффективны применение атропина и элекгрокардиостимуляция.

-Гиповолемия: веноконстрикция, низкое центральное венозное давление, не
достаточная перфузия тканей. Эффективна инфузия жидкости.

-  Инфаркт правого желудочка: высокое венозное югулярное давление, недо
статочная перфузия тканей или шок желудочка, брадикардия, гипотония (см. в 
тексте).

-  Насосная недостаточность: тахикардия, тахипноэ, низкое пульсовое дав
ление, недостаточная перфузия тканей, гипоксемия, отек легких (см. в тексте).

-  Кардиогенный шок: очень низкая перфузия тканей, олигурия, тяжелая ги
потензия, низкое пульсовое давление, тахикардия, отек легких (см. в тексте).

С ердечная недост ат очност ь (СН). Недостаточность ЛЖ  в остром пе
риоде ИМ  связана с плохим краткосрочным и долгосрочным прогнозом. Кли
ническими признаками СН являются одышка, III тон сердца и хрипы в легких, 
которые сначала отмечаются в базальных отделах, но затем могут распрост
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раниться на оба легочных поля. Необходимо иметь в виду, что значительный 
легочный застой может иметь место и без аускультативных признаков. П оэто
му у всех больных в остром периоде ИМ следует повторно проводить аускуль
тацию сердца и легких наряду с исследованием других жизненных функций.

Общие меры включают мониторирование аритмий, выявление электролитных 
нарушений, а также диагностику сопутствующих заболеваний, таких как клапанные 
дисфункции и болезни легких. Легочный застой можно выявить с помощью перенос
ного рентгеновского аппарата. ЭхоКГ имеет важное значение в оценке функции ЛЖ 
и определении ее механизмов, таких как митральная регургитация, дефект МЖП, 
которые могут приводить к развитию СН. В некоторых случаях дополнительную 
информацию для лечения может дать коронароангиография.

Степень острой СН может быть определена по классификации, предло
женной Killip.

Класс 1: отсутствие хрипов или III тона сердца.
Класс 2: хрипы в легких распространяются на 50% легочных полей или 

выслушивается III тон сердца.
Класс 3: хрипы распространяются больше чем на 50% легочных полей.
Класс 4: шок.
СН  л е г к о й  и у м е р е н н о й  с т е п е н и  т я ж е с т и
Необходимо наладить ингаляцию кислорода через маску или интраназально. 

При этом требуется осторожность при наличии хронического заболевания легких.
При СН легкой и умеренной степени часто эффективны диуретики, такие как 

фуросемид (10-40 мг в/в медленно, при необходимости инъекцию следует повторять 
через 1-4 ч). При отсутствии должного эффекта показаны в/в введение нитроглице
рина и/или оральные нитраты. Дозу следует титровать под контролем АД, чтобы 
избежать гипотензии. Назначение ингибиторов АПФ возможно в последующие 24- 
48 ч при отсутствии гипотензии или почечной недостаточности.

Т я ж е л а я  С Н
Кислород и петлевые диуретики назначают так, как описано выше. Если 

нет гипотензии, следует приступить к в/в введению нитроглицерина, начиная с 
дозы 0,25 мкг/кг в 1 мин и увеличивая скорость каждые 5 мин до снижения АД 
на 15 мм рт.ст. или до 90 мм рт.ст. Следует также рассмотреть возможность 
измерения давления в легочной артерии, давления заклинивания легочной арте
рии и сердечного выброса с помощью плавающего мониторирующего катете
ра, добиваясь снижения давления заклинивания ниже 20 мм рт.ст. и повышения 
сердечного индекса выше 2 л/мин х  м2.

Инотропную терапию следует начинать при наличии гипотензии. Если преоб
ладают признаки почечной гипоперфузии, рекомендуется в/в введение допамина 
в дозе 2,5-5,0 мкг/кг в 1 мин. При преобладании легочного застоя следует вво
дить добутамин в начальной дозе 2,5 мкг/кг в 1 мин. Дозу можно увеличивать 
каждые 5-10 мин до 10 мкг/кг в 1 мин или до достижения клинического улучше
ния. Возможно также применение иАПФ и ингибиторов фосфодиэстеразы.

Следует контролировать газовый состав крови. Может быть показано дли
тельное положительное давление на вдохе, если напряжение кислорода не уда



74 Кардиология

ется поддержать на уровне выше 60 мм рт.ст., несмотря на ингаляцию 100% 
кислорода с помощью маски со скоростью 8-10 л/мин и адекватное примене
ние бронходилататоров.

Кардиогенный шок (КШ). КШ -  это снижение систолического АД ниже 
90 мм рт.ст. в сочетании с признаками нарушения кровообращения, проявляю
щимися периферической вазоконстрикцией, снижением образования мочи (ме
нее 20 мл/ч) и спутанностью или помутнением сознания.

Диагноз КШ  ставится при исключении других возможных причин гипотен
зии, таких как гиповолемия, вазовагальные реакции, электролитные нарушения, 
побочное действие лекарств или аритмия. КШ обычно развивается при обшир
ном повреждении ЛЖ, но может возникнуть и при ИМ правого желудочка (об
ширном нижнем). Функцию ЛЖ следует оценить с помощью ЭхоКГ, а гемоди
намику -  с помощью плавающего мониторирующего катетера.

Лечебные мероприятия. Уложить больного с приподнятыми под углом 20° 
нижними конечностями; оксигенотерапия; полноценное обезболивание (см. выше); 
коррекция нарушений сердечного ритма (тахиаритмия с ЧСЖ более 150 в 1 мин -  
абсолютное показание к ЭИТ); гепарин 10000 ЕД в/в струйно. При отсутствии 
выраженного застоя в легких и признаков высокого ЦВД -  200 мл реополиглюки- 
на или 10% раствора глюкозы в/в капельно за 10 мин под контролем АД, ЧД, 
ЧСС, аускультативной картины в легких и сердце (при повышении АД и отсут
ствии признаков трансфузионной гиперволемии повторить введение жидкости). 
Далее: дофамин 200 мг в 400 мл реополиглюкина или 5-10%  раствора глюкозы в/ 
в капельно, увеличивать скорость вливания с 5 мкг/(кг/мин) до достижения мини
мально возможного уровня АД. При отсутствии эффекта -  норадреналин 2-4  мг 
в 200 мл 5-10%  раствора глюкозы в/в капельно, постепенно повышать скорость 
инфузии с 2 мкг/мин до достижения минимально возможного уровня АД.

Следует добиваться снижения давления заклинивания по крайней мере до 
15 мм рт.ст. и повышения сердечного индекса до уровня более 2 л/мин х  м2. 
Для улучшения функции почек возможно назначение небольших доз допамина 
-  2 ,5-5  мкг/кг в 1 мин -  и дополнительное введение добутамина в дозе 5 -  
10 мкг/кг в 1 мин.

Можно предположить, что у больных при КШ развивается ацидоз, коррек
ция которого имеет важное значение, так как в условиях ацидоза активность 
катехоламинов невелика.

Н е о т л о ж н а я  Ч Т К А  или хирургическое вмешательство могут спасти 
жизнь больному, и их следует предпринимать как можно раньше. Поддержива
ющая терапия с помощью баллонного насоса может быть важным лечебным 
мероприятием, предшествующим этим вмешательствам.

Разрыв свободной стенки левого желудочка. Это осложнение развива
ется у 1-3%  больных, госпитализированных по поводу ОИМ [42]. В 30-50%  
случаев разрыв происходит в первые сутки ОИМ и в 80-70%  -  в первые 2 нед.

О с т р ы й  р а з р ы в  с в о б о д н о й  с т е н к и  ж е л у д о ч к а  характеризу
ется сердечно-сосудистым коллапсом с электромеханической диссоциацией, 
т. е. продолжающейся электрической активностью при отсутствии сердечного 
выброса и пульса. Фатальный исход наступает в течение нескольких минут и
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его не удается обратить посредством стандартной сердечно-легочной реани
мации. Лишь очень редко удается выполнить хирургическое вмешательство.

П о д  о с т р ы й  р а з р ы в  с в о б о д н о й  с т е н к и  ж е л у д о ч к а .  Примерно 
в 25% случаев небольшие количества крови достигают полости перикарда и 
вызывают прогрессирующее нарушение гемодинамики. Клиническая картина 
может симулировать развитие повторного ИМ, так как возникают боль, новый 
подъем сегмента ST, однако чаще развивается внезапное нарушение гемоди
намики с транзиторной или стойкой гипотензией. Появляются классические при
знаки тампонады сердца, наличие которой можно подтвердить с помощью 
ЭхоКГ. Необходимо немедленное хирургическое вмешательство независимо 
от клинического состояния больного, поскольку в большинстве случаев клини
ческая ситуация резко ухудшается. Оперативное вмешательство выполняют с 
помощью бесшовной техники, описанной J.Padro и соавт., без подключения боль
ного к аппарату искусственного кровообращения.

Д еф ект  меж ж елудочковой перегородки. Д ефект М Ж П развивается в 
остром периоде у 1-2%  всех ИМ. Без хирургического вмешательства смерт
ность составляет 54% в первую неделю и 92% в первый год. Диагноз, впервые 
заподозренный по появлению громкого систолического шума в сочетании с тя
желым клиническим ухудшением, лучше всего подтверждается с помощью 
ЭхоКГ и/или посредством определения концентрации кислорода в правом же
лудочке (она повышена). Ш ум может быть мягким или отсутствовать. Неко
торое улучшение при отсутствии КШ возможно при внутривенной инфузии нит
роглицерина, но наиболее эффективной является внутриаортальная баллонная 
контрпульсация, служащая для поддержания кровообращения при подготовке к 
операции. Единственный шанс выжить при дефекте МЖП на фоне большого 
постинфарктного кардиосклероза и КШ больному дает оперативное вмешатель
ство. Основной целью раннего хирургического вмешательства является надеж
ное ушивание дефекта с помощью заплаты. Перед операцией желательно про
вести коронарографию, при условии, что она не ухудшит гемодинамику и не 
вызовет значительную отсрочку операции. При необходимости устанавливают 
обходные шунты. Предвестниками плохого исхода являются КШ , задняя лока
лизация ИМ, дисфункция правого желудочка, пожилой возраст и длительная 
отсрочка оперативного лечения. Госпитальная смертность после операции со
ставляет 25-60% , и у 95% выживших наблюдается СН I—II класса по NYHA.

М ит ральная регургит ация. В большинстве случаев митральная регур- 
гитация после ИМ мягкая и носит транзиторный характер. Однако у небольшо
го числа больных значительная острая регургитация является катастрофичес
ким осложнением, которое требует быстрой диагностики и хирургического ле
чения. Встречаемость умеренно тяжелой или тяжелой митральной регургитации 
составляет 4%, а смертность без хирургического лечения достигает 24%. Раз
витие митральной регургитации обычно связано со значительным сужением 
как правой, так и левой огибающих коронарных артерий с повреждением задне
медиальной папиллярной мышцы.

Неотложное хирургическое лечение необходимо при развитии КШ или оте
ка легких. При подготовке к операции возможно установление внутриаорталь-
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ной баллонной контрпульсации. Если позволяет состояние больного, возможно 
выполнение коронароангиографии. При застойной СН можно попробовать про
вести первичную катетеризацию и реперфузию окклюзированной артерии с по
мощью тромболизиса или ЧТКА.

Замена клапана является процедурой выбора при дисфункции папиллярной 
мышцы или ее разрыве, хотя у отдельных больных возможно «перемонтировать» 
старый клапан. При обструкции крупного сосуда показана реваскуляризация.

А р и т м и и  и наруш ения проводимости. Аритмии и нарушения проводимо
сти в ранние часы ИМ встречаются чрезвычайно часто. В некоторых случаях, 
таких как желудочковая тахикардия (ЖТ) или фибрилляция желудочков (ФЖ), 
они угрожают жизни и требуют немедленной коррекции. Часто аритмии сами по 
себе не являются угрожающими для жизни, но свидетельствуют о серьезных 
нарушениях, таких как продолжающаяся ишемия, гиперактивность вагуса или 
электролитные изменения, требующих коррекции. Необходимость лечения арит
мий и его неотложность зависят в основном от гемодинамических последствий 
нарушений ритма.

Ж е л у д о ч к о в ы е  а р и т м и и
-  Желудочковые эктопические ритмы. Желудочковые эктопические сокраще

ния встречаются почти у всех больных в первый день ОИМ, наиболее часты 
сложные аритмии (политопные комплексы, короткие пробежки или феномен 
R-on-T). Их значение как предвестников ФЖ спорно. ФЖ может развиваться 
настолько быстро, что невозможно предпринять какие-либо профилактические 
меры, но нередко при наличии этих предвестников серьезные аритмии не возни
кают.

-  Желудочковая тахикардия. Короткие пробежки ЖТ могут хорошо перено
ситься и не требуют лечения. Более продолжительные эпизоды могут вызвать 
гипотонию и СН. Средством выбора является лигнокаин, но могут быть эффек
тивны и другие антиаритмические препараты. В качестве первичной дозы в/в 
вводят 1 мг лигнокаина на 1 кг массы тела больного, далее половину этой дозы 
вводят повторно каждые 8-10 мин, максимальная доза составляет до 4 мг/кг. 
Можно проводить в/в инфузию для предотвращения рецидива. Электроимпульс- 
ная терапия (ЭИТ) показана, если ЖТ сопровождается нарушениями гемодина
мики.

Важно отличать истинную ЖТ от ускоренного идиовентрикулярного ритма, 
обычно безопасного последствия реперфузии, когда частота желудочковых со
кращений не превышает 120 в 1 мин.

-  Фибрилляция желудочков. Необходима немедленная дефибрилляция. Если 
дефибриллятор не подготовлен, необходимо нанести удар кулаком в область сер
дца.

Н а д ж е л у д о ч к о в ы е  а р и т м и и
-  Трепетание предсердий развивается в 15-20%  случаев ИМ, часто на фоне 

тяжелого повреждения ЛЖ  и СН. Обычно оно купируется самостоятельно. 
Эпизоды могут длиться минуты, часы и часто рецидивируют. Во многих слу
чаях частота желудочковых сокращений невелика, а аритмия хорошо перено
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сится и не требует лечения. В других случаях, когда частый ритм способству
ет возникновению или прогрессированию СН, необходима быстрая коррекция. 
Применение дигоксина во многих случаях позволяет снизить ЧСС, но для ку
пирования аритмии более эффективен амиодарон. Можно применять ЭИТ, но 
только в крайних случаях, так как возможны частые рецидивы.

-Д р у ги е  наджелудочковые аритмии возникают редко и обычно купируются 
самостоятельно. Они могут отвечать на массаж каротидного синуса. При от
сутствии противопоказаний эффективны (3-блокаторы, применение верапамила 
противопоказано. ЭИТ следует применять при плохой переносимости аритмии.

С и н у с о в а я  б р а д и к а р д и я  и б л о к а д ы  с е р д ц а
-  Синусовая брадикардия (СБ) часто встречается в первый час ИМ, особен

но при его нижней локализации. В некоторых случаях развитие СБ связано с при
менением опиоидов. Она может сопровождаться развитием тяжелой гипотен
зии. В этих случаях следует назначать в вену атропин, начиная с дозы 0,3-0,5 мг 
и повторяя введение до общей дозы 1,5-2,0 мг. Далее в ходе течения ИМ СБ 
обычно является благоприятным признаком течения болезни и не требует специ
ального лечения. В редких случаях она может сопровождаться гипотензией. При 
отсутствии реакции на атропин может потребоваться временная электрокардио
стимуляция (ЭКС).

-  Атриовентрикулярная блокада (АВ блокада). АВ блокада I степени не 
требует лечения. АВ блокада II степени 1-го типа (W enkebach) обычно раз
вивается при нижнем ИМ и редко вызывает серьезные гемодинамические 
нарушения. При их возникновении сначала следует назначить атропин, при 
отсутствии эффекта показана ЭКС. АВ блокада II степени 2-го типа (M obitz) 
и полная АВ блокада являются показаниями для постановки электрода ЭКС. 
Стимуляцию следует проводить в тех случаях, когда медленный ритм сердца 
является причиной гипотонии или СН. При тяжелом нарушении гемодинами
ки необходимо предпочесть последовательную  стимуляцию предсердий и 
желудочков.

-  Асистолия может развиться после АВ блокады, би- или трифасцикулярной 
блокады или ЭИТ. Если внутрикардиальный электрод к этому моменту установ
лен, необходимо попытаться произвести ЭКС. В противном случае следует на
чинать непрямой массаж сердца, прибегнуть к искусственной вентиляции легких 
и наружной стимуляции.

Трансвенозный электрод для ЭКС следует устанавливать при наличии про
грессирующей АВ блокады, при развитии би- или трифасцикулярной блокады. 
Многие кардиологи предпочитают подключичный доступ, но его следует избе
гать при п роведении  тром болизи са или прим енении  ан ти коагулянтов . 
В этих случаях следует использовать альтернативные способы постановки элек
трода.

П ост инф аркт ны й синдром Дресслера. В 1956 г. Дресслер описал свое
образные изменения у больных ИМ, появившиеся на 2 -1 1-й неделе заболева
ния. К этим изменениям относятся повышение температуры тела, появление 
плеврита, перикардита и пневмонии. Плеврит чаще сухой, двухсторонний. Пнев
мония очаговая, чаще односторонняя, резистентная к антибактериальной тера
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пии. Перикардит может быть сухим и экссудативным. При этом у пациента 
появляются боли, отличные от ангинозных. Их локализация -  область сердца 
или левая половина грудной клетки. Боли длительные, могут быть связаны с 
дыханием, движением и меняться при смене положения тела, возникают через
2 -6  нед после начала ИМ. Боли стихают при полном покое и вновь возобновля
ются при движении и глубоком дыхании. Имеют место шум трения и перикар
да, и плевры. Частота синдрома Дресслера составляет 2-3% . Причину развития 
этого осложнения связывают с аутоиммунными процессами. Развитие постин- 
фарктного синдрома сопровождается повышением содержания биологически 
активных аминов (гистамина, серотонина и сывороточной нейраминовой кис
лоты) и эозинофилов.

Хороший терапевтический эффект наблюдается при применении ГКС и 
других десенсибилизирующих препаратов.

А невризм а сердца. Развивается, по данным различных авторов, у 3-25%  
больных. Представляет собой ограниченное выпячивание стенки сердца.

Острая аневризма сердца возникает при трансмуральном ИМ в период 
миомаляции, а хроническая является результатом обширных рубцовых изме
нений. Ф ормируется аневризма в острый и подострый период ИМ, когда нео
крепший рубец выпячивается под воздействием внутрижелудочкового давле
ния. По форме различаю т аневризмы диффузные, мешковидные и грибовид
ные, чаще левого желудочка. В полости аневризмы в большинстве случаев 
находятся тромботические массы. Наиболее значимым проявлением постин- 
фарктной аневризмы сердца является прогрессирующ ая СН, рефрактерная к 
медикаментозной терапии. При обследовании у 35-50%  больных с аневриз
мой можно выявить патологическую прекардиальную пульсацию. Расш иря
ется зона сердечной тупости, I тон ослаблен. Может быть акцент II тона над 
легочной артерией.

ЭКГ-признаком аневризмы является стабилизация начальных изменений 
ЭКГ, характерных для острого периода ИМ -  застывшая монофазная кривая на 
протяжении длительного времени. Рентгенологическое исследование и эхоска- 
нирование сердца является значительным подспорьем в диагностике аневриз
мы сердца.

1.4. АРИТМИИ

Под сердечными аритмиями следует понимать изменения нормальной ча
стоты, регулярности и источника возбуждения сердца, а также нарушения свя
зи и последовательности между активацией предсердий и желудочков.

Э тиология. К расстройствам сердечного ритма приводят:
1) все заболевания ССС, приводящие к структурным и метаболическим изменениям 

миокарда и расстройствам регуляции сердечной деятельности;
2) нарушения метаболизма и регуляции сердечно-сосудистой системы при экстра- 

кардиальном патологическом процессе (изменения нервно-рефлекторной, гуморальной,
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эндокринной регуляции, нарушения электролитного обмена, кислотно-основного состо
яния); при поражении ЖКТ (желчнокаменная болезнь, диафрагмальная грыжа 
и т. д.); поражении ЦНС, эндокринных и дисметаболических заболеваниях, интоксика
циях и т.д.;

3) физические и химические воздействия, нарушающие регуляцию сердечной дея
тельности: повышенная чувствительность к кофеину, никотину, алкоголю и т. д.; аритмо- 
генное воздействие лекарств; гипоксия; гипо- и гипертермия; механические воздействия 
(травмы, вибрация); ионизирующая радиация, СВЧ-поле и т. д.

Патогенез. Патогенетические механизмы аритмий сложны и многообразны и 
заключаются в изменениях электрофизиологии миокарда, прежде всего проводящей си
стемы.

Основные электропатофизиологические механизмы аритмий:
I. Нарушения механизмов формирования импульсов: нарушение автоматизма сину

сового узла и латентных центров автоматизма; формирование патологического автома
тизма; механизмы осцилляторной (триггерной) активности.

II. Нарушение проведения импульсов: удлинение рефрактерности и затухающее (дек- 
рементное) проведение в проводящей системе сердца; анатомическое (органическое) 
повреждение проводящей системы сердца; феномен повторного входа возбуждения (re
entry).

III. Комбинированные механизмы нарушения образования и проведения импуль
сов.

Нарушения ритма рассматриваются в зависимости от механизма возник
новения, локализации источника возбуждения сердца или его отделов, клини
ческой характеристики. Эти факторы определяют клиническую значимость арит
мий и выбор методов лечения, хотя электропатофизиологические механизмы 
аритмий определяются лишь гипотетически.

Диагностика аритмий проводится с помощью ЭКГ, поэтому важно сфор
мулировать Э К Г - к р и т е р и и  синусового ритма: наличие волн Р перед каж
дым комплексом QRS; волны Р положительны в отведениях I, II, отрицательны 
в отведениях aVR и характеризуются постоянством формы в каждом отведе
нии; интервал P-Q (R ) в пределах 0,12-0,19 с, постоянный; частота сердечного 
ритма в покое 60-85 в 1 мин.; различие величин максимальных и минимальных 
интервалов R -R  (Р-Р) в пределах 0,05-0,15 с.

Специальные методы исследования: ЭКГ, суточное мониторирование, элек- 
трофизиологическое исследование.

Л ечение. Общая тактика. Лечение большинства нарушений ритма (HP) 
складывается из к у п и р о в а н и я  и п р о т е к ц и и .  Некоторые HP требуют 
проведения и других мероприятий (например, антикоагулянтной терапии). Ку
пирование -  перевод аритмии в синусовый или другой базовый ритм (например 
-  фибрилляции предсердий (ФП) в синусовый, или пароксизма желудочковой 
тахикардии (ЖТ) -  в фибрилляцию предсердий (если у больного существовала 
хроническая ФП, на фоне которой возник пароксизм ЖТ). Протекция -  система 
мероприятий по предотвращению возникновения пароксизмов HR Общая схе
ма действий при возникновении HP следующая:
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I. Реанимационные мероприятия необходимы при развитии клинической 
смерти или синдрома Морганьи-Адамса-Стокса.

II. Интенсивная терапия и/или неотложное купирование аритмии проводит
ся:

1) при развитии аритмического шока (коллапса) или отека легких;
2) при выраженных нарушениях системного или регионального (церебраль

ного, коронарного) кровообращения;
Под э к с т р е н н ы м  понимается купирование аритмии в пределах 2 ча

сов от момента ее возникновения. HP подлежит экстренному купированию в 
случае жизнеугрожающих симптомов в момент оказания помощи (см.выше). 
Поскольку в этих ситуациях требуется метод, который имеет наибольшую ку
пирующ ую эффективность и минимум побочных действий, методом выбора 
является электроимпульсная терапия. В ряде случаев при наличии возможнос
ти используется электрокардиостимуляция.

III. Интенсивная терапия и/или с р о ч н о е  купирование применяется в 
случаях:

1. При аритмиях, угрожающих фибрилляцией желудочков (желудочковые 
аритмии или тахикардии при острой коронарной недостаточности, МА при 
синдроме WPW);

2. При повторных пароксизмах тахикардии, тахиаритмии с известными 
механизмами и способами купирования.

3. В ситуациях, когда затягивание HP является нежелательным (например, 
пароксизм ФП, приближающийся по длительности к 48 часам, или плохая 
субъективная переносимость HP и т.п.).

Под с р о ч н ы м  понимается купирование аритмии в пределах 24 часов от 
момента ее возникновения, хотя должно проводиться как можно раньше. При 
срочном купировании чаще всего используется электроимпульсная терапия, но 
могут также применяться и медикаменты, введение которых служит не только 
для купирования, но и протекции (например введение лидокаина при ЖТ на 
фоне ИМ).

IV. Наблюдение и плановое купирование осуществляется при:
1. У худш ении теч ен и я  осн о вн о го  заб о л еван и я , п р о гр есси р о ван и и  

недостаточности кровообращения и метаболических расстройств под влиянием 
аритмии, при отсутствии показаний к срочному купированию;

2. Наличии противопоказаний для срочного купирования HP, например, при 
пароксизме ФП, длящемся более 48 часов при отсутствии антикоагулянтной 
терапии:

3. Безуспеш ны х попы тках срочного купирования HP, необходимости 
проведения подготовки.

М етоды лечени я . Для лечения нарушений сердечного ритма используются 
фармакологические, электрические, хирургические, физические (рефлекторные) 
методы.

Медикаментозное лечение аритмий.
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Рациональная фармакотерапия аритмий -  один из наиболее дискутабельных 
и запутанных разделов аритмологии. По мере накопления опыта и данных 
доказательной медицины определились основные принципы антиаритмической 
терапии:

1.В п ринципе лю бое HP м ож но лечить лю бы м  ан ти ари тм и чески м  
препаратом (ААП).

2. «Идеального» ААП (т.е. такого, которое дает одинаково хороший эффект 
при любом HP и не дает существенных побочных эффектов) не существует, и 
попытки его получить бесперспективны.

3. Любой ААП помимо основного (антиаритмического) эффекта обладает 
существенным побочным -  проаритмогенным (способность вызывать аритмию). 
Выраженность проаритмогенного действия находится в прямой зависимости от 
антиаритмической активности. Клиническая актуальность индуцированной аритмии 
может существенно превышать клиническую актуальность купируемой или 
протектируемой.

4. Н есмотря на некоторое число т.н. ж изнеопасны х аритмий, случаи  
летальных исходов, обусловленных HP, сравнительно редки. И уж конечно их 
число м еньш е числа летальн ы х  исходов, вы зван н ы х  н ер ац и о н ал ьн ы м  
применением ААП.

Из сказанного очевидно, что а каждом конкретном случае решение вопроса 
о целесообразности применения ААП и его выборе -  нечто большее, чем простое 
применение неких решающих правил.

Подбор лекарства осущ ествляется на основе оценки эффективности и 
наличия осложнений при плановом лечении. Необходимо учитывать ведущие 
фармакодинамические (электрофизиологические) эффекты лекарства, чему 
помогает классификация противоаритмических препаратов.

Классификация противоаритмических препаратов E.Vaughan-Williams (1969)
1 класс -  средства, действующие на натриевые каналы.
1А -  удлиняют реполяризацию (хинидин, прокаинамид, дизопирамид, аймалин). От 

применения препаратов данного класса постепенно отказываются, отдавая предпочте
ние другим антиаритмическим средствам (например, класса III) и имплантируемым де
фибрилляторам.

Большинство препаратов этой подгруппы принимаются внутрь. Даже при 
длительном приеме отрицательного инотропного действия обычно нет. При в/в 
введении может снижаться АД. Возможны аллергические реакции.

1В-укорачивают реполяризацию (лидокаин, тримекаин, мексилетин, токаинид). Обыч
но применяют в сочетании с препаратами классов ІА и III. Не имеют отрицательного инот
ропного действия, однако могут оказать побочное действие на ЦНС и ЖКТ. Токаинид 
может вызвать агранулоцитоз, поэтому отдают предпочтение мексилетину. Лидокаин го
ден только для парентерального применения.

1C -  практически не влияют на реполяризацию (пропафенон, флекаинид, энкаинид, 
этмозин, этацизин, аллапинин). Оказывают отрицательное инотропное действие. Приме
няют только в отсутствие органических поражений сердца. Применение флекаинида со
пряжено с повышением летальности после инфаркта миокарда. Повышает порог дефиб
рилляции и ЭКС.



82 Кардиология

2 класс -  (3-адреноблокаторы (пропранолол, атенолол, метопролол, эсмолол, надо- 
лол, ацебутолол). Применяют для снижения ЧСС при МА. Используют для профилакти
ки МА после коронарного шунтирования. Эта группа очень обширна, препараты раз
личной длительности действия. Мало серьезных побочных эффектов. Увеличивают про
должительность жизни после инфаркта миокарда. Противопоказаны при ХОБЛ и общем 
тяжелом состоянии. Применение в молодом возрасте ограничено.

3 класс -  средства, удлиняющие реполяризацию и действующие на калиевые каналы 
(амиодарон, соталол, ибутилид, дофетилид, бретилий). Данная группа эффективнее пре
паратов класса 1А при угрожающих жизни желудочковых аритмиях. Достаточно прини
мать 2 раза в сутки. Мало побочных эффектов. Не влияют на порог дефибрилляции, 
однако могут вызывать брадикардию, а также пируэтную желудочковую тахикардию.

4 класс -  блокаторы кальциевых каналов (верапамил, дилтиазем). Можно использовать 
в сочетании с дигоксином для снижения ЧСС при мерцательной аритмии. Препараты хоро
шо переносятся, принимаются внутрь, вводятся в/в. Могут угнетать синусовый узел. Про
тивопоказаны при систолической дисфункции ЛЖ.

П р е п а р а т ы ,  н е  в о ш е д ш и е  в к л а с с и ф и к а ц и ю  E . V a u g h a n -  
W i l l i a m s  ( 1 9 6 9 ) ,  но о б л а д а ю щ и е  а н т и а р и т м и ч е с к и м и  с в о й с т в а ми :

-  холинолитики (атропин, препараты красавки) -  используют для увеличения ЧСС 
при брадикардиях, особенно велико их значение в лечении вегетативных дисфункций 
синусового узла;

-  сердечные гликозиды (дигоксин, строфантин)-традиционные средства для уреже- 
ния сердечного ритма и лечения МА;

-  аденозин (АТФ) -  препарат для купирования реципрокных тахиаритмий;
-  электролиты (препараты калия, магния) -  действуя на патогенетические механиз

мы, способствуют нормализации ритма сердца. Препараты калия обладают урежающим 
действием;

-  дигидропиридиновые БКК (нифедипин, нифедипин SR, амлодипин, фелодипин, ла- 
цидипин) -  успешно применяются для лечения брадизависимых аритмий, поскольку при
водят к умеренному увеличению ЧСС;

-  ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента (каптоприл, эналаприл, рамип- 
рил, трандолаприл, квинаприл, лизиноприл) -  доказан положительный эффект при желу
дочковых нарушениях ритма.

Данная классификация, хотя и построена на основе электрофизиологичес- 
ких эффектов ААП, не всегда учитывает их соответствие конкретному меха
низму аритмии. В противоположность этому схема т.н. «Сицилианского гамби
та» позволяет с помощью таблиц подобрать ААП с учетом как его фармаколо
гических свойств, так и механизма HP (Подробно с подходом Сицилианского 
гамбита можно ознакомиться в журнале «Кардиология» № 6, 1996 стр. 19-27). 
Однако распространения данная схема не получила, в основном из-за того, что 
методами доказательной медицины выделено не так уж много ААП, которые 
могут считаться действительно эффективными и безопасными, и основное вни
мание в современной аритмологии перенесено на хирургические и интервенци
онные методов лечения HP.

На практике вопрос о назначении ААП чаще всего решается на основе 
сопоставления опасности его применения и опасности (симптомности) арит
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мии. Следует учитывать, что опасность аритмии для жизни определяется зача
стую не столько ее разновидностью, сколько «подлежащим» заболеванием и 
функциональным состоянием миокарда (дилатация сердца, снижение сократи
тельной способности, наличие постинфарктной аневризмы, рубцовых полей, по
ражения клапанов сердца и т.п.). По признаку симптомов же безусловно жизне
опасными следует считать все HP, сопровождающиеся расстройствами созна
ния и резкими нарушениями системной или региональной гемодинамики. Другие 
критерии опасности HP приводятся в соответствующих разделах.

Н емедикамент озное лечение аритмий.
-  Дефибрилляция/кардиоверсия (наружная и внутрисердечная)
-  Электрокардиостимуляция: временная и постоянная; одно- (желудочко

вая или предсердная) и двухкамерная; частотно-адаптивная и нет; одно- и 
биполярная.

-  Имплантация кардиовертера-дефибриллятора (желудочкового или пред
сердного).

-  Радиочастотная аблация (интервенционное разруш ение различных про
водящих структур сердца: АВ-узла, ДПП, каналов А В-узла, петли re-entry, 
очага тахикардии).

-  Хирургия на открытом сердце. Применение для лечения нарушений рит
ма оправдано только при наличии другой патологии, требую щ ей подобного 
вмешательства (аневризма левого желудочка, критический порок клапанов 
сердца и т. п.).

1.4.1. ЭКСТРАСИСТОЛИИ
Экстрасистолия -  это преждевременные по отношению к основному ритму 

возбуждения сердца или каких-либо его отделов.
Классификация экстрасистол:

1. По локализации -  наджелудочковые (суправентрикулярные) и желудочковые.
2. По времени появления в диастоле-ранние, средние, поздние.
3. По частоте -  редкие (менее 5 в 1 мин), средние (от 6 до 15 в 1 мин) и частые (более 15 

в 1 мин).
4. По плотности -  одиночные и парные.
5. По периодичности -  спорадические и аллоритмированные (бигеминия, тригеми- 

ния и т.д.).
6. По скрытому характеру экстрасистолии -  скрытые экстрасистолы.
7. По проведению экстрасистол -  блокада проведения (антеро- и ретроградная), «щель» 

в проведении, сверхнормальное проведение.
Суправентрикулярные экстрасистолы

Делятся на функциональные и органические.
Этиология. Функциональные экстрасистолы возникают у людей со здоровым 

сердцем в результате внешних воздействий или причин некардиального происхожде
ния. Это могут быть нейрогенные, дисэлектролитные, интоксикационные факторы или 
повышенная чувствительность к некоторым воздействиям (кофеин, никотин, алкоголь).
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При разнообразных поражениях ЖКТ (хиатальная грыжа, патология желчновыводящих 
путей, кишечника и т. д.) причиной аритмий может быть вагусный механизм.

Органические экстрасистолы характерны для поражения ССС, при котором нередко 
отмечается перегрузка предсердий (пороки сердца, пролапс митрального клапана и т.д.) 
или изменения в миокарде предсердий (ИБС, миокардиты, КМП и т. д.).

Патогенез. Основные электропатофизиологические механизмы экстрасистолии -  
re-entry и триггерная активность (постдеполяризации).

Клиническая картина. Редкие суправентрикулярные экстрасистолы не 
имеют клинического значения, если есть уверенность, что они функциональные. 
Большая частота экстрасистол (более 5 -6  в 1 мин), связь их с приступом стено
кардии, признаками воспалительных и глубоких дистрофических изменений мио
карда свидетельствует об их органической природе. Экстрасистолы сами могут 
нарушать гемодинамику, ухудшая наполнение желудочков, и способствовать про
грессированию СН.

Суправентрикулярные экстрасистолы могут провоцировать суправентри
кулярные тахикардии и фибрилляцию предсердий и приобретают прогностичес
кое значение в отношении развития тяжелых нарушений ритма.

Д иагностика. ЭКГ-критерии.
С и н у с о в ы е  э к с т р а с и с т о л ы .  На ЭКГ зубцы Р в экстрасистолах и 

основном ритме одинаковы. Помогает в диагностике наличие одинаковых ин
тервалов сцепления в экстрасистолах, не укладывающихся в рамки обычных 
колебаний продолжительности сердечных циклов.

П р  е д с е р д н ы е  э к с т р а с и с т о л ы :  преждевременное появление пред
сердно-желудочкового комплекса; наличие зубца Р перед экстрасистолическим 
желудочковым комплексом; как правило, суправентрикулярная форма экстраси- 
столического желудочкового комплекса; удлиненный по сравнению с величиной 
основного ритма постэкстрасистолический интервал; неполная компенсаторная 
пауза.

Э к с т р а с и с т о л ы  из  А В  с о е д и н е н и я появляются при резком замед
лении синусового ритма и после блокированных предсердных экстрасистол: преж
девременное появление желудочкового комплекса; отсутствие зубца Р перед 
экстрасистолическим желудочковым комплексом или отрицательный зубец Р 
после внеочередного комплекса; как правило, суправентрикулярная форма экст- 
расистолического желудочкового комплекса; неполная компенсаторная пауза (но 
может быть и полной); если экстрасистолы блокируются в пределах АВ узла 
или предсердно-желудочкового пучка, то ЭКГ выглядит как при АВ блокаде II 
степени.

Желудочковые экстрасистолы
Классификация желудочковых экстрасистол (по В. Lown, М. Wolf, М. Ryan, 1975): 

О -  отсутствие желудочковых экстрасистол за 24 ч мониторирования; 1 -  не больше 30 
желудочковых экстрасистол за любой час мониторирования; 2 -  больше 30 желудочковых 
экстрасистол за любой час мониторирования; 3 -  полиморфные желудочковые экстра
систолы; 4А -  мономорфные парные желудочковые экстрасистолы; 4Б -  полиморфные
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парные желудочковые экстрасистолы; 5 -  желудочковая тахикардия (более 3 подряд экст
расистол).

Этиология. Редкие экстрасистолы могут быть зафиксированы у 2/3 здоровых 
людей. Желудочковые экстрасистолы разделяются на функциональные и органические.

Функциональные экстрасистолы имеют нейрогенное (психогенное, рефлекторное, 
дисрегуляторное), дисэлектролитное, дисгормональное происхождение.

Органические желудочковые экстрасистолы регистрируются у больных в остром 
периоде ИМ, у больных хронической ИБС, при миокардитах, КМП, тяжелых миокарди- 
одистрофиях, пороках сердца, ГБ. «Лекарственные» желудочковые экстрасистолии свя
заны с дигиталисной интоксикацией, с воздействием антиаритмических препаратов, 
симпатомиметиков, многих других лекарств (эуфиллин, эфедрин, кофеин, диуретики, 
глюкокортикоиды, антидепрессанты и т.д.).

Патогенез. Основные патогенетические механизмы -  re-entry и триггерной актив
ности (постдеполяризации). По связи с предшествующим циклом экстрасистолы делятся 
на средние и поздние, а также ранние и сверхранние, различающиеся продолжительнос
тью интервала сцепления.

Клиническое значение. У здоровых людей редкие желудочковые эк 
страсистолы в большинстве случаев не ощущ аются и никак не влияю т на 
гемодинамику. Ф ункциональные экстрасистолы у невротизированных лиц 
субъективно переносятся тяжело, хотя и не являю тся признаком тяжелого 
поражения миокарда. При органических заболеваниях сердца желудочковые 
экстрасистолы влияют на гемодинамику и имеют определенное диагности
ческое и прогностическое значение. Частые желудочковые экстрасистолы сви
детельствуют о серьезном поражении миокарда, достоверно снижаю т минут
ный объем кровообращения и ухудшают регионарную и системную гемоди
намику. Особое внимание следует уделять частым и парным экстрасистолам 
на фоне стенокардии -  они могут иметь неприятное прогностическое значе
ние с увеличением риска внезапной смерти. Прогностически наиболее небла
гоприятны желудочковые экстрасистолы высоких градаций по В. Lown -  2-й 
класс и выше.

Д иагностика. ЭК Г-крит ерии\ 1) преж деврем енное появление ж елу
дочкового комплекса; 2) уширение комплекса QRS более 0,1 с; 3) отсутствие 
экстрасистолической волны Р; 4) полная компенсаторная пауза после экстра- 
систолического комплекса (зародившийся в желудочках эктопический им
пульс не может попасть ретроградно в предсердия и не разряжает синусовый 
узел).

В клинической практике иногда приходится оценивать топику желудочко
вых экстрасистол и сопоставлять ее с состоянием сердечных камер. Так, на
пример, экстрасистолия из левого желудочка сопровождается отклонением элек
трической оси сердца вправо, а в грудных отведениях V 3 имеют место высо
кие и с зазубринами зубцы R; в отведениях Ѵ46 отмечаются низкие зубцы R и 
глубокие S. Экстрасистолы из правого желудочка отклоняют электрическую 
ось сердца влево: в грудных отведениях V, 3 -  глубокий и широкий зубец S с
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высокой и положительной волной Т ; в отведениях Ѵ46 наблюдаются высокие, 
уширенные и расщепленные зубцы R с отрицательной и асимметричной вол
ной Т.

Желудочковые экстрасистолы из одного и того же эктопического очага име
ют одинаковые интервалы сцепления -  монотопная экстрасистолия. Различия в 
интервалах сцепления характерны для разных источников формирования экст
расистол -  политопная экстрасистолия. Экстрасистолы одинаковой формы на 
ЭКГ называют мономорфными, в отличие от полиморфной экстрасистолии, 
имеющей на ЭКГ разную направленность и форму желудочкового комплекса. 
Полиморфизм экстрасистол может отмечаться и при едином источнике их фор
мирования, что связано с особенностями функционального состояния проводя
щей системы желудочков.

Л ечен ие экстраси столи и . Необходимость лечения экстрасистолии оп
ределяется после выявления этиологии, оценки состояния больного, особеннос
тей гемодинамики, а также после уточнения локализации и частоты экстрасис
толии. Решающее значение имеют не столько субъективные ощущения паци
ента, сколько частота экстрасистолии, ее опасность как возможного генератора 
других жизнеугрожающих аритмий.

При редкой экстрасистолии у молодых здоровых людей в противоаритми- 
ческом лечении нет необходимости. Лицам, страдающим функциональной эк- 
страсистолией гиперадренергической природы, можно рекомендовать (3-адре- 
ноблокаторы: анаприлин или тразикор по 20 мг 3 -4  раза в сутки. Используют 
верапамил по 40 мг 3 -4  раза в сутки. Перечисленные препараты можно соче
тать с назначением настоя из корня валерианы, валокордина, препаратов боя
рышника и пустырника.

Э к стр аси сто л и я , во зн и каю щ ая на ф оне кл и н и ч еск и х  проявлений  
повышенного тонуса парасимпатической нервной системы и брадикардии, мо
жет купироваться препаратами, обладающими симпатомиметическими, холи- 
номиметическими эффектами. Замечено положительное влияние (3-стимулято
ра оксифедрина в суточной дозе 24 мл (до 32 мл) или препарата красавки (атро
пин 0,5 мг 3 раза в день, белласпон по 1 табл. 3 раза в день, беллатаминал по 
1 табл. 3 раза в день). Иногда в таких случаях можно получить эффект при 
использовании трициклических антидепрессантов, приема кофе или кофеинсо
держащих препаратов.

У больных ИБС экстрасистолическая аритмия может вызвать приступ сте
нокардии, больные с атеросклерозом сосудов головного мозга могут жаловать
ся на появление сильных приступов головокружений и слабости. Эти обстоя
тельства следует также иметь в виду при назначении лечения.

При остром инфаркте миокарда, миокардите, при наличии интоксикации 
сердечными гликозидами, гипокалиемии или воздействии наркотических 
средств экстрасистолию необходимо лечить в неотложном порядке. Обяза
тельно осущ ествляется лечение экстрасистолии при различных формах ИБС
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у больных с установленными в прошлом эпизодами мерцания или фибрилля
ции желудочков, после операций на сердце или при установленном искусст
венном водителе ритма. Устранять следует экстрасистолы любой этиологии, 
если они политопные, частые, групповые или возникают у больных с синдро
мом WPW (см. ниже). При лечении экстрасистолии важно также устранять 
нарушения кислотно-щелочного равновесия, корригировать электролитный 
дисбаланс, регулировать уровень АД, лечить сердечную недостаточность и 
ИБС.

При остром инфаркте миокарда желудочковые экстрасистолы, не реагиру
ющие на применение (3-адреноблокаторов, устраняются назначением лидокаи- 
на (40-120 мг в/в в течение 2 -3  мин с последующим капельным введением 
препаратов со скоростью 1-2 мг в мин). Препаратом «второго ряда» в этих 
случаях является амиодарон (от 450 до 1000 мг в/в под контролем ЭКГ до 
насыщения с последующим переходом на оральный прием 400-800 мг в сутки). 
Учитывать возможные осложнения.

Подбор ААП на фоне хронической патологии сердца проводится тремя ос
новными методами:

1 .Скрининг препаратов.
2. Острый внутривенный лекарственный тест с электрофизиологическим
исследованием.
3.Острая лекарственная проба с половиной суточной дозы ААП.
С накоплением данных доказательной медицины стало ясно, что препа

раты первой группы, особенно Іа и Іс подгрупп, следует применять как можно 
реже из-за их негативного влияния на сократимость и способность сокращать 
продолжительность жизни больных. Из-за сокращения ассортимента приме
няемых ААП метод лекарственных тестов применяется реже, предпочтение 
отдается скринингу (последовательному назначению) препаратов с учетом 
их доказанной клинической эффективности и безопасности. На практике са
мыми часто применяемыми являются амиодарон (насыщающая доза 800 мг/ 
сут в течение 10 дней, далее постепенное снижение дозы до поддерживаю 
щей 400 мг/сут), и соталол (160-320 мг/сут). Особую проблему представляет 
предупреждение проаритмогенного эффекта, который у амиодарона, в силу 
его кумулятивного эффекта, чрезвычайно опасен. Основными предикторами 
опасной проаритмии являются изменение характера имеющегося HP при ле
чении, развитие новых HP, формирование внутрижелудочковых блокад, изме
нение интервала QT (самый ранний признак). По современным представлени
ями особую диагностическую  ценность имеет так называемый QT- корриги
рованный интервал, который рассчитывается по формуле:

QT фактический
QT корригированный = --------------------------------------------------

RR (интервал)
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Нормальным значением QT корр. является < 0,44” . При удлинении до 0,50” 
ААП срочно отменяют.

Необходимо отметить, что многие противоаритмические препараты утра
чивают свою силу на фоне гипокалиемиии. В целях поддержания нормокалиемии 
назначают аспаркам (панангин) по 1-2 драже 3 раза в сутки, хлорида калия по 4 г 
в день в растворах воды или фруктового сока. Действие антиаритмического пре
парата считается эффективным, если он устраняет число регистрируемых экст
расистол приблизительно на 75-80%.

1.4.2. ПАРОКСИЗМАЛЬНЫЕ 
И ХРОНИЧЕСКИЕ ТАХИКАРДИИ

П а р о к с и з м а л ь н ы е  т а х и к а р д и и  -  это внезапное, чаще всего резкое 
учащение сердечного ритма.

Х р о н и ч е с к и е  т а х и к а р д и и ,  в отличие от пароксизмальных, затяги
ваются на длительное время или сохраняются постоянно. Тахикардия в этих 
случаях может быть устойчивой или прерывистой (фрагментарной), перемежа
ясь одним или несколькими синусовыми комплексами.

Пароксизмальные и хронические тахикардии делятся на наджелудочковые 
(суправентрикулярные) и желудочковые.

Суправентрикулярные пароксизмальные тахикардии
Этиология. Самой частой причиной ПСВТ является врожденная особенность атри

овентрикулярного узла: его продольное расщепление (диссоциация) на два и более кана
лов с разными скоростями проведения импульса, что создает условия для циркуляции 
импульса в АВ узле с последовательным возбуждением предсердий и желудочков (более 
редкие варианты -  возбуждение только желудочков или только предсердий). Такая ПСВТ 
называется пароксизмальной АВ узловой реципрокной тахикардией (ПРАВУ Т). Следую
щей по частоте является тахикардия вследствие существования дополнительных путей 
проведения между предсердиями и желудочками (в обход АВ узла), чаще всего т.н. пучка 
Кента (или нескольких пучков). Это создает условия для циркуляции импульса между 
предсердиями и желудочками с проведением в одну сторону (чаще антероградно) через 
АВ соединение, а в другую (ретроградно) -  через дополнительный путь. В этих случаях 
возбуждение и предсердий, и желудочков происходит обязательно, блокада возбуждения 
приводит к прерыванию тахикардии. Такая тахикардия называется пароксизмальной ор- 
тодромной АВ тахикардией (ПРОАВТ). У этих больных на фоне синусового ритма неред
ко регистрируется предвозбуждение желудочков (синдром WPW), которое не регистри
руется во время тахикардии. Часто наджелудочковые тахикардии бывают представлены 
трепетанием предсердий с регулярным АВ проведением, некоторые относят к ним и 
фибрилляцию предсердий. Другие тахикардии (предсердная автоматическая, узловая ав
томатическая) бывают значительно реже.

Важно подчеркнуть, что пациенты чаще всего обращаются к врачу в межприступный 
период, поэтому важно правильно оценить ситуацию при обследовании больного, не 
видя пароксизма тахикардии и ЭКГ-записи.
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Первичная оценка пациентов с подозрением на тахикардию 
(ACC/AHA/ESC Guidelines for the management of patients with 

supraventricular arrhythmias, 2003)

Клинические проявления. Высокая ЧСС сопровождается гемодинами- 
ческими расстройствами, сопровождающими это нарушение ритма. Основная
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причина -  укорочение диастолы, снижение наполнения правого желудочка, умень
шение ударного и минутного объема крови. Известно, что при тахикардиях ча
стотой выше 150 ударов в 1 мин ввиду короткой диастолы ударный объем пони
жается на 70-80% , а минутный -  на 30-50%  от нормального. При такой ситуа
ции не может обеспечиваться достаточное кровоснабжение мозга, сердца, почек 
и других жизненно важных органов.

Приступы тахикардии могут быть кратковременными (нестойкими), для
щимися менее 40 с, или более продолжительными. Пароксизмы тахикардии 
бывают редкими или частыми, возникающими «залпами» различной продолжи
тельности. Длительно существующая пароксизмальная тахикардия может при
вести к появлению признаков СН, как правило, рефрактерной к лекарственной 
терапии. Особенно быстро развивается СН при узловых и желудочковых паро
ксизмальных тахикардиях, когда нарушается физиологический асинхронизм 
работы предсердий и желудочков.

Больные описывают приступ пароксизмальной тахикардии как ощущение 
сердцебиения, начавшееся с резкого толчка за грудиной и при купировании 
п риступа такж е резко обры ваю щ егося. У некоторы х больны х в период 
прекращения тахикардии могут возникать головокружения вплоть до синко- 
пальных состояний.

Больные во время приступа напуганы, наблюдается двигательное беспо
койство. Яремные вены набухшие, пульсируют синхронно артериальному пуль
су. Лишь при желудочковой форме пароксизмальной тахикардии может на
блюдаться пульсация шейных вен в ритме синусового узла, что объясняется 
наличием при желудочковой пароксизмальной тахикардии предсердно-желу
дочковой диссоциации.

При аускультации у таких больных обнаруживают выравнивание интенсив
ности I и II тонов сердца, паузы между тонами становятся одинаковыми («маят
никовый режим»). Нередко, однако, первый тон может быть усилен вследствие 
понижения давления в желудочках сердца. Зачастую устанавливается ритм га
лопа, исчезающий после прекращения приступа. Во время тахикардии часто мож
но услышать систолический шум в области аускультации аорты или легочной 
артерии, обусловленный турбулентностью кровотока, связанного с увеличением 
его скорости.

Диагностика. С и н у с о в а я  р е ц и п р о к н а я  т а х и к а р д и я .  Возможно 
начало с предсердной или синусовой экстрасистолы.

ЭКГ-критерии: 1) зубцы Р идентичны нормальным синусовым; 2) комп
лексы QRS остаются узкими (суправентрикулярными); 3) частота ритма обычно 
небольшая, но может достигать и 200 в 1 мин; 4) во время пароксизма интерва
лы P-Q (R ) имеют тенденцию к удлинению, в отличие от простой синусовой 
тахикардии, когда они укорачиваются.

Приступы обычно продолжаются недолго, оканчиваются внезапно, но мо
гут повторяться.
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П р е д с е р д н а я  р е ц и п р о к н а я  т а х и к а р д и я .  Характерно наличие на 
ЭКГ трех или больше комплексов, исходящих из какой-либо камеры (зоны) 
миокарда, следующих друг за другом с частотой от 100 (120) до 220-250 в 1 
мин. Приступы длительностью менее 30 с называются неустойчивыми (не
стойкими), а более 30 с -  устойчивыми (стойкими).

ЭКГ-критерии: 1) внезапное или постепенное (с разогревом) учащение сер
дечной деятельности свыше 120 сокращений в 1 мин; 2) наличие волн Р перед 
желудочковыми комплексами, волны Р отличаются от синусовых и иногда диф
ференцируются с трудом; 3) форма желудочковых комплексов, как правило, суп
равентрикулярная.

А т р и о в е н т р и к у л я р н а я  р е ц и п р о к н а я  т а х и к а р д и я .
На ЭКГ такая форма тахикардии сходна с предсердной тахикардией, если на 

ЭКГ нечетко прослеживаю тся зубцы Р. Иногда ретроградное проведение в 
предсердиях сопровождается появлением отрицательных Р во II, III и avF-отве- 
дениях.

ЭКГ-критерии: 1) внезапное начало после экстрасистолы, частота ритма свы
ше 140 в 1 мин; 2) отсутствие волн Р перед желудочковым комплексом, иногда 
отрицательные волны Р после желудочковых комплексов; 3) как правило, суп
равентрикулярная форма желудочковых комплексов QRS.

О ч а г о в ы е  ( ф о к у с н ы е )  п р е д с е р д н ы е  т а х и к а р д и и  начинаются 
не с экстрасистолы, а с появления измененного эктопического Р ’ в позднем пери
оде диастолы. Часто тахикардия начинается с прогрессирующего укорочения 
интервалов Р ’- Р ’ в первых нескольких циклах (период «разогрева»), пока не до
стигается максимальная частота ритма. Частота ритма при «автоматических» та
хикардиях обычно находится в пределах 100-170 в 1 мин. Пароксизмы могут 
заканчиваться внезапно или с постепенным удлинением интервалов Р ’- Р ’ (пери
од «охлаждения»).

П о л и ф о к у с н а я  ( « х а о т и ч е с к а я » )  п р е д с е р д н а я  т а х и к а р д и я  
характеризуется меняющейся формой, амплитудой, полярностью эктопических 
предсердных комплексов, разными интервалами Р ’- Р ’ и P ’-Q (R). Эта тахикар
дия может предшествовать развитию мерцательной аритмии (трепетания пред
сердий).

Поскольку электрокардиографические проявления при тахикардиях не всегда со
держат специфические признаки, используются дополнительные приемы для диаг
ностики. Практически таких приемов два: регистрация пищеводного отведения ЭКГ 
и диагностическая инъекция АТФ. Последнее технически проще и, хотя дает несколько 
меньшую информацию, рекомендовано Европейским обществом кардиологов для при
менения в неспециализированных учреждениях (не аритмологических). АТФ следу
ет вводить болюсно внутривенно без разведения в дозе 5 мг, при отсутствии ответа 
через 5 минут 10 мг, при отсутствии ответа еще через 5 минут 20 мг. В данном случае 
используется свойство АТФ быстро распадаться (в течение 30 -  60 сек), поэтому все 
побочные эффекты быстро проходят. Следует иметь в виду возможность возникнове
ния пароксизма сильной головной боли, тошноты, рвоты, АВ блокады высокой степе
ни. Пациента следует предупредить, изголовье опустить.
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Ответ на внутривенное введение АТФ при тахикардии с узкими комплексами 
(ACC/AHA/ESC Guidelines for the management of patients with 

supraventricular arrhythmias, 2003)
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П р о т е к ц и я .  Плановое лечение реципрокных тахикардий -  радиочас
тотная катетерная аблация (модификация) соответствующих проводящих струк
тур сердца. При АВ узловой тахикардии -  воздействие в зоне АВ соединения, 
предпочтительнее (меньше риск АВ блокады) аблация медленных путей. При 
WPW -  аблация дополнительных путей проведения. Профилактическая анти- 
аритмическая терапия при реципрокных тахикардиях проводится только при про
тивопоказаниях или отказе больного от радиочастотной аблации. Для профи
лактики рецидивов тахикардии может использоваться назначение внутрь пре
паратов ІС класса, верапамила, Р-адреноблокаторов, кордарона.

При очаговых тахикардиях для купирования приступов могут быть исполь
зованы анаприлин, верапамил, противоаритмические препараты ІА и ІС клас
са, СГ. Они же используются и в качестве поддерживающей терапии.

Хронические тахикардии обычно трудно поддаются антиаритмическим 
средствам. Наиболее целесообразны в этих случаях препараты ІС класса (этмо- 
зин) и кордарон.

Особенности лечения аритмий, связанных с наличием WPW -синдрома, см. 
ниже.

Желудочковые пароксизмальные тахикардии (ЖПТ)
ЖПТ -  это частый ритм сердца в результате эктопической активности, воз

никающий в желудочках. В 90% и более случаев ЖПТ лежат органические изме
нения миокарда. При этой форме тахикардии нарушение гемодинамики встреча
ется значительно чаще, чем при наджелудочковой пароксизмальной тахикардии. 
При ЖПТ большой частоты (свыше 220 в 1 мин) и органическом поражении миокарда, 
вследствие остро возникшего резкого нарушения кровообращения, развивается аритми
ческий шок, иногда сопровождающийся потерей сознания или клинической смертью.

Этиология. ЖПТ возникают при тяжелых органических заболеваниях сердца и 
могут вызывать тяжелые нарушения гемодинамики или переходить в фибрилляцию 
желудочков. Основная причина ЖПТ -  различные формы ИБС (ИМ, острая коронарная 
недостаточность, крупноочаговый кардиосклероз, аневризма левого желудочка). Реже 
возникают ЖПТ при заболеваниях сердца неишемической природы -  КМП, миокарди
тах, ревматических и врожденных пороках сердца, ПМК.

Выделяют также особые формы Ж П Т: идиопатическую, с очагом в выно
сящем тракте правого желудочка, и фасцикулярную, возникающую по меха
низму re-entry в волокнах п. Гиса правого желудочка. Обе этих Ж ПТ характери
зуются сравнительно высокой эффективностью применения катетерных абла
ций. Редко встречается особая форма кардиом иопатии  -  аритм огенная 
дисплазия миокарда правого желудочка.

Патогенез. Наиболее частый патогенетический механизм -  re-entry.
К линика. Пароксизмы, протекающие кратковременно и с невысокой ЧСС 

(менее 200 в 1 мин), могут протекать без выраженных субъективных ощ ущ е
ний. Однако нередко Ж ПТ сопровождаются тяжелыми нарушениями гемоди
намики. Появляются симптомы ишемии головного мозга: головокружение, на
рушение зрения, афазия, обморочные состояния, синдром Морганьи-Адамса- 
Стокса. Возникает симптоматика кардиогенного шока, особенно у больных с
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ИМ или ХСН. Желудочковая тахикардия может провоцировать сердечную аст
му и отек легких.

Д иагностика. ЭКГ-критерии: 1) правильный ритм частотой 100-250 уда
ров в 1 мин (чаще всего 120 -  180); 2) комплексы QRS уширены (шире 0,12”) и 
имеют «желудочковый» вид (внешне не похожи на синусовые, зубец Т направ
лен в сторону, противоположную комплексу QRS); 3) «захваты» желудочков 
предсердными импульсами (самый достоверный признак ЖПТ, однако не все
гда выявляемый); 4) наличие независимого ритма предсердий либо ретроград
ной желудочково -  предсердной блокады с различным коэффициентом прове
дения (абсолютно патогномонично).

С ледует также отметить форму «двунаправленной-веретенообразной» 
ж елудочковой пароксизм альной тахикардии, которая возникает на фоне 
удлиненного интервала QT на ЭКГ. Во время приступа комплексы QRS 
значительно расширены, а их направленность меняется через 5-20 циклов, что 
создает впечатление их «вращения» вокруг изоэлектрической линии. Интервалы 
между комплексами варьирую т, а зубцы Т по отнош ению  к комплексам 
направлены в противоположную сторону. Этот вид желудочковой тахикардии 
может часто переходить в фибрилляцию или мерцание желудочков, и поэтому 
носит название префибрилляторной тахикардии. Причина наиболее частая -  
токсическое действие ААП, острый инфаркт миокарда.

Для оценки опасности ЖТ для жизни больного рационально пользоваться 
классификацией B igger (1984), в основу которой положены клинические 
проявления ЖТ и состояние миокарда.

Доброкачествен
ные

Потенциально
злокачественные

Злокачественные

Проявления
желудочковой
эктопической
активности

Экстраситолия 
при отсутствии 
органического 
поражения

Желудочковые 
экстрасистолы, 
неустойчивые ПЖТ

Устойчивые ЖПТ, ТЖ, 
ФЖ, любые др.формы 
ЖЭА

Органическое
поражение
миокарда

Нет Есть Есть

Клинические
проявления

Нет Есть Обмороки, ОЛЖН, коллапс 
и т.п.

Риск внезапной 
смерти

Низкий Существенный Высокий

Л еч ен и е . К у п и р о в а н и е .  Тяжелые пароксизмы купирую тся методом 
электрической кардиоверсии. Более легкие -  медикаментозно. В первую оче
редь необходимо ввести лидокаин (тримекаин) в дозе 1-1,5 мл (2% раствор) в 
течение 1-2 мин, при отсутствии эффекта дозу повторить. Новокаинамид вво
дят в/в по 50-100 мл/мин до суммарной дозы 1 г, контролируя ЭКГ и АД.
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Возможно в/в применение аймалина (до 50 мг), обзидана (до 5 мг) и ритмода
на (2 мг/кг).

Все перечисленные препараты способны понижать АД и поэтому в случа
ях низкого АД используют для купирования тахикардии электрический разряд 
дефибриллятора, что весьма эффективно.

П ротекция. При склонности к рецидивированию для предупреждения но
вых приступов Ж ПТ применяют непрерывное в/в вливание лидокаина, что осо
бенно актуально для ЖТ на фоне ОИМ. Для этого 500 мг лидокаина необходи
мо развести в 500 мл 5% раствора глюкозы или 0,9% раствора хлорида натрия, 
затем ввести в вену со скоростью 1-4 мг/мин. Суточная доза может достигать
3-6 г. Препаратом второго ряда является амиодарон (кордарон), при ОИМ пред
почтителен в/в способ введения.

При протекции ЖТ на фоне хронической патологии предпочтительным яв
ляется подбор ААП путем острого лекарственного теста с инвазивным ЭФИ, 
однако в силу ряда причин этот метод применяется редко и только в условиях 
специализированного стационара. При скрининге ААП начинают обычно с со- 
талола в дозе 180-360 мг/сут, амиодарона (кордарона) в насыщающей дозе 800 
мг/сут (иногда насыщение в/в введением до 2 г/сут при жизнеопасных ЖПТ) и 
поддерживающей 400 мг/сут.

Нельзя не отметить высокую эффективность катетерных аблаций при многих 
формах ЖПТ, поэтому пациент в обязательном порядке должен быть консуль
тирован аритмологом.

Необходимо отметить, что частые труднокупируемые эпизоды тахикардии, 
возникающие на фоне органических заболеваний миокарда, являются серьезной 
угрозой для жизни и требуют лечения в специализированном стационаре.

Постоянная форма желудочковой тахикардии
Имеет смысл выделять тахи- и бради-зависимые формы желудочковой 

тахикардии. Урежение или учащение основного ритма в таких случаях приво
дит к исчезновению аритмии. При желудочковой тахикардии для профилакти
ческой терапии препаратами выбора являются (3-адреноблокаторы (пропра- 
нолол, атенолол, надолол, метопролол, соталол) и амиодарон. Альтернативой 
медикаментозного лечения является имплантация кардиовертера-дефибрил- 
лятора. Препараты 1-го класса (флекаинид, хинидин, пропафенон, дизапира- 
мид, прокаинамид и т. д.) при наличии ИБС для длительной антиаритмичес- 
кой терапии не рекомендуются. Сейчас в лечение желудочковых нарушений 
ритма (даже ишемического генеза) активно внедряются методы радиочас
тотной катетерной аблации. Однако эффективность этого метода и его значе
ние остаются до конца не изученными.

Желудочковая тахикардия спортсменов (триггерная) -  отдельный вид же
лудочковой тахикардии, прогностически относительно благоприятный. Для его 
диагностики необходимо исключение ишемической болезни сердца (коронарог- 
рафия, сцинтиграфия с таллием). Лечение подбирают индивидуально, в зависи
мости от частоты возникновения приступов. Единичный приступ такой тахи
кардии может больше ни разу не повториться.
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1.4.3. ФИБРИЛЛЯЦИЯ И ТРЕПЕТАНИЕ ПРЕДСЕРДИЙ 
(МЕРЦАТЕЛЬНАЯ АРИТМИЯ)

Фибрилляция предсердий (ФП)
Фибрилляция предсердий (ФП) (мерцательная аритмия) характеризуется 

дезорганизацией электрических процессов в предсердиях с формированием в 
них от 400 до 700 импульсов в минуту, возбуждающих лишь отдельные группы 
мышечных волокон. Исчезают координированные систолические сокращения 
предсердий, а желудочковые сокращения становятся нерегулярными.

Классификация ФП Европейского общества кардиологов (1998):
-  постоянная (хроническая) ФП -  длительностью более 7 сут;
-  упорствующая (персистирующая) ФП- менее 7, но более 2 сут;
-  пароксизмальная ФП -  длительностью менее 2 сут.
1 -я группа: первый симптомный эпизод ФП (если бессимптомный, то впервые выяв

ленный эпизод ФП), А -  спонтанно закончившийся; В -  требующий фармакологической 
или электрической кардиоверсии;

2-я группа: рецидивирующие атаки ФП (не леченные), А -  бессимптомные; В -  сим- 
птомные, менее 1 атаки в 3 мес; С -  симптомные, более 1 атаки в 3 мес;

3-я группа: рецидивирующие атаки ФП (на фоне лечения), А -  бессимптомные; В -  
симптомные, менее 1 атаки в 3 месяца; С -  симптомные, более 1 атаки в 3 мес.

Классификация характеризует пациента в данный момент времени. Со временем 
ФП может эволюционировать. Классификация тесно привязана к тактике лечения (см. 
ниже).

Этиология. Наиболее частые причины МА: атеросклеротический кардиоскле
роз, митральный стеноз и тиреотоксикоз. При пароксизмальной форме МА выделяют 
несколько этиологических и патогенетических механизмов, провоцирующих присту
пы: вагусный, гиперадренергический, гипокалиемический, гемодинамический (застой
ный). Возможно сочетание метаболических и нейрогенных патогенетических механиз
мов.

Патогенез. Основной механизм -  формирование множества очагов micro-re-entry 
в миокарде предсердий. Этому способствуют перегрузка предсердий, метаболические 
изменения их миокарда, гипокалиемия и нейрогенные воздействия, создающие нео
днородность проведения, неравномерность рефрактерности в предсердиях.

Возникающие в предсердиях множественные импульсы частично блокируются в 
месте возникновения, частично достигают зоны АВ узла. Но многие из них застают АВ 
узел в состоянии рефрактерности или имеют подпороговую величину. Лишь часть им
пульсов с выраженной нерегулярностью проводится через АВ соединение и активиру
ет желудочки.

Клиника. По частоте желудочкового ритма ФП разделяется на тахи-, нор- 
мо-, брадикардический варианты. При хронической нормосистолической МА 
клиническая симптоматика может отсутствовать. При других вариантах МА 
начало приступа ощущается больными в виде сердцебиений и перебоев в рабо
те сердца. Часто появляются жалобы на тяжесть или боли в груди, слабость, 
головокружение, одышку. У большинства больных с развитием аритмии появ
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ляются или прогрессируют признаки недостаточности кровообращения, умень
шается толерантность к физической нагрузке. Пароксизмы аритмии могут ос
ложняться сердечной астмой.

При МА пульс неритмичный, наполнение пульса разное, при тахикардичес- 
ком варианте часто выявляется дефицит пульса, неустойчивость АД. МА мо
жет приводить к тромбообразованию в предсердиях (чаще в ушках предсер
дий) и эмболиям в различные сосудистые области.

Диагностика. Определить: наличие и характеристику симптомов; клини
ческий тип ФП (пароксизмальная, хроническая или недавно начавшаяся); дату 
(время) первой симптомной атаки и/или дату выявления бессимптомной ФП; 
частоту возникновения, длительность (самый короткий и самый длинный эпи
зоды), провоцирующие факторы, ЧСС во время и вне пароксизма и способ его 
окончания (самостоятельно или упорствует) симптомных эпизодов; наличие 
причинной сердечной патологии или других причин (например: употребление 
алкоголя, диабет или тиреотоксикоз), которые требуют лечения.

ЭКГ-критерии\ 1) отсутствие зубцов Р перед каждым комплексом QRS; 
2) наличие вместо зубцов Р волн f, различающихся по размеру, форме, продол
жительности с частотой 400-700 в 1 мин; 3) нерегулярность желудочкового рит
ма (различная продолжительность интервалов R -R ); 4) обычно суправентрику- 
лярная форма QRS; 5) возможна электрическая альтерация (различия в ампли
туде QRS); 6) феномен скрытого АВ проведения, характеризующийся удлинением 
двух или более подряд интервалов R -R , следующих за короткими интервалами 
R-R; 7) аберрантность комплексов QRS при большой частоте желудочкового рит
ма; 8) изменчивость сегментов S-Т  и зубцов Т (наложение на конечную часть 
желудочковых комплексов волн f).

По ЭКГ-критериям выделяют крупно- и мелковолновую формы ФП. Круп
новолновой вариант чаще встречается при тиреотоксикозе и митральном сте
нозе, мелковолновой -  у пожилых больных с кардиосклерозом.

Эхокардиография (М-режим и двухмерная): доказательства и тип причин
ной болезни сердца; размеры левого предсердия; размеры и функция левого 
желудочка; гипертрофия ЛЖ; внутриполостные тромбы (слабочувствительно, 
лучше -  чреспищеводным датчиком).

Тест оценки функции щитовидной железы (Т3, Т4, ТТГ, АТ к тиреоглобулину): 
при впервые выявленной ФП; при трудноконтролируемом ритме желудочковых 
ответов; при использовании амиодарона в анамнезе.

Трепетание предсердий (ТП)
ТП -  это очень частая, но регулярная деятельность предсердий. Особен

ностью ТП является изменение соотношения предсердных и желудочковых ком
плексов, обусловливая различную степень проведения: 2:1, 3:1 или 4:1.

Классификация. J. Wells et al. (1979) выделили 2 типа трепетания предсердий.
1-й тип -  активация предсердий с частотой 240-339 в 1 мин, одинаковая пилообразная 
форма волн F, легко купируется электрической стимуляцией. 2-й тип -  с частотой от 340 
до 430 в 1 мин, интервалы F-F изменяются, не прерывается стимуляцией.

Этиология. Причины ТП аналогичны таковым при ФП.
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Патогенез. В основе ТП лежит механизм macro-re-entry, формирующий 300-400 
импульсов в 1 мин.

Клиника. Клиническая картина напоминает таковую при ФП. Тромбоэм
болические осложнения возникают реже, чем при ФП.

Диагностика. Алгоритм обследования аналогичен таковому при ФП.
Э К Г - к р и т е р и и :  1) отсутствие волн Р; 2) волны F вместо зубцов Р с 

частотой 230-400 в 1 мин; 3) волны F или непосредственно переходят одна в 
другую (пилообразная кривая), или отделены друг от друга изоэлектрической 
линией; 4) ЧСЖ  обычно около 150 в 1 мин; зависит от степени АВ блокады и 
соответственно в 2, 3, 4 раза меньше, чем частота ТП; 5) ритм желудочков при 
АВ блокаде постоянной степени абсолютно правильный и продолжительности ин
тервалов R -R  различаются не более чем на 0,01 с; 6) при АВ блокаде изменяющей
ся степени соответственно изменяется и продолжительность интервалов R-R.

Л ечение М А. К лю чевы е моменты в ведении больного.
•  В о сста н о в л ен и е  с и н у с о в о г о  р и т м а :  к у п и р о ван и е  п ар о к 

сизма <48 часов; купирование длительно существующей ФП
• П оддерж ание синусового ритм а (протекция)
•  Контроль ЧСС при хронической ФП: при наличии СН; при отсутствии 

СН
• П роф илактика эм болических ослож нений

К у п и р о в а н и е .  Для того, чтобы не увеличивать вероятность систем
ной кардиогенной эмболии, пароксизм ФП/ТП должен быть купирован в тече
ние 48 часов от момента его возникновения. При большей продолжительности 
необходимо отработать дозу варфарина (см. ниже) с последующей эффектив
ной антикоагулянтной терапией продолжительностью не менее 3 недель до ку
пирования. При экстренных показаниях к купированию используется гепарин.

М едикаментозное купирование.
1. Последовательность действий при купировании пароксизма ФП
• Оценка показаний к купированию, при необходимости коррекция ВЭБ
• Оценка сократительной способности
•  Оценка необходимости применения антикоагулянтов
2. Купирование пароксизма при сохраненной сократительной способности 

левого желудочка (EF>40%, или отсутствие признаков сердечной недостаточ
ности):

•  -  новокаинамид максимально 17 мг/кг со скоростью 30-50 мг/мин или
•  -  кордарон в/в (150 мг за 10 минут или 900 мг 1 мг/мин первые 6 часов, 

затем 0,5 мг/мин 18 часов)
3. Купирование пароксизма ФП в осложненных случаях
При сниженной EF:
•  -  урежение ЧСС (дигоксин, кордарон)
•  -  купирование (кордарон)
•  При синдроме WPW
• -  при нормальной EF сразу купирование (новокаинамид, кордарон, 

пропафенон, флекаинид, соталол)
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• -  при сниженной EF купирование кордароном
Перорально назначенные флекаинид (300 мг) или пропафенон (600 мг) могут 

использоваться как для купирования ФП, так и для проф илактической  
антиаритмической терапии. Препараты 1-го класса противопоказаны при НК, 
низкой фракции выброса или серьезных нарушениях проводимости.

Если ФП вторична к гипертиреозу, то кардиоверсия отклады вается до 
нормализации функции ЩЖ. ФП, осложняющая сердечную и грудную хирургию, 
имеет тенденцию к спонтанному прекращению, и в этот период целесообразно 
назначение (3-блокаторов или БКК.

Электрическая кардиоверсия.
В зависимости от показаний различают:
• Э к стр ен н ая  к ар д и о в ер си я  (н ар у ш ен и я  си стем н о й  или  к о р о н ар 

ной гемодинамики, потенциально жизнеопасные HP) -  немедленно
• С рочн ая  к ар д и о в ер си я  -  б езу сп еш н о сть  п о п ы то к  в о с с т а н о в л е 

ния СР в течение 48 часов, противопоказания к введению ААП -  в течение 48 
часов

• П лановая -  после подготовки антикоагулянтами.
Рекомендуемая начальная энергия для наружной кардиоверсии -  200 Дж (75%

случаев использования такой энергии успешны для восстановления синусового 
ритма), а в случае неэффективности -  360 Дж. Уровень успешности наружной 
кардиоверсии колеблется от 65% до 90%.

О сложнения достаточно редки, но встречаю тся, и о них необходимо 
уведомлять пациента при получении согласия больного на процедуру. Основные 
осложнения наруж ной кардиоверсии: системная эмболия, желудочковые 
аритмии, синусовая брадикардия, гипотензия, отек легкого, элевация сегмента 
ST. Восстановление синусового ритма может вскрыть, имеющийся СССУ или 
АВ блокаду, поэтому при выполнении кардиоверсии надо быть готовым к 
проведению временной элекгрокардиостимуляции.

Электрическая кардиоверсия противопоказана при интоксикации СГ (имеет 
смысл отсрочка минимум в 1 неделю, даже в случае обычного приема сердечных 
гликозидов -  без интоксикации), кардиомегалии, больших размерах предсердий, 
гипокалиемии, остры х инфекциях, часты х тромбоэмболиях в анам незе и 
некомпенсированной НК. Так как электрическая кардиоверсия требует общей 
анестезии, то лю бое противопоказание к общему обезболиванию является 
противопоказанием к электрической кардиоверсии.

Помимо наруж ной кардиоверсии, возможно проведение внутренней  
(внутрисердечной) низкоэнергетической (менее 20 Дж) кардиоверсии. Она 
эффективна (7 0 -8 9 % ) при неэф ф ективной наруж ной, не требует общ ей 
анестезии и вызывает меньшее число осложнений.

Купирование пароксизма ФП существующего более 48 часов проводится 
после назначения орального антикоагулянта варф арина с последую щ ей 
эффективной терапией не менее 3 недель. Начальная доза варфарина -  2,5 мг 
однократно. Л аб о р ато р н ы й  кон троль  -  о п р ед ел ен и е  м еж д у н ар о д н о го  
нормализованного отношения (МНО) или протромбинового индекса. Требуемый 
уровень МНО при терапии варфарином составляет 2,5-3,0.
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П р о т е к ц и я
Группа пациентов, подлежащих профилактическому лечению:
1-я группа: первый симптомный эпизод ФП (если бессимптомный, то впер

вые выявленный эпизод ФП) -  длительное фармакологическое лечение не оп
равдано.

2-я группа: рецидивирующие атаки ФП (не леченные) -  показано эпизоди
ческое лечение для купирования ФП или замедления желудочкового ритма при 
приступе, как альтернатива постоянной профилактической антиаритмической 
терапии. Возможно, назначение блокаторов калиевых и натриевых каналов для 
длительной профилактики пароксизмов оправдано.

3-я группа: рецидивирующие атаки ФП (на фоне лечения) -  показаны пре
параты, действующие на АВ проведение (дигоксин, (3-блокаторы, БКК) для кон
троля частоты сокращения желудочков или не медикаментозные методики. 
Части больным имеет смысл подбор терапии (можно на фоне профилактичес
кой) для амбулаторного купирования пароксизма.

При назначении антиаритмической терапии важно помнить о проаритмо- 
генном эффекте антиаритмиков. Так, препараты 1А и 3-го классов увеличива
ют интервал QT и могут провоцировать пируэтную ЖТ. Препараты 1C класса 
часто индуцируют мономорфные ЖТ.

В связи с вышеизложенным соталол и амиодарон остаются главными пре
паратами, использующимися для протекции при ФП.

Д аже в случае рецидива соталол ограничивает частоту сокращ ений 
желудочков. Соталол можно комбинировать с дигоксином. Амиодарон назна
чается в случаях неэффективности всех других методов профилактики, и по
сле оценки функции органов, которые могут пострадать от его назначения 
(щитовидная железа, печень, легкие и т. д.). При проведении терапии сотало- 
лом и амиодароном необходимо проводить профилактику проаритмии (см. 
выше).

Отдельной разновидностью  ФП является синдром тахи-бради, когда од
новременно с ФП присутствует СССУ. В таких случаях первоочередным яв
ляется лечение СССУ. Ранняя диагностика и лечение СССУ у многих боль
ных позволяет избежать дальнейшего появления и развития ФП. На началь
ных этапах  развития синдром а тахи-бради  при отсутствии показаний к 
имплантации ЭКС оправдано назначение препаратов, учащающ их ЧСС. Хо
рошо себя зарекомендовали в такой ситуации пролонгированные дигидропи- 
ридиновые БКК.

К у п и р о в а н и е  п а р о к с и з м а  т р е п е т а н и я  п р е д с е р д и й :  гепарин 
5000 ед в/в болюсно, далее 20000 ед/сутки в/в через инфузомат под контро
лем АЧТВ. При длительности пароксизма более 48 ч, если позволяет клини
ческая ситуация, фениндион 0,015-0,06 г/сут под контролем протромбинового 
индекса 3 нед до восстановления синусового ритма и 4 недели после. При 
противопоказаниях к антикоагулянтам -  ацетилсалициловая кислота 1 СО- 
325 мг/сут.
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Если длительность пароксизма менее 48 ч, то целесообразно восстановле
ние синусового ритма по следующим схемам:

-  прокаинамид в/в медленно (под контролем АД!) 1000 мг со скоростью 
5-100 мг/мин;

-  пропафенон в/в медленно в 0,5 мг/кг с последующим увеличением до 1 - 
2 мг/кг со скоростью 1 мг в 1 мин;

-  хинидин 1200 мг/сут с верапамилом 120-240 мг/сут;
-  дизопирамид 600-900 мг/сут;
-  амиодарон в/в капельно 600-1200 мг/сут;
-  ЭИТ -  последовательно 200-360 Дж;
-  при ТП 1 -го типа может быть эффективна чреспищеводная сверхчастая 

стимуляция.
Если длительность пароксизма более 48 ч, то из-за высокого риска нормали- 

зационных тромбоэмболий восстановление синусового ритма следует отложить 
на 3 нед антикоагулянтной терапии, проводя в этот период мероприятия по уре- 
жению частоты желудочковых сокращений: дигоксин, (3-адреноблокаторы (про- 
пранолол, атенолол, надолол, метопролол, соталол), БКК (верапамил, дилтиазем), 
амиодарон.

В случае нарастания СН, неконтролируемой тахисистолии, коронарной 
недостаточности, возможно более раннее восстановление синусового ритма. 
При длительности пароксизма более 7 сут предпочтительнее ЭИТ.

При пароксизме трепетания предсердий на фоне W PW  синдрома противо
показано (!) введение сердечных гликозидов (дигоксин), (3-адреноблокаторов 
(пропранолол, атенолол, надолол, метопролол, соталол), Са-блокаторов (вера
памил, дилтиазем).

П редуп реж д ен и е рец и ди во в  ТП и Ф П. С этой целью могут использо
ваться хинидин, новокаинамид, СГ, (3-адреноблокаторы, кордарон, изоптин, 
этацизин и этмозин, а также другие ранее перечисленные средства. Выбор 
препарата и его дозы подбираются индивидуально, в каждом конкретном слу
чае, учитывая эффективность и переносимость лекарственного средства.

Л е ч е н и е  п о с т о я н н о й  ф о р м ы  М А  сводится к контролю частоты со
кращений желудочков. Последний осуществляется по данным суточного мони- 
торирования ЭКГ: в покое ЧСЖ должна составлять от 60 до 80 имп./мин, при 
умеренной нагрузке -  от 90 до 115 имп./мин.

С целью фармакологического контроля ЧСЖ применяют сердечные глико- 
зиды (дигоксин и др.) -  0,125-0,75 мг в сутки; недигидропиридиновые БКК (ве
рапамил, дилтиазем); (3-адреноблокаторы (пропранолол, метопролол, атенолол, 
ацебутолол, надолол и др.); другие препараты (пропафенон, соталол, амиодарон 
и др.).

Для немедикаментозного контроля ЧСЖ используют трансвенозную радио
частотную модификацию АВ проведения; трансвенозную радиочастотную аб
ляцию АВ соединения с имплантацией ЭКС.

Н е м е д и к а м е н т о з н ы е  м е т о д ы  л е ч е н и я  Ф П .
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Элекгрокардиостимуляция показана при бради- и тахи-бради формах ФП 
(т.е. при СССУ и при АВ блокадах). Двухкамерная (DDD, при пароксизмаль
ной форме ФП) или предсердная (ААІ, в том числе с положением электрода в 
межпредсердной перегородке) стимуляция могут уменьшать частоту возник
новения рецидивов. Различные виды элекгрокардиостимуляции (в том числе 
чреспищеводная) не купируют ФП.

Имплантируемый предсердный кардиовертер-дефибриллятор осуществля
ет разряды прямого тока с энергией J 6 Дж, в ранние сроки (почти сразу) после 
детекции ФП. С учетом феномена электрофизиологического ремоделирования, 
раннее купирование ФП не позволяет измениться рефрактерностям предсердий, 
что уменьшает предпосылки для частого рецидивирования и самоподцержива- 
ния ФП. Однако эффективность этого метода и его значение остаются до конца 
не изученными.

Х и р у р г и ч е с к и е  м е т о д ы  влечении  ФП сейчас используются редко. 
Среди них выделяют операции хирургической изоляции предсердий, «коридор», 
«лабиринт». Все они направлены на разрушение множественных колец re-entry 
и создание единственного пути («коридора», «лабиринта») от предсердий к 
АВ узлу. Главный их недостаток в том, что они выполняются на «открытом» 
сердце (общая анестезия, аппарат искусственного кровообращения, холодо- 
вая кардиоплегия и вытекающ ие из этого осложнения и последствия). При 
необходимости выполнения операции на «открытом» сердце (протезирование 
клапана или аневризмэктомия) можно параллельно выполнить операцию по 
поводу ФП.

И н тер в ен ц и о н н ы е  м етоды  в лечении Ф П (трансвенозные катетерные 
радиочастотные абляции) в настоящее время находят все больше сторонни
ков. Самый простой способ (широко распространенный еще 3-5  лет назад) -  
это деструкция АВ соединения (создание искусственной АВ блокады) и имп
лантация ЭКС в режиме VVI(R). При этом нарушается физиология сердца, 
не уменьш ается эмболический риск, часто возникает зависимость от ЭКС и 
проявляю тся все недостатки ѴѴІ режима. Сейчас с целью контроля ЧСЖ 
все чащ е выполняется модификация АВ проведения без имплантации ЭКС 
(то есть создается ограничение проведения предсердных импульсов на желу
дочки). Н аиболее перспективной является трансвенозная абляция re-entry 
предсердий и/или очагов эктопической активности (по типу операции «лаби
ринт»). Такая процедура высокоэффективна, но весьма сложна технически и 
трудоемка.

Л е ч е н и е  Т П  1-го  т и п а  -  радиочастотная катетерная аблация макро 
re-entry в правом предсердии в зоне перешейка путем нанесения линейного по
вреждения. Медикаментозное профилактическое лечение трепетания предсер
дий проводится при противопоказаниях или отказе больного от интервенционного 
лечения.

Л е ч е н и е  Т П  2 -го  т и п а  проводится по аналогии с лечением ФП.
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1.4.4. ФИБРИЛЛЯЦИЯ 
И ТРЕПЕТАНИЕ ЖЕЛУДОЧКОВ

Фибрилляция желудочков (ФЖ ) -  форма сердечной аритмии, характе
ризующаяся полной асинхронностью сокращения отдельных волокон миокарда 
желудочков, обусловливающей утрату эффективной систолы и СВ.

Этиология. Причины ФЖ: 1) пароксизмы неустойчивой и устойчивой ЖТ;
2) двунаправленная ЖТ в результате гликозидной интоксикации; 3) двунаправленно
веретенообразная желудочковая тахикардия в сочетании с удлинением интервала Q-T;
4) желудочковые экстрасистолы высоких градаций, особенно парные с укорачи
вающимся интервалом сцепления; 5) пароксизмальная МА у больных с синдромом 
WPW.

Причины ФЖ, не связанные с предшествующими аритмиями: 1) острая коронарная 
недостаточность; 2) ИМ; 3) выраженная кардиомегалия с СН; 4) полная АВ блокада;
5) выраженные нарушения реполяризации в результате нарушения метаболизма (гипо- 
калиемия, накопление внутриклеточного кальция, дигиталисная интоксикация, воздей
ствие катехоламинов и т.д.); 6) физические воздействия (травма, электрический ток 
И т. д.).

Патогенез. Развитие ФЖ связано с возникновением множества петель 
micro-re-entry в миокарде желудочков. ТЖ  характеризуется формированием re
entry со сравнительно большой длиной петли.

Клиника. ФЖ означает остановку кровообращения и равносильна смерти, 
если не проводить кардиореанимационные мероприятия.

ЭКГ-критерии. ФЖ характеризуется волнами различной формы и амп
литуды с частотой в пределах 400-600 в 1 мин. ТЖ проявляется синусоидаль
ными осцилляциями с частотой до 300 в 1 мин. Фибрилляция и трепетание ж е
лудочков заканчивается асистолией.

Лечение. ФЖ и ТЖ относятся к состояниям, требующим реанимацион
ных мероприятий.

-  При ФЖ и невозможности немедленной дефибрилляции нанести удар кулаком 
в прекордиальную область и начать сердечно-легочную реанимацию (СЛР);

-  закрытый массаж сердца с частотой 90 в 1 мин и ИВЛ любым доступ
ным способом (массаж и дыхание при работе вдвоем -  5:1, а одним врачом -  
15:2). Ингаляции 100% кислорода. Интубация трахеи (не дольше 30 с, не преры
вать СЛР более чем на 30 с);

-  катетеризация центральной или периферической вены;
-  адреналин по 1 мг каждые 3-5  мин проведения СЛР;
-  дефибрилляция последовательно с нарастающей мощностью -  200, а 

затем 360 Дж;
-  массаж сердца и ИВЛ 1 мин, дефибрилляция 360 Дж и последовательное 

введение в/в лидокаина 1,5 мг/кг, затем повторно лидокаин; прокаинамид 1 г, 
пропафенон 280 мг;

-  мониторировать жизненно важные функции.
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1.4.5. СИНДРОМ ВОЛЬФА-ПАРКИНСОНА-УАЙТА
Синдром В ольф а-П аркинсона-У айта (W PW -синдром) -  синдром преж

девременного возбуждения желудочков.
Этиология. Выявляется анатомическая основа данного синдрома -  дополнитель

ные пути проведения между предсердиями и желудочками.
П атогенез и Э К Г -критерии . При синдроме WPW волна возбуждения, прове

денная из предсердий к желудочкам по дополнительному пучку Кента, медленно распро
страняется необычным путем по базальной части желудочка. Это способствует появле
нию дополнительной волны возбуждения (дельта-волны). В зависимости от локализации 
дополнительного пучка Кента дельта-волна в одних отведениях ЭКГ может быть направ
лена вверх, в других -  вниз. QRS комплекс вследствие наличия двух волн возбуждения 
(дополнительной и основной) деформируется и уширяется до 0,11-0,15 с. Как необяза
тельный признак WPW-синдрома может появляться нарушение реполяризации желу
дочков. Изменение длительности PQ относят к нарушению проведения со стороны пред
сердий к желудочкам. Ускорение проведения сопровождается укорочением интервалом 
PQ меньше 0,11 си  может оцениваться как ускорение АВ проведения, имеющее место 
при синдроме WPW.

Э пидемиология. Синдром WPW встречается во всех возрастных группах, от но
ворожденных до стариков, -  в 1-30 случаях на 10 ООО ЭКГ, или в 0,04-0,31% -  у детей и в 
0,15% -  у взрослых. Преобладают случаи у молодых людей и заметно реже они регистри
руются у лиц старше 50 лет. У мужчин синдром WPW наблюдается чаще, чем у женщин: 
на долю первых приходится 60-70% наблюдений.

Большинство из этих молодых людей не имеет каких-либо приобретенных заболе
ваний сердца (правда, позже они могут появиться). Однако нередки сочетания синдро
ма WPW с другими сердечными аномалиями: дефектами межпредсердной и межжелу- 
дочковой перегородок, тетрадой Фалло, синдромами Марфана, Элерса-Данло, ПМК, 
синдромом ранней реполяризации желудочков.

К ласси ф и кац и я. При манифестирующем синдроме WPW  по ЭКГ приня
то выделять 4 его типа по направлению дельта-волны (табл. 8).

Таблица 8. Типы синдрома WPW

Тип W PW  синдрома Отведения ЭКГ
1 III Ѵі Ѵб

А - + + +
В + - - +
АВ + - + +
С - ( 0 ) + + - (0 )

Принято считать, что при типе А расположение пучка Кента парасепталь- 
ное или заднебазальное, при В -  правостороннее, при АВ также правостороннее 
(заднебазальное), при типе С -  левостороннее. Однако такая диагностика не 
точна и не имеет большого практического значения.

К лин и чески е особенности и диагностика. Предвозбуждение желудочков 
само по себе не оказывает заметного влияния на кардиогемодинамику, т.е. на
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величины ФВ, УО, МО. Однако синдром WPW  может быть источником нару
шений ритма, приводящих к расстройствам гемодинамики и даже к гибели боль
ных. Весьма неблагоприятным считается появление у больных такого наруш е
ния ритма, как ФП (ТП), а также перерождение АВ реципрокной (орто- и анти
дромной) тахикардии в ФП.

Надо учитывать, что степень предвозбуждения желудочка в период синусо
вого ритма не имеет отношения к вероятности возникновения частых желудочко
вых ответов при ФП (ТП). Разработаны фармакологические пробы, позволяю
щие выявлять группу больных высокого риска, т.е. тех, у которых антероградный 
эффективный рефрактерный период (ЭРП) добавочного пути короче 270 мс. Одна 
из них -  проба с аймалином. Во время синусового ритма больному в/в вводят за 
3 мин 50 мг препарата. Исчезновение дельта-волны указывает на блокаду допол
нительного пути, ЭРП которого >270 мс. У больных с ЭРП <270 мс аймалин 
редко блокирует антероградное проведение по дополнительным путям. Другая 
проба предусматривает в/в введение за 5 мин 10 мг/кг новокаинамида. Оценка 
результатов такая же, как при пробе с аймалином. На отсутствие короткого анте- 
роградного ЭРП в дополнительных путях указывают и такие признаки, как ин- 
термиттирующий характер предвозбуждения и исчезновение предвозбуждения 
желудочков во время физической нагрузки.

Прогноз и лечение. Вполне благоприятный прогноз у больных с синд
ромом WPW  резко ухудшается при возникновении ФП (ТП). Отрицательное 
влияние оказывают и сочетанные с предвозбуждением желудочка врожден
ные и приобретенные заболевания сердца. Основной механизм смерти -  ФЖ, 
вызванная частым поступлением к желудочкам волн ФП (ТП). Опасным яв
ляется назначение больным с синдромом W PW  сердечных гликозидов и дру
гих препаратов, способных удлинить ЭРП в АВ узле и замедлить в нем про
водимость. Разрушение дополнительных путей способствует само по себе (в 
части случаев) прекращению ФП (ТП). Лекарственное лечение во время ФП 
может быть методом выбора, если препарат способен удлинить наиболее ко
роткий при предвозбуждении интервал R -R  до величины >250 мс (флекаинид, 
этацизин и др.).

1.4.6. СИНДРОМ 
СЛАБОСТИ СИНУСОВОГО УЗЛА (СССУ)

Внешние факторы, замедляющие функцию синусового узла (СУ): парасим
патическое влияние (вегетативная дисфункция СУ); эндокринное влияние (ги
потиреоз); изменения артерии СУ (атеросклероз); гипотермия; медикаменты (ци
аниды, фенобарбитал, сердечные гликозиды, верапамил, дилтиазем, амиодарон, 
пропафенон, алидинин, р-адреноблокаторы).

СССУ -  это описательный термин, введенный Lown (1966) для обозначения совокуп
ности признаков, симптомов и ЭКГ-изменений, определяющих нарушение функции СУ 
в клинических условиях.
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Э тиология. В основе СССУ -  дегенеративные изменения в СУ и синоатриальной 
области, что может иметь место при разнообразных органических поражениях миокарда 
(кардиосклероз, миокардиты, КМП и т.д.). При этом в СУ уменьшается число пейсмекер- 
ных клеток и развивается фиброз.

П атогенез. В результате угнетения пейсмекерной активности СУ активируется 
автоматизм латентных водителей ритма. Нарушение электрофизиологических свойств 
предсердий обусловливает возникновение вторичных аритмий в виде пароксизмальных 
суправентрикулярных нарушений ритма.

К л и н и ка . Ведущая симптоматика обусловлена явлениями дисциркулятор- 
ной энцефалопатии на фоне замедления сердечного ритма. Синдром характе
ризуется обмороками или другими проявлениями мозговой дисфункции (сла
бость, головокружение, расстройство сна и т.п.), сопровождающимися синусо
вой брадикардией, остановкой СУ (синус-арест), синоатриальной блокадой, 
чередованием брадиаритмии и тахиаритмии (синдром тахи-бради), повышен
ной чувствительностью каротидного синуса. В тяжелых случаях в результате 
длительной асистолии возникают приступы М органьи-Адамса-Стокса (MAC) -  
критическое урежение ритма, вызывающее расстройства церебральной гемо
динамики.

Д иагностика. Э К Г - в а р и а н т ы  С С С У : 1 )  постоянная или эпизодичес
кая (>50 в 1 мин) синусовая брадикардия; 2) остановка синусового узла; 3) СА 
блокада; 4) чередование синусовой брадикардии с ФП, ТП или предсердной 
тахикардией; 5) медленное восстановление синусового ритма после ЭИТ, ЭКС 
или спонтанного прекращения наджелудочковой тахикардии (время восстанов
ления функции СУ больше 1400 мс).

Для определения тактики лечения необходимо проведение дифференциаль
ного диагноза между СССУ и вегетативной дисфункцией СУ. Основным крите
рием является результат пробы с атропином или пробы с медикаментозной де
нервацией сердца.

Проба с атропином проводится на фоне снятия ЭКГ или проведения суточ
ного мониторирования ЭКГ. Больному вводится в/в (или п/к) раствор атропина 
сульфата в дозе 0,025 мг/кг массы тела больного. Прирост ЧСС после введения 
атропина и исчезновение клинических симптомов говорят в пользу вегетативной 
дисфункции СУ.

Более достоверна проба с медикаментозной денервацией сердца (полной ве
гетативной блокадой) в ходе чреспищеводного (или внутрисердечного) ЭФИ. 
Исходно больному определяют время восстановления СУ (ВВФСУ) и корриги
рованное ВВФСУ. Далее в/в вводят последовательно растворы пропранолола в 
расчете 0,2 мг/кг массы тела больного и атропина сульфата в расчете 0,04 мг/кг 
массы тела больного, после чего вновь определяют время восстановления сину
сового узла. Если после медикаментозной денервации сердца ВВФСУ (интервал 
от последнего электрического стимула до первого собственного зубца Р) более 
1500 мс или КВВФСУ (разность между значением ВВФСУ и средней продолжи
тельностью исходного кардиоцикла) более 525 мс, то у больного подтверждается
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СССУ. Если указанные величины меньше приведенных значений, то имеет мес
то вегетативная дисфункция СУ

Л еч ен и е С СС У  состоит в им плантации  электрокарди ости м улятора 
(ЭКС). В настоящее время показания к имплантации ЭКС разделены на три 
группы: А -  имплантация необходима, В -  имплантация желательна, С -  имп
лантация нежелательна. Больные с наличием СССУ попадаю т в группу В, а 
если у больного присутствует клиника (синдром MAC), то он попадает в груп
пу показаний к имплантации А. До постановки ЭКС необходимо оценить со
стояние АВ проведения у больного (чреспищеводное электрофизиологичес- 
кое исследование). Наличие нарушенного АВ проведения говорит о необходи
мости имплантации двухкамерной системы стимуляции. При сохраненном АВ 
проведении проводят стимуляцию предсердий. Имплантация однокамерных 
ЭКС со стимуляцией желудочков при синдроме слабости синусового узла не 
желательна. Предпочтительными являю тся имплантация физиологических 
ЭКС (частотно-адаптивных, т.е. увеличивающих ЧСС при физической актив
ности) с биполярными внутрисердечными электродами. В случае синдрома 
тахи-бради предсердный электрод целесообразно устанавливать в межпред- 
сердную перегородку (для профилактики пароксизмов тахикардии) и в ходе 
программирования устанавливать несколько большую частоту стимуляции 
(75-80 в 1 мин).

Вегетативная дисфункция СУ хорошо лечится холинолитиками. Наиболее 
часто для ее лечения применяют препараты красавки (беллатаминал, бесалол, 
бекарбон, беллоид).

1.4.7. АТРИОВЕНТРИКУЛЯРНЫЕ БЛОКАДЫ
Атриовентрикулярная (АВ) блокада -  замедление или прекращение прове

дения импульсов от предсердий к желудочкам.
Этиология. Этиологические факторы АВ блокад многочисленны, причем раз

ные причины определяют уровень и глубину блокирования проведения. В связи с 
этим этиологию АВ блокад удобнее рассмотреть при их характеристике. В общем 
плане причинные факторы могут быть разделены на функциональные и органичес
кие.

Клинико-электрокардиографическая характеристика. АВ блокада I  сте
пени -  замедление проведения импульса от синусо-предсердного на предсердно-желу
дочковый узел, проявляющееся только на ЭКГ. Функциональные АВ блокады развива
ются при повышении тонуса парасимпатической нервной системы, органические -  
при ревмокардите, кардиосклерозе, ИБС, микседеме, ДЗСТ. АВ блокада I степени мо
жет развиться вследствие лекарственных воздействий (адреноблокаторы, СГ, БКК). На 
ЭКГ: удлинение интервала PQ более 0,20 с; каждому зубцу Р соответствует комплекс 
QRS; при проксимальной блокаде -  неуширенный комплекс QRS; при дистальной бло
каде -  уширение комплекса QRS>0,12 с.
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Клинически АВ блокада I степени себя не проявляет, но может иметь оп
ределенное прогностическое значение.

АВ блокада I I  степени -  замедление проведения импульса от синусо-пред- 
сердного на предсердно-желудочковый узел с блокированием части импульсов 
из предсердий на пути к желудочкам, что проявляется выпадением части же
лудочковых комплексов и регистрацией на ЭКГ непроведенных (свободных) 
зубцов Р. Делится на два типа.

Причины АВ блокад типа Мобитц I: лекарственные воздействия (СГ, (3- 
адреноблокаторы, БКК), ревматизм, миокардит. АВ блокады типа Мобитц II: 
органические поражения сердца. Клинически АВ блокады II степени проявля
ются синусовой брадикардией. При далеко зашедших блокадах могут иметь 
место приступы MAC.

ЭКГ-критерии. Тип Мобитц I характеризуется периодикой Самойлова-Вен- 
кебаха -  прогрессирующим удлинением интервала PQ с последующим выпа
дением желудочкового комплекса. Тип Мобитц II -  интервал PQ остается по
стоянным, но периодически выпадает ж елудочковый комплекс. Комплексы 
QRS нормальные или расширенные.

АВ блокада II I  степени  (полная поперечная блокада) -  полное прекра
щение проведения возбуждения от предсердий к желудочкам. Предсердия и 
желудочки возбуждаются и сокращаются независимо друг от друга. Полная 
АВ блокада может быть острой, преходящей и хронической. Острая -  возни
кает у больных в первые сутки ИМ. Наиболее частые причины хронической 
полной АВ узловой блокады -  тяжелые поражения миокарда (миокардиты, 
ИМ ) и их исходы (кардиосклероз). Желудочковая брадисистолия при полной 
АВ блокаде на фоне тяжелого поражения миокарда сопровождается развити
ем ХСН, ухудшением коронарного и мозгового кровообращения. Наиболее 
тяжелое проявление недостаточности кровоснабжения головного мозга -  син
дром MAC с внезапной потерей сознания в результате длительной (более 10 
с)асистолии.

На ЭКГ: два независимых ритма -  более частый ритм предсердий (интер
валы Р -Р ) и более редкий ритм желудочков (интервалы R -R ). Неодинаковы 
интервалы P-Q .

Лечение остро возникших АВ блокад во многом зависит от характера выз
вавшего их патологического состояния. Лечение миокардита, ИМ способству
ют восстановлению АВ проведения. Узловые вагусные АВ блокады устраня
ются в/в введением атропина сульфата (1 мл 1% раствора). М огут быть исполь
зованы изадрин (5 мг под язык через 2^1 ч), алупент (0,5-1 мл 0,05% раствора в 
10 мл физиологического раствора в/в медленно). АВ блокады, вызванные диги- 
талисной интоксикацией, требуют немедленной отмены СГ. Глубокие острые 
нарушения АВ проведения являются показанием к временной эндокардиаль- 
ной ЭКС.

При хронических полных АВ блокадах, протекающих с синдромом MAC 
или с СН, показана постоянная ЭКС. В случае необходимости на фоне постоян
ной ЭКС могут назначаться СГ и антиаритмические препараты.
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1.5. ЗАБОЛЕВАНИЯ МИОКАРДА
Поражения миокарда, разнообразные по причинам и характеру, встреча

ются довольно часто. Выделяют миокардиты, миокардиодистрофии и кардио- 
миопатии. В эту группу не включаются поражения миокарда, обусловленные 
системной легочной гипертензией, АГ, ИБС, ревматизмом и врожденными по
роками сердца.

По МКБ 10:140 Острый миокардит; 141 Миокардит при болезнях, классифицирован
ных в других рубриках; 142 Кардиомиопатия; 143 Кардиомиопатия при болезнях, класси
фицированных в других рубриках.

К лассиф и каци я болезней м и окарда [ВОЗ, 1980]
I. Кардиомиопатии:а) дилатационная; б) гипертрофическая; в) рестриктивная.
II. Специфические заболевания миокарда:
1) инфекционные заболевания миокарда (миокардит вирусный, риккетсиозный, бак

териальный, грибковый, протозойный);
2) метаболические заболевания миокарда -  эндокринные (гипертиреоз, гипотиреоз, 

адренокортикальная недостаточность, феохромоцитома, акромегалия); семейные болезни 
«накопления» и инфильтрации (гемохроматоз, болезнь нарушения накопления гликогена и 
др.); «дефицитные» состояния (нарушения обмена калия, магния, анемия, бери-бери, на
рушения питания и др.); амилоидоз;

3) системные заболевания а) ДЗСТ (СКВ, ССД, дерматомиозит), РА, УП; б) инфильтра
ции и гранулемы (лейкозы);

4) наследственно-семейные заболевания -  мышечные дистрофии и нейромышечные 
заболевания;

5) аллергические и токсические поражения миокарда (лекарственными препаратами, 
алкоголем, радиацией).

III. Неклассифицируемые заболевания миокарда: заболевания, не вошедшие в выше
приведенные группы (миокардит Фидлера и др.).

1.5.1. МИОКАРДИТЫ
М иокардит -  очаговое или диффузное воспаление миокарда. Общие све

дения о частоте миокардитов неточные; среди лиц, заболевших вирусной ин
фекцией, миокардиты диагностируют у 6-10%  больных.

Эпидемиология. Абсолютная частота миокардитов неизвестна, поэтому можно 
ориентироваться лишь на частоту их выявления при различных заболеваниях. Напри
мер, при дифтерии миокардит встречается в 20-30% случаев, летальность у таких боль
ных достигает 60%. Весьма часто поражения миокарда различной степени тяжести встре
чаются при коллагенозах. Сообщалось о поражении сердца при СКВ -  до 8% случаев, при 
РА -  4-30% случаев (чаще у женщин). У ВИЧ-инфицированных лиц поражение миокарда 
встречается довольно часто -  в 20-50% случаев, и бывает проявлением саркомы Капоши, 
сопутствующих грибковых и бактериальных инфекций.

Этиология. Вирусные миокардиты встречаются чаще других, наибольшей карди- 
отропностью обладает вирус Коксаки (выявляется у 30-50% заболевших миокардитом). 
Миокардиты могут вызываться также вирусом гриппа, ECHO, полиомиелита, кори и др.
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На фоне обычного ОРЗ с ринитом, фарингитом или трахеобронхитом возникают вире- 
мия и очаги вторичного размножения вирусов, в частности, в кардиомиоцитах. Система 
фагоцитоза, клеточный, гуморальный иммунитет направлены на элиминацию вируса, и 
в большинстве случаев через 10-14 дней вирусы в миокарде не обнаруживаются, а очаги 
некроза постепенно замещаются соединительной тканью. Однако при измененной реак
тивности организма титр антикардиальных АТ, перекрестно реагирующих как с заражен
ными кардиомиоцитами, так и со здоровыми клетками, растет, что клинически проявля
ется хронизацией процесса.

П атогенез. Инфекционные агенты могут вызывать повреждение кардиомиоци- 
тов одним или более из 4 механизмов:

1. Прямое миокардиоцитолитическое действие вследствие миокардиальной инвазии и 
репликации возбудителя.

2. Клеточное повреждение циркулирующими токсинами при системной инфекции.
3. Неспецифическое клеточное повреждение вследствие генерализованного воспа

ления.
4. Клеточное повреждение вследствие продукции специфическими клетками или 

гуморальной иммунной системой факторов в ответ на воздействующий агент или выз
ванный неоантигенами.

Последний механизм, запущенный антигеном, как инициирующим агентом, в даль
нейшем поддерживается вновь вырабатываемыми аутоантигенами или антигенами ми- 
оцитов, которые гомологичны инициирующим антигенам. Это является основой для 
продолжающейся иммунной стимуляции повреждения. Вероятно, что описанный ме
ханизм является обычным вариантом повреждения миокарда, а его активность сохра
няется долгое время после «инактивации» инициирующего агента. По-видимому, именно 
таким путем развиваются вирусные миокардиты.

Относительно редким вариантом заболевания является гигантоклеточный миокар
дит, который развивается преимущественно у людей молодого и среднего возраста, 
быстро прогрессирует и заканчивается, как правило, летально. Считают, что гиганток
леточный миокардит -  аутоиммунное заболевание, вызванное нарушением функции Т- 
лимфоцитов. Сообщалось о случаях гигантоклеточного миокардита при тимоме, СКВ, 
тиреотоксикозе. Предполагалась его связь с туберкулезом, саркоидозом и сифилисом, 
однако эти гипотезы остаются неподтвержденными. Точная диагностика гигантокле
точного миокардита возможна только при морфологическом исследовании миокарда.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а .  Заб о л еван и ю  часто  п р ед ш еству ет  ОРЗ. 
В сроки от 2 -7  дней до 4 нед (в 85% случаев -  не более 2 нед) после инфекции 
миокардит может проявиться болью в грудной клетке неспецифического ха
рактера, застоем (по малому или обоим кругам кровообращения), аритмией. 
При физикальном исследовании обычно обнаруживают тахикардию, непропор
циональную тяжести лихорадки, приглушенность I сердечного тона, систоли
ческий шум на верхушке сердца (диастолические шумы при миокардите встре
чаются редко) и артериальную гипотонию. В тяжелых случаях заметны обыч
ные признаки СН -  периферические отеки, кардиомегалия, асцит, застойные 
хрипы в легких и т.д. Хотя при миокардите физикальный осмотр редко позволя
ет выявить специфические признаки, в отдельных случаях удается заподозрить 
определенную инфекцию. Например, при инфицировании вирусом Коксаки
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В нередко выявляют сопутствующие плевродинию (боль при раздражении плев
ры), лимфаденопатию, спленомегалию и орхит. В то же время детальное физи- 
кальное исследование может оказать существенную помощь в выявлении ос
новного заболевания, в рамках которого развился миокардит (особенно колла- 
генозов и кожных проявлений аллергических реакций).

Д иагностика. Согласно заключению Нью-Йоркской кардиологической ас
социации, к большим критериям  миокардита относятся перенесенная инфек
ция и появление в течение последующих 10 дней СН, кардиогенного шока, син
дрома MAC, патологических изменений на ЭКГ, повышение активности мио
кардиальных ф ерм ентов. К м алы м  крит ериям  относятся лабораторны е 
подтверждения перенесенного вирусного заболевания, тахикардия, ослабление 
I тона, ритм галопа, а также результаты субэндомиокардиальной биопсии. Со
четание двух больших критериев или одного большого и двух малых делают 
диагноз достоверным.

Аллергические и токсико-аллергические миокардиты могут возникнуть в 
результате воздействия разнообразных лекарств и токсичных веществ. Рубо- 
мицин и другие цитостатики, эметин (применяется при амебной дизентерии), 
катехоламины могут вызвать патологическую картину воспаления и некроз с 
картиной СН, аритмией. Гиперчувствительные реакции на сульфаниламиды, 
пенициллин, ацетилсалициловую кислоту и многие другие лекарства могут 
привести к кардиальной дисфункции. Радиация может вызвать реакцию воспа
ления миокарда, обычно вместе с перикардитом.

Антитела к миокарду (антисарколеммальные, антифибриллярные, антими- 
тохондриальные, антинуклеарные и др.) нередко обнаруживаются в определен
ные фазы течения миокардита, но не всегда появление антимиокардиальных ан
тител свидетельствует об иммунопатологическом воспалении, т.к. оно может быть 
следствием, а не причиной первичного повреждения миокарда. В то же время 
такой характер воспаления подтверждается в части случаев неревматических 
миокардитов морфологическими изменениями в миокарде и результатами спе
циальных исследований. С помощью иммуногистологических методов при мио
кардите нередко выявляют антитела, которые in vitro фиксируются на мембранах 
изолированных клеток предсердий (реже на внеклеточном матриксе); в ряде слу
чаев определяют в повышенных титрах антисарколеммальные антитела класса 
IgM, участие которых в патогенезе миокардита подтверждается их фиксацией в 
соединении с комплементом на биоптатах миокарда. На фоне иммунодефицита и 
при иммунопатологическом воспалении формируются различные варианты за
тяжного, подострого и хронического течения миокардита.

Инструментальные и лабораторные исследования
На ЭКГ, помимо тахикардии, весьма часто обнаруживают различные нару

шения ритма и проводимости, а также неспецифические изменения сегмента ST 
и зубца Т. Различные изменения ЭКГ часто выявляются при миокардите и служат 
обычно для подтверждения диагноза. При УЗИ сердца иногда обнаруживают на
рушение систолической и диастолической функции желудочков различной тяже
сти, а в редких случаях можно обнаружить и нарушение локальной сократимое-
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ти. В целом, ценность эхокардиографии при подозрении на миокардит состоит, 
главным образом, в исключении других возможных причин ухудшения состояния 
больного.

Выделить возбудитель миокардита (особенно вирусного) удается крайне ред
ко. Предполагалось, что диагностически значимым будет повышение титра ви- 
рус-нейтрализующих антител в плазме в 4 и более раза, однако клиническая зна
чимость этого метода пока не доказана. Кроме того, воспалительные и некроти
ческие изменения миокарда выявляю т с помощью сцинтиграфии с 67Ga и 
антимиозиновых антител, меченных 111 In. Аналогичными возможностями обла
дает магнитно-резонансно-томографическое исследование сердца. Однако цен
ность данных методов для клинической практики также трудно считать доказан
ной.

Доказательством мионекроза может быть повышение в плазме активнос
ти креатинфосфокиназы и концентрации тропонина I. Чувствительность в диаг
ностике миокардита недавно предложенного определения уровня сердечного 
тропонина I достигает 34%, специфичность -  89%, положительная диагности
ческая значимость -  82%.

Развитие методов катетеризации сердца и трансвенозной эндомиокарди
альной биопсии сделали возможной прижизненную диагностику миокардита. 
Однако, несмотря на техническую простоту метода (в современных условиях 
биопсию миокарда можно повторять неоднократно), в интерпретации результа
тов имеется немало сложностей. Только в 1986 г. были согласованы рекоменда
ции гистологической диагностики миокардита, получившие название «Даллас
ские критерии» (табл. 9).

Таблица 9. Далласские критерии гистологической 
диагностики миокардита

Диагноз Критерии
Определенный
миокардит

Воспалительная инфильтрация миокарда с некрозом и/или деге
нерацией прилегающих миоцитов, не характерная для ишеми
ческих изменений при ИБС

Вероятный
миокардит

Воспалительные инфильтраты достаточно редки, либо кардио- 
миоциты инфильтрированы лейкоцитами. Миокардит не может 
быть диагностирован из за отсутствия воспаления

Нет миокардита Нормальный миокард или патологические изменения ткани 
невоспалительной природы

При миокардитах данные гистологического исследования миокарда обыч
но малоспецифичны, за исключением случаев гигантоклеточного миокардита, 
некоторых гранулематозных и паразитарных поражений сердца. Обычно уда
ется выявить воспалительную инфильтрацию миокарда различными клетками. 
Считают, что при бактериальных миокардитах в составе инфильтрата преобла
дают полиморфноядерные нейтрофилы, при аутоимунных поражениях -  эозино- 
филы, при вирусны х-лимфоциты. Помимо инфильтрации, в ходе гистологичес
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кого исследования иногда удается выявить признаки дистрофии и даже участки 
некроза кардиомиоцитов.

Т ечен и е м и о к а р д и т о в  [43]. Б ессим птом ны е вирусны е м иокардиты  
обычно заканчиваются полным выздоровлением или трансформируются в кар- 
диомиопатию, нередко после длительного латентного периода (рис. 4). О дна
ко доказанность безусловного влияния перенесенного вирусного миокардита 
и наблюдающихся в дальнейшем иммунологических изменений на патогенез 
дилатационной (воспалительной) кардиомиопатии нельзя считать абсолют
ной.

Острые миокардиты, как правило, протекают благоприятно и заканчива
ются полным выздоровлением даже без лечения, хотя известны случаи леталь
ных исходов. Появление симптомов выраженной СН при остром миокардите 
не обязательно указывает на неблагоприятный исход или означает переход в 
хроническую фазу. В большинстве таких случаев лабораторные, ультразвуко
вые и гистологические показатели нормализуются в течение месяца. Вместе с 
тем, исходом может быть прогрессирующая дилатация полостей сердца с раз
витием ХСН, что и определяет дальнейший прогноз выживаемости и трудо
способности.

Вирусный миокардит

. . . L

Клинические симптомы Бессимптомное течение

Молниеносный или 
[ острый миокардит

Хронический 1 Кардиомиопатия через Полное
миокардит і длительное время в ы зд оровлен и е

Полное
выздоровление

Смерть Улучшение состояния 
после лечения 

иммунодепрессантами

Исчезновение ! 
симптомов

Прогрессирующее 
ухудшение состо
яния в течение не-

Ухудшение состояния после 
отмены иммунодепрессантов

[ Бессимптомное 
1 течение

j Кардиомиопатия че
рез длительное время[

Смерть или 
пересадка сердца

Рис.4. Течение вирусных миокардитов (схема)

Результаты нескольких небольших работ указывают, что через несколько 
лет после острого миокардита выраженные симптомы поражения сердца (в ос
новном, сердечная недостаточность) имелись у 15% больных, что, впрочем, мо
жет быть даже завышено по сравнению с общей популяцией.

Лечение. Острый миокардит, сопутствующий вирусным инфекциям, зача
стую протекает малосимптомно, не диагностируется и имеет благоприятный 
прогноз даже при обычной неспецифической поддерживающей и общеукреп
ляющей терапии (постельный режим с постепенной активизацией, дезинток- 
сикационная и общеукрепляющая терапия, витамины, антигистаминные сред
ства). После периода постельного режима физические нагрузки ограничивают
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до исчезновения клинических симптомов заболевания, нормализации размеров 
сердца и показателей его функции. Антибиотики, как правило, существенной 
роли в лечении миокардитов небактериального происхождения не играют, а при 
аллергических реакциях и аутоимунных нарушениях их применение бывает не
безопасным.

Недостаточность кровообращения лечат по общеизвестным правилам (ин
гибиторы АПФ, диуретики, (3-адреноблокаторы и антагонисты альдостерона по 
показаниям). СГ при миокардитах следует назначать очень осторожно, поскольку 
в острой стадии заболевания их передозировка наступает быстрее, а побочные 
эффекты гораздо более выражены -  даже при использовании небольших доз. В 
тех случаях, когда необходима профилактика тромбоэмболий, назначают пря
мые (лучше -  низкомолекулярные гепарины) и непрямые антикоагулянты. Од
нако прежде следует убедиться в отсутствии сопутствующих инфекционного 
эндокардита и перикардита. При нарушениях ритма сердца показано примене
ние антиаритмических препаратов.

Вопреки вполне обоснованным ожиданиям (механизмы развития болезни, 
экспериментальные данные и клинические наблюдения), убедительных доказа
тельств благоприятного влияния на исход миокардитов противовирусных и не
стероидных противовоспалительных средств, а также иммунодепрессантов не 
получено.

Считается, что кортикостероиды следует применять только при наличии ак
тивности воспалительного процесса и явной неэффективности мероприятий по 
лечению сердечной недостаточности, иногда вместе с иммунодепрессантами (аза- 
тиоприном и циклоспорином А). В то же время следует помнить, что имеющиеся 
данные об эффективности иммунодепрессантов при миокардитах малоубедитель
ны, поскольку уменьшение морфологических признаков воспаления далеко не всегда 
сопровождается улучшением клинического состояния и прогностически важных 
показателей. В частности, американским исследователям не удалось продемон
стрировать преимущества комбинации преднизолона с циклоспорином перед пла
цебо в ходе лечения миокардитов (исследование American Myocarditis Treatment 
Trial). Тем не менее, в последнее время появляются данные о перспективности 
применения иммунодепрессантов при гигантоклеточном миокардите и пораже
нии миокарда при СПИДе. Если медикаментозное лечение не позволяет предот
вратить нарастание сердечной недостаточности, средством выбора остается 
трансплантация сердца.

В тех случаях, когда удается выявить причину миокардита, наряду с симп
томатической и общеукрепляющей терапией назначают этиотропное лечение 
(табл. 10, И ).

Надежды в лечении миокардитов связаны с разработкой новых средств с 
противовирусными и иммунодепрессантными свойствами. В настоящее время 
проводится сравнительное рандомизированное исследование лечения миокар
дита муромонабом-СБЗ, циклоспорином А и глюкокортикостероидами. Кроме 
того, исследуется эффективность стимуляторов синтеза интерферона.
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Таблица 10. Л ечение миокардит ов, вы званны х инф екционны м и
возбудит елями

Этиология Лечение
Вирусы

Энтеровирусы; вирусы 
Коксаки А и В 
ЕСНО-вирусы, вирус 
полиомиелита

Специфическое лечение не разработано 
Поддерживающая и симптоматическая терапия

Вирус эпидемического 
паротита, кори, краснухи

Поддерживающая и симптоматическая терапия

Вирус гриппа А и В Ремантадин: 100 мг внутрь 2 раза в сут в течение 7 сут 
Назначают не позднее 48 ч с момента появления 
симптомов

Вирус лихорадки Денге Поддерживающая и симптоматическая терапия
Вирус Varicella, zoster, 
вирус простого герпеса. 
Вирус Эпштейна-Барра, 
цитомегаловирус

Ацикловир 5 -1 0  мг/кг в/в инфузии каждые 8 ч 
Ганцикловир: 5 мг/кг в/в инфузии каждые 12 ч 
(при цитомегаловирусной инфекции)

ВИЧ-инфекция Зидовудин: 200 мг внутрь 3 раза в сут. Примечание: 
Зиновудин сам по себе может вызвать миокардит

Микроорганизмы, бактерии и грибы
Mycoplasma pneumonia Эритромицин: 0 ,5 -1 ,0  в/в инфузии каждые 6 ч
Хламидии Доксициклин 100 мг в/в инфузии каждые 12 ч
Риккетсии Доксициклин 100 мг в/в инфузии каждые 12 ч
Staphylococcus aureus Дл определения чувствительности к антибиотикам -  

ванкомицин
Грибы Амфотерицин В: 0,3 мг/кг/сут + фторцитозин: 100-150  

мг/кг/сут в 4 приема

Простейшие и гельминты
Trypanosoma cruzi Специфическое лечение не разработано. 

Поддерживающая и симптоматическая терапия
Trychinella spiralis Мубундазол. В тяжелых случаях -  кортикостероиды
Токсоллазмоз Пириметамин: 100 мг/кг/сут внутрь, затем 25 -50  мг/сут 

внутрь + сульфазин 1 -2  г внутрь 3 раза в сутки -  в 
течение 4 -6  нед. Фолиевая кислота 10 мг/сут для 
профилактики угнетения гемолоэза.

Таблица 11. Л ечение м иокардит ов при сист емных, 
аллергических и  других заболеваниях.

Заболевание Лечение
Системные заболевания

Ревматическая лихорадка Силицилаты, в тяжелых случаях -  ГКС
Системная красная волчанка НПВП. В тяжелых случаях -  ГКС, при их 

неэффективности -  иммунодепрессанты
Ревматоидный артрит НПВП. В тяжелых случаях -  ГКС, при их 

неэффективности -  иммунодепрессанты
Эндокринные заболевания
Тиреотоксикоз Антитиреоидные препараты. При необходимости -  

хирургическое лечение основного заболевания.
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Окончание табл. 11
Заболевание Лечение

Феохромоцитома а-адреноблокаторы. При необходимости -  
хирургическое лечение основного заболевания.

Аллергические реакции 
(сульфаниламиды, 
метилдопа, антибиотики, 
укусы насекомых).

Устранение действия аллергена. При 
необходимости -  антигистаминные препараты.

Токсическое действие лекар
ственных, наркотических и 
других средств (алкоголь, 
кокаин, фторурацил, цикпо- 
фосфамид, доксорубицин, 
стрептомицин, ацетилсалици
ловая кислота)

Устранение действия провоцирующих факторов

Другие заболевания
Болезнь Кавасаки Салицилаты, в/в иммуноглобулин
Гигантоклеточный миокардит Специфическое лечение не разработано. 

Поддерживающая и симптоматическая терапия
Лучевой миокардит Специфическое лечение не разработано. 

Поддерживающая и симптоматическая терапия. 
В тяжелых случаях -  ГКС

Отторжение трансплантата Высокте дозы ГКС в/в или внутрь. В тяжелых 
случаях при неэффективности ГКС -  
антилимфоцитарный иммуноглобулин и/или 
моноклональные антитела ОКТЗ (муромонаб)

1.5.1.1. МИОКАРДИТ АБРАМОВА-ФИДЛЕРА

Выделен в самостоятельную нозологическую форму в связи с особенно тяжелым 
клиническим течением. До настоящего времени миокардит Абрамова-Фидлера называ
ют идиопатическим, хотя сформировались два представления об его этиологии. Одно из 
них по существу отрицает нозологичность этой формы патологии, признавая ее вариан
том тяжелого течения миокардита разной этиологии с аллергическим (аутоаллергичес
ким) механизмом развития, причем в инициировании аллергии немалое значение прида
ется лекарственным воздействиям. Согласно другому представлению, аутоиммунным 
механизмам в ряде случаев также отводится ведущая роль в поддержании воспаления и 
его хронизации, но само возникновение миокардита связывается с вирусной инфекцией. 
Последняя гипотеза находит все большее признание и в немалой степени подтверждается 
статистическими данными: в общей популяции частота выявления хронического идиопа- 
тического миокардита составляет 0,005%, а у больных, перенесших острый вирусный 
миокардит, он обнаруживается в 4-9% случаев, то есть в 800-1800 раз чаще. Само воспа
ление при идиопатическом миокардите не имеет специфических черт.

Патологическая анатомия. Макроскопически сердце при миокардите характе
ризуется дряблостью стенок, растяжением полостей (иногда с образованием в них при
стеночных тромбов), пестротой миокарда на разрезе. При хроническом течении миокар
дита отмечается гипертрофия преимущественно левого желудочка сердца. При гистоло
гическом исследовании морфологические признаки воспаления определяются главным 
образом в паренхиме (паренхиматозный миокардит) или в строме миокарда (интерстици
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альный миокардит). По характеру выявленных изменений выделяют неспецифический и 
специфические (гранулематозный и гигантоклеточный) миокардиты. По распространен
ности воспалительного процесса миокардит может быть диффузным и очаговым.

Клиническая картина. Клинически идиопатический миокардит проявля
ется всеми тремя группами признаков синдрома воспалительных, дистрофи
ческих и дегенеративных изменений миокарда -  болями в области сердца, стой
кими и серьезными нарушениями ритма и проводимости, выраженными прояв
лениями бивентрикулярной сердечной недостаточности. Особенностью болевого 
синдрома является появление болей типа стенокардитических из-за развития 
коронариита. Иногда одновременно выявляются очаговые изменения на ЭКГ. 
Такого рода варианты миокардита требуют дифференциального диагноза с ИБС. 
Весьма часто при идиопатических миокардитах развивается тромбоэмболи
ческий синдром.

Начало острое, характеризуется сильной одышкой, синюшностью, тахикар
дией, беспокойством и другими признаками сердечной слабости. Увеличены 
печень и селезенка. Ритм галопа, границы сердца расширены во все стороны. 
Нередко до начала заболевания -  катар верхних дыхательных путей или понос. 
Чаще болеют дети и лица молодого возраста. В острых случаях болезнь закан
чивается летально в течение нескольких дней, в подострых -  в течение не
скольких месяцев.

Диагностика. ЭКГ: сегмент S-Т  снижен, зубец Т отрицательный или плос
кий. Лейкоцитоз. Лабораторные признаки воспаления при идиопатическом мио
кардите, особенно при подостром и хроническом течении, выражены слабо. В 
этих случаях возникает необходимость дифференциального диагноза с ДКМП. 
Здесь могут помочь радиоизотопные исследования с радиоактивным кальцием 
67Са, который при сцинтиграфии накапливается в участках воспаления миокар
да. Такую же картину можно получить, проводя сцинтиграфию с моноклональ
ными антителами к миозину, меченному радиоактивным индием -  111 In.

Во многих случаях решающим методом исследования для диагностики ми
окардита может быть только биопсия миокарда. Для миокардита характерны 
очаги некроза или выраженная дегенерации кардиомиоцитов, вокруг которых 
располагаются воспалительные лимфоцитарные инфильтраты.

Лечение. Этиотропной терапии идиопатического миокардита не существу
ет. Должна проводиться длительная и энергичная патогенетическая терапия, вклю
чающая глюкокортикоиды, антикогулянты и антиагреганты, ингибиторы АПФ.

1.5.2. КАРДИОМИОПАТИИ

Кардиомиопатии объединяют группу заболеваний миокарда неизвестной 
этиологии. Традиционно при рассмотрении кардиомиопатий упоминают три 
их типа: гипертрофический, дилатационный и рестриктивный. Такой способ 
разделения обусловлен особенностями морфологических изменений миокар
да, вариантами нарушений систолической и диастолической функций сердца, а 
также определенной спецификой клинических проявлений.
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Сущ ествует четвертый тип кардиомиопатии -  ИКМ П. Термин «застой
ная кардиомиопатия» был введен в клиническую практику в 1969 г. E.Raftery 
и соавт. для пациентов с ИБС, осложненной недостаточностью кровообраще
ния. В 1970 г. G .Burch и соавт. предложили термин «ишемическая кардиоми
опатия» для больных с множественным атеросклеротическим поражением 
венечных артерий, увеличенными полостями сердца и клиническими симпто
мами ХСН, аналогичными таковым при ДКМ П. При этом предполагалось, 
что изолированные аневризмы желудочков, органические поражения клапа
нов сердца и деф ект межжелудочковой перегородки исклю чаю т диагноз 
ИКМ П.

В дальнейшем в целом ряде работ [Шумаков В. И., 1997; Sonnenblick Е., 
1990 и др.] подобное течение ИБС также определяется термином «ишемичес
кая кардиомиопатия».

1.5.2.1. ДИЛАТАЦИОННАЯ КАРДИОМИОПАТИЯ

ДКМ П -  диффузное заболевание миокарда, характеризующееся расшире
нием полостей сердца и выраженным нарушением его систолической функции, 
и сопровождающееся прогрессирующей сердечной недостаточностью.

Заболевают преимущественно мужчины (60-80%), чаще в возрасте 41-50 лет.
Э тиология заболевания не известна. Однако многие специалисты полагают, что 

ДКМП является конечной стадией вирусного миокардита. Не менее чем у 30% боль
ных в анамнезе прослеживается злоупотребление алкоголем: считается, что алкоголь
ная дистрофия миокарда может трансформироваться в ДКМП. В 10% случаев выявля
ется наследственный фактор в рецессивной или доминантной форме.

Патогенез. Происходит повреждение кардиомиоцитов с их гибелью, развивается 
обширный интерстициальный фиброз. Гипертрофия миокарда носит компенсаторный 
характер, в большинстве случаев неадекватный. В результате нарушается сократимость 
миокарда, падает СВ, резко дилатируются камеры сердца, прогрессирует СН.

Нарушения метаболизма в миокарде могут либо быть реализацией генетически 
обусловленных дефектов (дефицит цитоскелетного белка метавинкулина), либо возни
кать в течение жизни вследствие различных провоцирующих факторов (снижение ак
тивности Са2+-АТФазы саркоплазматического ретикулума).

К л и н и ч еск и е  п р о явл ен и я . У большинства больных симптомы СН (наи
более часто одышка) развиваются постепенно, и тогда можно выявить бес
симптомную кардиомегалию, изменения ЭКГ. Начальным проявлением мо
жет быть тяжелая двухжелудочковая недостаточность. Боли в сердце наблю
даются часто, иногда (до 25%) носят стенокардический характер. Больных 
беспокоят приступы сердцебиений, перебои. Выявляются кардиомегалия, глу
хие тоны сердца, протодиастолический ритм галопа, систолический шум мит
ральной регургитации. Признаки венозного застоя выявляются сначала в ма
лом, а потом в большом круге кровообращения. У 1/3 больных возникают 
тромбоэмболии.
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Диагностика. Данные лабораторных и инструментальных методов.
ЭКГ -  специфических изменений нет. Могут быть очаговые изменения, даже 

глубокий зубец Q. Они более характерны для ИБС, постинфарктного кардиоск
лероза.

ЭхоКГ -  изменения неспецифичны, но более или менее характерны -  вы
раженная дилатация полостей сердца без гипертрофии, диффузная гипокинезия, 
снижение ФВ, смещение створки митрального клапана к задней стенке ЛЖ; 
интактные клапаны сердца, наличие внутрисердечных тромбов.

Радиоизотопное исследование с 67Ga позволяет отличить ДКМ П от мио
кардита.

Коронарография -  позволяет отличить ДКМ П от ИБС, коронарные артерии 
при ДКМП не изменены.

Рентгенография грудной клетки -  кардиомегалия, увеличение размеров 
сердца.

Биопсия сердца -  неспецифические дегенеративные изменения -  очаги 
некроза, миоцитолиз.

Диагноз ДКМ П ставится методом исключения -  ex exclusionem. Диффе
ренциальный диагноз необходимо проводить с ИБС, миокардитом А брамова- 
Фидлера, алкогольной миокардиодистрофией.

Лечение симптоматическое, направлено на уменьшение СН, устранение на
рушений ритма, предупреждение тромбоэмболических осложнений. Назначают 
мочегонные, наперстянку, периферические возодилататоры, антикоагулянты, ан- 
тиагреганты. Из-за рано наступающей гликозидной интоксикации используют 
негликозидные кардиотоники: (3-адреномиметики, дофаминергические средства, 
ингибиторы фосфодиэстеразы. Подбор антиаритмических препаратов проводит
ся по общим принципам.

Прогноз. Длительность жизни после выявления признаков ЗСН составля
ет 4-7 лет. На долю СН как причины смерти приходится до 80% летальных 
исходов, около 18% погибают от тромбоэмболий.

1.5.2.2. ГИПЕРТРОФИЧЕСКАЯ КАРДИОМИОПАТИЯ

ГКМП -  генетически обусловленное заболевание, характеризующееся ги
пертрофией КМ Ц и нарушением их пространственной ориентации, развитием 
фиброза миокарда, диспластическим поражением интрамуральных венечных 
артерий, приводящих вкупе к нарушению внутрисердечной гемодинамики, сни
жению диастолической способности левого желудочка, относительной коронар
ной недостаточности и нарушению ритма и проводимости.

Эпидемиология. Частота ГКМП составляет 36 случаев на 100 ООО жителей. 
Мужчины болеют в 1,52 раза чаще, чем женщины.

Общим для всех вариантов ГЛЖ при ГКМП является неадекватная активация диф
фузного и очагового кардиосклероза.

Этиология и патогенез. Этиология ГКМП, как любой «-патии», точно не опре
делена. Известно, что ГКМП встречается в вариантах наследственной (до 30% всех случа
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ев) и спорадической форм. В обоих случаях имеют место дефекты генов, кодирующих 
синтез сократительных белков КМЦ, тяжелых цепей [3-миозина, а также коллагена. Суще
ствуют данные о повышенной чувствительности [3-адренорецепторов КМЦ у больных с 
ГКМП к катехоламинам, стимулирующих процессы гипертрофии клеток миокарда и скле
розирования.

Асимметричная гипертрофия перегородки (особенно верхней трети) вкупе с часто встре
чающимся в таких случаях систолическим смещением кпереци митрального клапана и па
пиллярных мышц приводят вначале к динамической, а затем к фиксированной обструкции 
пути оттока из левого желудочка. Такой вариант ГКМП называют также изолированным 
гипертрофическим субаортальным стенозом.

Характерно значительное снижение способности КМЦ к расслаблению. 
В значительно меньшей степени страдает, а часто и вообще не изменяется систоличес
кая функция левого желудочка. Ухудшение диастолической способности левого желу
дочка развивается вследствие «перегрузки» цитоплазмы КМЦ кальцием и ухудшения 
эластических свойств миокарда на фоне его гипертрофии и кардиосклероза.

Значимое место в патогенезе ГКМП принадлежит снижению коронарного кровото
ка вследствие уменьшения просвета интрамуральных артерий на фоне пролиферации их 
интимы. Коронарная недостаточность, кроме того, обуславливается снижением плотнос
ти сосудов в единице объема КМЦ и отсутствием полноценного расслабления во время 
диастолы, когда в норме происходит максимальное (до 70%) поступление крови в мио
кард.

Выраженные дистрофические процессы, протекающие в миокарде, сопровожда
ются также развитием явлений нейропатии с соответствующим нарушением нервной 
регуляции деятельности сердца.

Клиническая картина. Наиболее частые жалобы -  одышка, боль в грудной 
клетке. Типичны синкопальные состояния, возникающие обычно после экстрасис
тол, когда диастолическое наполнение желудочков уменьшается еще больше, а так
же при внезапном усилении обструкции пути оттока из левого желудочка (напри
мер, при физическом усилии). МА, возникающая в результате хронического повы
шения давления в левом предсердии, -  прогностически плохой признак в отношении 
развития ХСН. Первым проявлением заболевания может быть внезапная смерть вслед
ствие злокачественных желудочковых аритмий, развивающихся из-за острой ише
мии миокарда, обычно при физическом напряжении.

Диагностика. При осмотре можно найти двухволновый каротидный пульс, 
усиленный верхушечный толчок. Границы сердца нормальные или умеренно 
смещены влево, редко вверх и вправо. Тоны сердца обычно не изменены, у 1/3 
больных определяется расщепление II тона, пресистолический ритм галопа. Спе
цифическим признаком обструктивной ГКМП является своеобразный систоли
ческий шум изгнания. Его особенности -  максимальное звучание на верхушке, в 
точке Боткина и изменчивость, так как он зависит от степени сокращения мио
карда. Шум не проводится на сосуды шеи и в подмышечную область (если не 
появился второй систолический шум -  шум митральной регургитации).

Изменения на ЭКГ не всегда специфичны. Наиболее характерны:
1) признаки ГЛЖ с его перегрузкой;
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2) «патологические» зубцы Q в стандартных и левых грудных отведениях, 
имитирующие «инфарктную» ЭКГ;

3) «провал» зубцов R в средних грудных отведениях, отсутствие их нарас
тания от Ѵ| до Ѵ6 в сочетании с глубокими Q в стандартных и левых грудных 
отведениях;

4) гигантские положительные Т в отведениях Ѵ2 4. Часто наблюдаются «Р- 
mitrale». Характерны желудочковые аритмии, которые встречаются у 3/4 боль
ных в виде экстрасистол, пароксизмальной тахикардии, пароксизмов фибрилля
ции желудочков. У 9% больных регистрируется МА.

ЭхоКГ занимает ведущее место в диагностике ГКМП. При субаортальном 
стенозе утолщение межжелудочковой перегородки достигает не менее 15 мм, в 
то время как задняя стенка левого желудочка нормальная или утолщена в мень
шей степени (отношение толщины межжелудочковой перегородки к задней стен
ке не менее 1,5). Определяется также систолическое движение передней створ
ки митрального клапана к межжелудочковой перегородке, раннее среднесисто
лическое прикрытие аортальных полулуний, уменьшение полости и диастолического 
наполнения ЛЖ, гиперкинезия его задней стенки. Допплеровское исследование 
выявляет турбулентный, иногда двухпиковый систолический поток в выносящем 
тракте, часто в сочетании с митральной регургитацией.

Наибольшие трудности возникают при дифференциальной диагностике сим
метричной ГКМ П с ИБС, клапанным аортальным стенозом. Верификации ди
агноза помогает сцинтиграфия с 201Т1, коронарография.

Лечение. Существуют медикаментозный и хирургический методы лече
ния (последний включает в себя также ЭКС).

Лечебные мероприятия при ГКМП имеют следующие цели и способы их 
достижения:

-  торможение процесса гипертрофии миокарда и развития кардиосклероза, 
независимо от наличия, выраженности и характера обструкции путей оттока из 
левого желудочка ((3-адреноблокаторы, ингибиторы АПФ);

-  уменьшение систолического градиента давления между полостью ЛЖ  и 
аортой; при динамическом характере обструкции снижающие сократительную 
способность миокарда БКК из группы верапамила и дилтиазема (алтиазем), (3- 
адреноблокаторы, а при фиксированной и выраженной обструкции (градиент 
давления более 50 мм рт.ст.) -  септальная миоэктомия с возможным протези
рованием митрального клапана или предсердно-желудочковая двухкамерная ЭКС 
с укороченной АВ задержкой импульса;

-  предупреждение фатальных нарушений ритма (кордарон, соталол, дизо- 
пирамид).

Прогноз. ГКМП течет по-разному. Часть больных не предъявляют жалоб в 
течение многих лет или всю жизнь. Внезапно умирают больше половины больных 
с ГКМП. У 1/3 пациентов наблюдается постепенное прогрессирование симптомов 
и в финале наступает дилатация левого желудочка и ХСН.
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1.5.2.3. РЕСТРИКТИВНАЯ КАРДИОМИОПАТИЯ

РКМП характеризуется преимущественным нарушением диастолического 
наполнения сердца вследствие изменений эндокарда и миокарда.

Согласно рекомендации Комитета экспертов ВОЗ, к РКМП отнесены два заболева
ния: эндомиокардиальный фиброз и эндокардит Леффлера. Эндомиокардиальный фиб
роз распространен в тропических районах -  Африке, Южной и Центральной Америке, 
Индии. В экваториальной Африке на долю эндомиокардиального фиброза приходится 
10-15% всех случаев смерти от сердечно-сосудистых заболеваний. Эндокардит Леффле
ра встречается в зоне умеренного климата, является редким заболеванием и часто обозна
чается как «гиперэозинофильный синдром».

Этиология и патогенез. Предполагается, что при воздействии неспецифичес
кого агента (инфекционного, например, типа филариоза, или токсического) в присут
ствии нарушенного иммунитета возникает эозинофилия (в крови 36-75% эозинофи- 
лов) с дегрануляцией эозинофилов. Патологически измененные эозинофилы продуци
руют белок, который проникает внутрь кардиомиоцитов, вызывая их гибель.

Центральным звеном патогенеза является резкое нарушение диастолической функ
ции одного (как правило, левого) или обоих желудочков вследствие повышенной ригид
ности и жесткости миокарда, а также уменьшения объема их полости. Несмотря на со
хранную систолическую способность сердца, у больных в первую очередь из-за отсут
ствия полноценного расслабления измененного желудочка в нем происходит повышение 
конечного диастолического давления. В дальнейшем возрастает давление в соответству
ющем предсердии, быстро развивается его дилатация и увеличивается давление в малом 
круге кровообращения при поражении левого и ЦВД при поражении правого желудоч
ка.

Патологическая анатомия. Различают 3 стадии: некротическую, в присутствии 
выраженной инфильтрации эозинофилами эндокарда, миокарда (5 нед); тромботическую, 
при которой отмечается пристеночное, внутриполостное и внутрисосудистое тромбооб- 
разование, обратное развитие воспалительной инфильтрации и утолщение эндокарда (10 
мес); стадию фиброза, протекающую годами, когда наряду с париетальным эндокардом 
поражаются пути притока, возникает МН и ТН. По мере прогрессирования верхушка сер
дца подтягивается в направлении атриовентрикулярных клапанов, приводя иногда к полной 
облитерации полостей желудочков. В утолщенном эндокарде часто развивается кальцифи
кация, хорошо определяемая при рентгенологическом исследовании.

Клинические проявления. Страдают как оба желудочка (50-70%), так 
и отдельно правый (11-30% ) или левый (10-38%). Проявления ХСН связаны с 
резким снижением диастолической податливости миокарда и клапанной недо
статочностью. При поражении правого желудочка отмечается значительное 
увеличение ЦВД, набухание и пульсация яремных вен, экзофтальм, «лунообраз
ная» одутловатость лица с цианозом, увеличение объема живота в связи с ге- 
патомегалией и асцитом (псевдоцирроз Пика). Поражение ЛЖ, особенно про
текающее с митральной регургитацией, характеризуется симптомами легоч
ной гипертензии. Характерны синусовая тахикардия, мерцательная аритмия. 
Довольно часто наблюдается перикардит. При вовлечении в процесс обоих же
лудочков превалируют признаки правожелудочковой недостаточности.
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У больных эндомиокардитом Леффлера находят признаки системного забо
левания, сопровождающегося гиперэозинофилией, наличием инфильтрации эози- 
нофилов в кожу, сетчатку глаза, стенки сосудов, лимфоузлы, ЖКТ, легкие.

ЭКГ выявляет признаки гипертрофии и перегрузки желудочков и предсер
дий, наджелудочковые аритмии, наличие патологического Q, главным образом в 
отведения V . Рентгенологическое исследование обнаруживает выраженную 
гипертрофию правого или левого предсердия. Вблизи верхушки и в области пути 
притока можно выявить отложения кальция. ЭхоКГ -  наиболее информативный 
метод диагностики эндокардиального миофиброза. Выявляется утолщение эндо
карда, уменьшение полости того или другого желудочка, парадоксальное движе
ние межжелудочковой перегородки, в 50-70%  -  перикардиальный выпот.

Дифференциальная диагностика при правожелудочковой форме РКМ П 
проводится с констриктивным перикардитом и всеми заболеваниями, протека
ющими с увеличением правого предсердия (миксома предсердия, аномалия 
Эбштейна и др.). Поражение сердца рестриктивного типа («каменное сердце») 
наблюдается при инфильтративных болезнях: амилоидозе, гемохроматозе, опу
холях сердца, а также при склеродермии, стенозирующем атеросклерозе коро
нарных артерий.

Лечение. На ранних стадиях РКМП, особенно при выраженной эозинофи- 
лии, применяют ГКС и иммунодепрессанты. Назначают также СГ и салурети- 
ки для лечения СН и антикоагулянты для предотвращения тромбоэмболий. 
РКМП в стадии фиброза не поддается консервативному лечению. В основе хи
рургического лечения -  удаление измененного эндокарда с одновременным 
протезированием митрального или трикуспидального клапанов. Операционная 
летальность 18-25%.

1.5.2.4. ИШЕМИЧЕСКАЯ КАРДИОМИОПАТИЯ

Согласно МКБ-10, ИКМП рассматривают как одну из форм хронической 
ИБС. Если исходить из строгих терминологических позиций, то использование 
определения «-патия» в данном случае не вполне уместно, поскольку определяю
щая этиологическая роль фактора ишемии миокарда в развитии данного патоло
гического состояния доказана. Однако поскольку кардиомиопатия развивается 
далеко не у каждого больного с ИБС и, по-видимому, наряду с ишемией, суще
ствуют другие, неизвестные этиологические или, по крайней мере, патогенети
ческие факторы, имеется основание для использования термина «-патия». Сход
ство же клинической картины ДКМП и ИКМП, а также трудности их дифферен
циальной диагностики послужили причиной рассмотрения данной формы ИБС в 
настоящем разделе.

Итак, об ИКМП можно говорить в случае кардиомегалии при ИБС с нарушенной 
сократительной функцией, необъяснимой степенью ИБС или ишемическим поражением.

Эпидемиология. Больные с ИКМП составляют 58% от общего числа больных с 
клинически выраженными формами ИБС, или 57 человек на 100 ООО жителей.
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Возраст больных в среднем -  45 лет. Более 90% пациентов составляют мужчины.
Этиология и патогенез. Атеросклеротическое поражение венечных артерий -  

основная причина гипоксии миокарда, усугубляемой снижением объема кровотока на 
единицу массы миокарда в результате его гипертрофии и уменьшения перфузии в субэн- 
докардиальных слоях вследствие повышения внутримиокардиального напряжения.

Ишемия выступает в роли пускового фактора «гибернации» («засыпания») и «баль
замирования» миокарда, развития контрактур миофибрилл, первичного ремоделирова
ния желудочков и, наконец, апоптоза.

Другим возможным механизмом нарушения функции миокарда при ИКМП может 
являться развитие контрактур миофибрилл. Выраженность и точные механизмы данного 
явления пока не установлены.

Характерными морфологическими признаками ИКМП являются увеличение массы 
сердца (500-700 г), бивентрикулярная дилатация, не связанная с формированием аневриз
мы, тяжелое атеросклеротическое поражение венечных артерий, диспропорциональное 
истончение стенок левого желудочка. Несмотря на увеличение массы сердца, толщина 
стенок в зонах отсутствия некроза и фиброза не превышает 1,2 см. При исследовании венеч
ных артерий выявляется их выраженное атеросклеротическое поражение с зонами стено
зов и окклюзий. Типичен крупноочаговый, диффузный и заместительный фиброз миокар
да. Часто обнаруживаются явления отложения кальция в области кольца аорты и восходя
щего ее отдела.

Клинические проявления. К особенностям анамнеза заболевания при 
ИКМП относятся предшествование (в большинстве случаев) развитию ХСН 
явлений стенокардии; наличие одного или более ИМ, в том числе и крупнооча
говых, но без развития аневризм; высокая скорость нарастания у этих больных 
явлений ХСН.

Клиническая картина ИКМП характеризуется наличием трех основных 
синдромов: ХСН, стенокардии, тромбоэмболии.

Синусовый ритм наблюдается у 80% больных, мерцательная аритмия у 
15-20%  больных с ИКМП. Желудочковая экстрасистолия менее выражена, чем 
при ДКМ П. АВ блокады наблюдаются редко (не более чем у 5% больных), 
блокады ножек предсердно-желудочкового пучка -  примерно у 10-15%.

У больных с ИКМП определяются уплотнение, расширение, удлинение и 
развернутость восходящего отдела и дуги аорты вследствие ее атеросклероти
ческого поражения. Частота тромбоэмболических осложнений при ИКМП на
блюдается несколько реже, чем при ДКМП (40% против 60%).

Лечение. Существуют медикаментозный и хирургический методы лече
ния. Первое направление медикаментозной терапии предполагает использова
ние обычных схем лечения ХСН, но следует иметь в виду, что из-за выражен
ности ангинозного синдрома иногда существует необходимость ограничивать 
средства инотропной поддержки миокарда. Вторым главным направлением в 
терапии ИКМ П является улучшение коронарного кровотока, даже при отсут
ствии синдрома стенокардии. При данной форме недостаточности кровообра
щения, помимо традиционных средств, при отсутствии абсолютных противопо
казаний целесообразно назначение малых доз (3-адреноблокаторов.
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Хирургическое лечение ИКМ П предполагает АКШ , транслюминальную 
коронарную ангиопластику, трансмиокардиальную лазерную реваскуляризацию 
и пересадку сердца.

1.6. СИНКОПАЛЬНЫЕ СОСТОЯНИЯ
Распространенность синкопальных состояний столь велика, что обойти эту 

тему в настоящем издании было бы непростительно. Настоящий проект подго
товлен Петербургскими кардиологами под председательством А.В.Панова при 
участии одного из авторов настоящей монографии.

Определение. Обморок или синкопальное состояние -  это синдром, характеризу
ющийся кратковременной и относительно внезапной потерей сознания, обычно сопро
вождающийся утратой мышечного тонуса и падением. После обморока сознание спонтан
но, полностью и обычно быстро восстанавливается. Ретроградная амнезия, как правило, не 
характерна. Иногда в восстановительном периоде могут отмечаться утомление, слабость.

Предсинкопальное состояние представляет собой ситуацию, при которой пациенты 
ощущают себя на грани утраты сознания. Клинические признаки предсинкопального 
состояния (например, головокружение) не всегда специфичны, обычно они схожи с сим
птомами, предшествующими полному обмороку.

Патофизиология синкопальных состояний. Основной механизм синкопаль- 
ного состояния -  кратковременная общая гипоперфузия мозга. Некоторым формам об
морока может предшествовать появление общемозговых симптомов (например, голо
вокружения, тошноты, потливости, слабости, зрительных расстройств), предупреждаю
щих о скорой потере сознания.

Факторы, приводящие к обмороку, различны у разных пациентов, но некоторые 
общие принципы достойны упоминания.

Для полной потери сознания, как правило, достаточно прекращения мозгового кро
вотока на 6-8 с или уменьшения снабжения мозга кислородом как минимум на 20%.

Классификация. П р и ч и н ы  о б м о р о к о в .
1. Нейрогенные обмороки (обусловлены рефлексами, вызывающими вазодилатацию 

и/или брадикардию): вазовагальный обморок (простой обморок); обморок при синдро
ме гиперчувствительности каротидного синуса; постпрандиальная гипотония; ситуаци
онный обморок (при виде крови; при кашле, чихании; при стимуляции органов пищева
рительного тракта -  глотании, дефекации, висцеральной боли; при мочеиспускании или 
после него; при физической нагрузке или после нее; в других ситуациях, например, при 
игре на духовых инструментах, поднятии тяжестей); невралгия тройничного или языког
лоточного нерва.

2. Ортостатические обмороки (результат неспособности автономной нервной систе
мы поддерживать сосудосуживающие механизмы, что приводит к ортостатической гипо
тензии, особенно при гиповолемии).

3. Гиповолемия: кровотечение, диарея, болезнь Аддисона; лекарственная ортостати
ческая гипотония (диуретики, антигипертензивные препараты).

4. Аритмические обмороки (причина -  снижение сердечного выброса, который в 
этом случае часто не соответствует потребностям кровообращения): нарушение автома
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тизма синусового узла (СССУ, регуляторная дисфункция синусового узла); нарушение 
предсердно-желудочкового проведения; пароксизмальные суправентрикулярные и же
лудочковые тахикардии; наследственные синдромы (например, синдром удлиненного QT, 
синдром Brugada); нарушение работы имплантированного устройства (кардиостимуля
тора, кардиовертера-дефибриллятора); аритмии, вызванные лекарствами.

5. Обмороки при сердечно-сосудистой патологии (запросы кровообращения превы
шают возможности сердца): клапанные пороки сердца; острый инфаркт миокарда/ИБС; 
обструктивная кардиомиопатия; предсердная миксома; острое расслоение аорты; бо
лезни перикарда/тампонада сердца тромбоэмболия легочной артерии/легочная гипер
тензия.

6. Обмороки при идиопатической артериальной гипотензии (обусловлены исходно низ
ким системным артериальным давлением): цереброваскулярные обмороки (обмороки 
вследствие кратковременной ишемии ствола головного мозга, протекающей без очаговой 
неврологической симптоматики); атеросклероз позвоночных артерий в сочетании с шей
ным остеохондрозом; синдромы подключично-позвоночного обкрадывания (могут выз
вать обморок, когда кровеносный сосуд должен одновременно питать как верхнюю конеч
ность, так и часть мозга); патологическая извитость брахиоцефальных сосудов; аномалии 
строения кранио-цервикального перехода (например, синдром «Сикстинской капеллы»).

Распространенность обмороков. Стратификация риска.
Во Фрамингемском исследовании на протяжения 26-летнего периода наблюдения 

установлено, что, по крайней мере, один синкопальный эпизод имел место приблизи
тельно у 3% мужчин и 3,5% женщин. В некоторых группах населения обмороки отме
чены в 15-25% случаев. В пожилом возрасте частота встречаемости обмороков состав
ляет, по крайней мере, 6% в год, распространенность их достигает 10%.

Приблизительно у 35% пациентов обмороки на протяжении трех лет наблюдения 
повторяются, причем 82% повторных эпизодов происходят в первые два года. Больные 
с повторными обмороками имеют ограниченный функциональный статус, подобно па
циентам с другими хроническими болезнями.

Смертность пациентов с кардиогенными обмороками на протяжении года была 
существенно выше (18-33%), чем у больных с некардиальными причинами (0-12%) 
или обмороками неясной этиологии (6%).

Диагностика. Тактика обследования. Обследование больного с синкопаль- 
ным синдромом должно начинаться с тщательного сбора анамнеза и физикаль- 
ного обследования, включающего измерение АД в ортостазе. Обязательна съемка 
12 отведений ЭКГ.

В ходе первичного обследования должны быть получены ответы на три 
ключевых вопроса: Является ли бессознательное состояние обмороком? Есть 
ли у пациента заболевание сердца? Имеются ли в анамнезе клинические осо
бенности, с помощью которых можно предположить диагноз?

Дифференциация истинного обморока от других «несинкопальных» состоя
ний вообще является первым диагностическим шагом и влияет на последующую 
тактику обследования. Первичное обследование может привести к определенно
му или предполагаемому диагнозу или не дать никакого результата. В этом слу
чае прибегают к термину «обморок неясной этиологии».
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Если при первичном обследовании возникает подозрение на органическое 
поражение сердца или выявляются изменения на ЭКГ, этой группе больных реко
мендовано кардиологическое обследование, включающее эхокардиографию, на
грузочный тест и мероприятия, направленные на обнаружение аритмий -  холте- 
ровское мониторирование или электрофизиологическое исследование.

Если такое обследование не дает результатов, в случаях повторных или 
тяжелых синкопальных состояний рекомендована диагностика, принятая при 
нейрогенных и ортостатических синдромах. Она включает проведение мас
сажа каротидного синуса и тилт-теста.

Массаж каротидных синусов рекомендован пациентам старше 40 лет с об
мороками, этиология которых остается неясной. Во время массажа обязатель
ны непрерывный контроль ЭКГ и АД. Продолжительность массажа от 5 до 
10 с. Массаж должен выполняться как в положении пациента лежа на спине, 
так и в вертикальной позиции. У пожилых лиц предварительно проводится бо
лее деликатное воздействие -  прижатие сонной артерии в те же сроки.

Результат считается положительным, если синкопальные симптомы вос
производятся во время или сразу после массажа в результате асистолии более 
3 с и/или падения систолического АД на 50 мм рт.ст. и более. В этом случае, 
при отсутствии другого конкурирующего диагноза этиология обморока может 
считаться установленной.

Т и л т - т е с т .  После пятиминутного отдыха в горизонтальном положении 
больной укладывается на 45 минут на стол с углом наклона от 60 до 70 градусов. 
Моментом окончания теста является провокация предобморока либо истечение 
запланированного времени наклона стола. Тест считается положительным, если 
удалось спровоцировать предсинкопальные симптомы.

Оценка результатов тилт-теста:
Тип 1 Смешанный. Во время обморока ЧСС уменьшается, однако состав

ляет не менее 40 ударов в мин, либо урежается менее 40 уд./мин, но это длится 
не более 10 сек. Падение АД опережает урежение ЧСС.

Тип 2А Кардиоингибиция без асистолии. ЧСС уменьш ается до уровня 
менее 40 уд./мин, что длится более 10 сек, однако не наблюдается асистолии 
более 3 с. Снижение АД опережает урежение ЧСС.

Тип 2В Кардиоингибиция с асистолией. Асистолия длится более 3 сек. 
Снижение АД совпадает с урежением ЧСС или опережает его.

Тип 3 Вазодепрессия. Во время обморока ЧСС не уменьш ается более 
чем на 10% от исходной.

Ис кл юче н и е  1. Х р о н о т р о п н а я  не д о с т а т о ч н о с т ь .  В ортостазе увеличение 
ЧСС составляет менее 10% от исходной.

И с к л ю ч е н и е  2.  Ч р е з м е р н о е  п о в ы ш е н и е  ч а с т о т ы  с е р д е ч н ы х  с о 
к р а щ е н и й . В  ортостазе ЧСС увеличивается более чем на 130 уд./мин.

Тилт-тест не показан для оценки эффективности лечения; при единичных 
обмороках без травматизации и высокого риска последствий; при четких кли
нических вазовагальных симптомах, позволяющих установить диагноз, когда 
подтверждение нейрогенного механизма не изменило бы тактику ведения.
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М о н и т о р и р о в а н и е  э л е к т р о к а р д и о г р а м м ы . Х о л т е р о в с к о е м о н и 
то р и р о ван и е п оказан о  пац иентам  как с установлен н ы м , так  и с неус
тановленным заболеванием сердца и синкопальными эпизодами, если предпо
лагается высокая вероятность выявления аритмии, вызывающей обморок.

ЭКГ-мониторирование диагностически значимо, если доказана связь об
морока с б р ади- или тахиаритмиями. ЭКГ-мониторирование исключает арит
мическую причину, если обморок возникает на фоне синусового ритма. При 
отсутствии синкопальных эпизодов при повторном холтеровском мониториро- 
вании и сохранении представления об аритмической природе обморока реко
мендовано дополнительное обследование (использование систем длительного 
ЭКГ-мониторирования, электрофизиологическое исследование).

Ч р е с п и щ е в о д н о е  э л е к т р о ф и з и о л о г и ч е с к о е  и с с л е д о в а н и е  
показано для выявления суправентрикулярных тахикардий с высокой часто
той сердечных сокращений у пациентов с «синкопальным» анамнезом на фоне 
сердцебиений, или с изменениями на электрокардиограмме, и/или с заболева
нием сердца, или в случае внезапной смерти у родственников; для оценки 
функции синусового узла и АВ проведения у больных с обмороками, вероятно 
связанными с брадиаритмией.

Инвазивное электрофизиологическое исследование показано при подозрении 
на аритмический обморок, если при чреспищеводной элекгрокардиостимуляции 
не инициируется суправентрикулярная тахикардия, или предполагается связь об
морока с желудочковой тахикардией, или предполагается наличие преходящей 
АВ блокады высокой степени у пациентов с бифасцикулярной блокадой.

Отрицательный результат ЭФИ не может полностью исключить аритми
ческую причину обморока; если аритмия все-таки вероятна, рекомендовано 
дальнейшее обследование. С другой стороны, положительный результат ЭФИ 
в зависимости от клинического контекста не обязательно может трактоваться 
в качестве причины обморока.

С и н к о п а л ь н ы е  э п и з о д ы ,  в о з н и к а ю щ и е  во  в р е м я  ф и з и ч е с 
к о й  н а г р у з к и ,  требуют проведения специального теста.

Те с т  с ф и з и ч е с к о й  наг руз кой  я в л яе т с я  п о л о ж и т е л ь н ы м ,  если во 
время или сразу после нее воспроизводится обморок, а также регистрируют
ся электрокардиографические и гемодинамические изменения.

Т ест  с фи з и че с ко й  н агрузкой  яв л яется  п олож ительн ы м , если во 
время нагрузки даже при отсутствии обморока развивается АВ блокада второй 
степени типа Мобиц II или полная поперечная блокада.

Лечение. Основные задачи лечения пациента с обмороком могут трактоваться 
широко: от предотвращения рецидивов обмороков до уменьшения риска смерти. 
Лечение должно назначаться с учетом этиологии заболевания, риска смерти, рис
ка физических или эмоциональных травм при повторных обмороках, профессии 
пациента, эффективности, безопасности и возможных побочных эффектов тера
пии.

Пациенты с единичными рефлекторными обмороками без высокого риска 
травматизации себя и окружающих в лечении не нуждаются.
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В случае кардиоингибиторных обмороков назначение Р-адреноблокаторов 
противопоказано, так как они могут усугублять брадикардию.

Для лечения пациентов с ортостатической гипотензией важна постановка 
основного диагноза.

Некоторые положения терапии, несмотря на патогенетические различия 
ортостатического и нейрогенного синдромов, являются общими. Это касает
ся, например, отказа от провоцирующих агентов (мочегонных, вазодилатато- 
ров, алкоголя); исключения провоцирующих и триггерных моментов (резкого 
вставания и длительного стояния, а также лежания в дневные часы, высокой 
температуры среды, натуживания, гипервентиляции, значительного напряже
ния и т.д.); коррекции причинного заболевания при первичной и вторичной ав
тономной недостаточности, гиповолемии; повышенного потребления соли и 
жидкости (до 2 -2 ,5  литров в день).

В случае неэффективности немедикаментозных методов в качестве до
полнительной меры может быть показана фармакотерапия.

При ортостатическом обмороке рекомендовано назначение флудрокорти- 
зона (0,1-0,2 мг в день); сон с приподнятым головным концом кровати; ис
пользование абдоминальных бандажей и/или эластических колготок; исполь
зование портативных сидений; частый прием небольших объемов пищи; при
менение приемов типа скрещивания ног и сидения на корточках; специальные 
упражнения для ног и брюшного пресса; назначение мидодрина.

При обмороках, связанных с СССУ и/или нарушением атриовентрикуляр
ного проведения, когда имеется подтверждение связи брадиаритмии с обморо
ком, показана элекгрокардиостимуляция.

При пароксизмальной суправентрикулярной тахикардии, приводящей к об
мороку, показана катетерная аблация.

В случае обмороков в результате желудочковой тахикардии рекомендо
вана антиаритмическая терапия (предпочтительнее III класс антиаритмичес- 
ких средств, особенно амиодарон). При некоторых формах тахикардии (рас
положение очага аритмии в области выносящего тракта правого желудочка) 
методом выбора является катетерная аблация.

И м п л а н т а ц и я  к а р д и о в е р т е р а - д е ф и б р и л л я т о р а  показана при 
синкопальном состоянии в результате документированной желудочковой та
хикардии или фибрилляции желудочков без возможности коррекции причин 
(например, лекарственно-зависимых)

Следующим показанием для имплантации может быть недокументиро
ванный обморок, вероятно, вследствие желудочковой тахикардии или фибрил
ляции при предшествующем инфаркте миокарда и индуцируемой устойчивой 
мономорфной желудочковой тахикардии с серьезными гемодинамическими 
последствиями, а также отсутствие другого конкурирующего диагноза как 
причины обморока.

Лечение других форм синкопального синдрома должно быть направлено 
на конкретное причинное заболевание или его следствия.



13 0 Кардиология

В условиях стационара нужно лечить аритмии сердца как причину обмо
рока; обмороки из-за ишемии миокарда, вследствие сердечно-сосудистой па
тологии; при инсульте или очаговой неврологической симптоматике; при кар- 
диоингибиторном типе нейрогенного обморока для запланированной имплан
тации кардиостимулятора.

1.7. ИНФЕКЦИОННЫЙ ЭНДОКАРДИТ

Инфекционный эндокардит (ИЭ) —  заболевание инфекционной природы. 
Возбудитель первично локализуется на клапанах сердца, пристеночном эндо
карде, реже —  на эндотелии аорты и крупных артерий.

Эпидемиология. Заболевание регистрируется во всех странах мира и в различ
ных климатогеографических зонах. Заболеваемость по данным разных авторов состав
ляет от 1,7 до 5,3 случая на 100 ООО населения в год. Мужчины заболевают в 1,5-3 раза 
чаще женщин, а в возрастной группе старше 60 лет это соотношение достигает 8:1.

Средний возраст заболевших составляет 40-44 года. В последнее время отмечается 
четкая тенденция к нарастанию частоты заболевания в пожилом и старческом возрасте.

Этиология ИЭ связана с различными видами возбудителей.
Наряду с зеленящим стрептококком важную роль играют золотистый и белый ста

филококки, энтерококки, реже — грамотрицательные микроорганизмы, патогенные 
грибы Aspergillus и Candida.

В отдельных случаях в качестве причинных агентов могут выступать Coxiella burnetii 
(возбудитель Q-лихорадки), бруцеллы, легионеллы и хламидии.

Патогенез. Первое важное звено патогенеза — повреждение эндотелия сердеч
ных клапанов и пристеночного эндокарда, обусловленные врожденной или приобре
тенной сердечной патологией (дефект межжелудочковой перегородки, открытый арте
риальный проток, ревматизм, атеросклероз, ПМК с регургитацией, кардиомиопатия, 
оперированное сердце) и приводящие к формированию асептических вегетаций, со
стоящих из тромбоцитов и фибрина [2]. Впоследствии во время транзиторной бактери
емии, возникающей после экстракции зуба, тонзиллэктомии, родов, аборта, катетери
зации мочевых путей, вскрытия абсцесса и прочих вмешательств, относящихся к обла
сти малой хирургии, а также без видимых причин происходит инфицирование 
тромбовегетаций с формированием бородавчатых разрастаний, разрушением клапанов 
и развитием эмболий. В дальнейшем уже присутствующая бактериемия ведет к стиму
ляции гуморального и клеточного иммунитета, запуская иммунопатологические меха
низмы воспаления.

Клиническая картина ИЭ развивается, как правило, спустя 2 нед с мо
мента возникновения бактериемии. Одним из частых и наиболее ранних симп
томов заболевания является лихорадка (в большинстве случаев неправильного 
типа), сопровождающаяся ознобом различной выраженности. В то же время 
температура тела может быть субфебрильной (и даже нормальной) у пожилых 
или истощенных пациентов, при ХСН, печеночной и/или почечной недостаточ
ности. Характерны значительная потливость, быстрая утомляемость, прогрес
сирующая слабость, анорексия, быстрая потеря массы тела (до 10-15 кг).
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«Периферические» симптомы ИЭ, описываемые при классической клини
ческой картине, в настоящее время встречаются значительно реже, в основном 
при длительном и тяжелом течении болезни у пожилых пациентов. Однако ге
моррагические высыпания на коже, слизистых и переходной складке конъюнк
тивы (симптом Лукина), узелковые плотные болезненные гиперемированные 
образования в подкожной клетчатке пальцев кистей или на теноре ладоней (узелки 
Ослера), мелкие эритематозные высыпания на ладонях и подошвах (поврежде
ния Джейнуэя), несмотря на их низкую встречаемость (от 5 до 25%), по-пре
жнему сохраняют свою диагностическую значимость и входят в состав малых 
клинических критериев ИЭ.

Симптомы поражения опорно-двигательного аппарата встречаю тся при
мерно в 40% случаев, нередко являясь начальными признаками, а иногда и 
опережая на несколько месяцев истинную картину ИЭ. Характерны распрос
траненные миалгии и артралгии (реже моно- или олигоартрит) с преимущ е
ственным вовлечением плечевых, коленных и (иногда) мелких суставов кис
тей и стоп. Примерно в 10% случаев встречаются миозиты, тендиниты и эн- 
тезопатии. Возможно развитие септических артритов различной локализации. 
Наблюдается интенсивный болевой синдром в нижнем отделе спины, обус
ловленный развитием метастатического бактериального дисцита или позвон
кового остеомиелита.

Основной клинический вариант заболевания —  эндокардит с достаточно 
быстрым развитием клапанной регургитации (преимущественно аортальной). 
В последнее время наблюдается учащение локализации процесса на митраль
ном, трикуспидальном клапанах и клапанах легочной артерии. В случаях изо
лированного поражения трикуспидального клапана (правосердечный эндокар
дит наркоманов или эндокардит при инфицировании постоянных венозных ка
тетеров) в дебюте заболевания на первый план выступает клиническая картина 
двусторонней (нередко абсцедирующей) пневмонии, плохо поддающ ейся ле
чению, а аускультативная симптоматика клапанного порока вырисовывается 
позднее. Нередко развивается миокардит, проявляющийся дилатацией полос
тей сердца, глухостью тонов и прогрессированием НК. Примерно у 10% боль
ных встречается эфемерный фибринозный перикардит. В отдельных случаях 
при прорыве миокардиального абсцесса возможен гнойный перикардит.

Необходимо заметить, что нарастание ХСН у пожилых пациентов может 
быть одним из косвенных симптомов развивающегося ИЭ.

Поражение почек протекает по типу гломерулонефрита, у части больных 
происходят тромбоэмболические инфаркты, у 3% (при длительном течении 
болезни) развивается амилоидоз. Спленомегалия наблюдается более чем у  по
ловины больных, ее степень обычно коррелирует с длительностью болезни.

Часто выявляется увеличенная печень. У 20-40%  больных отмечается 
поражение центральной или периферической нервной системы, обусловленное 
тромбоэмболией или разрывом сосудов, реже —  энцефалитом и асептическим
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менингитом. В отдельных случаях развивается гнойный менингит или эмболи
ческие абсцессы мозга.

Особенности течения ИЭ [2]. Современный ИЭ характеризуется полиэтиоло- 
гичностью, обусловленной широким спектром микроорганизмов. Мировой опыт позво
ляет выделить определенные особенности клинической картины заболевания в зависи
мости от вида возбудителя.

С т р е п т о к о к к о в ы й  ИЭ,  вызванный S.viridans, развивается преимущественно у 
лиц, имеющих врожденную или приобретенную сердечную патологию, чаще протекает 
подостро с относительно меньшей выраженностью септических проявлений и большей 
частотой развития иммунокомплексных синдромов (нефрит, васкулит, артрит, миокардит), 
в связи с чем доля ошибок в диагностике данной формы заболевания превышает 50% 
случаев.

ИЭ, обусловленны й (З-гемолитическими стрептококками,напротив,встре
чается значительно реже, но отличается большей остротой и агрессивностью течения, час
тыми эмболическими осложнениями и высокой летальностью, достигающей 40%.

Э н т е р о к о к к о в  ый ИЭ чаще развивается у лиц старших возрастных групп после 
медицинских манипуляций на урогенитальном тракте (>70% случаев) и ЖКТ (20-27%). 
Предшествующая сердечная патология отмечается примерно у 50% больных. Данной фор
ме в большей степени свойственно подострое течение с преимущественным вовлечением 
в процесс левых отделов сердца (в том числе у больных наркоманией) и достаточно низкой 
(10%) частотой развития эмболий.

П н е в м о к о к к о в ы й  ИЭ чаще встречается у больных, страдающих алкоголизмом, 
хроническими заболеваниями бронхолегочной системы, а также у пожилых лиц. Протека
ет, как правило, остро (возможно и подострое развитие болезни), с быстро развивающейся 
деструкцией клапанов (чаще аортального), формированием обширных вегетаций, абсцес
сов и системных эмболий. Характерны отсутствие «периферических» симптомов ИЭ и 
высокая смертность (при задержке оперативного лечения).

Стафилококковый ИЭ, вызванный S.aureus, поражает как интактные, так и изме
ненные сердечные клапаны (в том числе клапанные протезы). Наиболее типично ост
рое течение с выраженными явлениями интоксикации, быстрым разрушением клапа
нов, множественными абсцессами различной локализации (селезенка, почки, миокард), 
частым поражением ЦНС в виде гнойного менингита или геморрагического инсульта. 
ИЭ, обусловленный коагулазонегативными стафилококками (S.epidermidis), значитель
но чаще развивается на клапанных протезах и, несмотря на более свойственное ему 
подострое течение, по частоте осложнений существенно не отличается от ИЭ, вызван
ного S.aureus.

Диагностика. В современной мировой клинической практике для диагно
стики ИЭ применяют критерии, разработанные научно-исследовательской груп
пой Duke Endocarditis Service из Даремского университета (СШ А) под руковод
ством D. Durack [67].

Клинические критерии ИЭ
Б о л ь ш и е  к р и т е р и и

1. Положительная гемокультура: типичные для ИЭ возбудители, выделенные 
из двух раздельно взятых проб крови зеленящие стрептококки (включая штаммы
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с измененными питательными потребностями), Streptococcus bovis, или НАСЕК- 
группа (Haemophilus spp, Actinobacillus actinomycetemcomitans, Cardiobacterium 
hominis, Eirenella spp, Kingella kingae), или внебольничные Staphylococcus aureus 
или энтерококки при отсутствии первичного очага, или согласующиеся с ИЭ воз
будители, выделенные из гемокультуры.

«Большие критерии» значимы, если:
а) как минимум два положительных результата исследования проб крови, 

взятых с интервалом не менее 12 ч;
б) три положительных результата из трех;
в) большинство положительных результатов из четырех проб крови и более 

(интервал между взятием первой и последней пробы должен составлять как ми
нимум 1 ч).

2. Доказательства поражения эндокарда. Положительные данные ЭхоКГ: 
свежие вегетации, или абсцесс, или частичная дегисценция клапанного протеза, 
или вновь сформированная клапанная регургитация (нарастание или изменение 
имевшегося сердечного шума не учитывается).

М а л ы е  к р и т е р и и
1. Предрасположенность: кардиогенные факторы или частые внутривенные 

инъекции лекарств (в том числе наркомания и токсикомания).
2. Температура 38°С и выше.
3. Сосудистые феномены: эмболии крупных артерий, инфаркт легкого, мико

тические аневризмы, внутричерепные кровоизлияния, геморрагии на переход
ной складке конъюнктивы и повреждения Джейнуэя.

4. Иммунологические феномены: гломерулонефрит, узелки Ослера, пятна Рота 
(овальные с бледным центром геморрагические высыпания на глазном дне) и 
ревматоидный фактор.

5. М икробиологические данные: положительная гемокультура, не удовлет
воряющая большому критерию (исключая однократные позитивные культуры 
коагулазоотрицательных стафилококков, обычно эпидермального стафилококка 
и микроорганизмов, не являющихся причиной ИЭ) или серологическое подтвер
ждение активной инфекции, обусловленной потенциальным возбудителем ИЭ 
(Coxiella burnetii, бруцеллы, хламидии, легионеллы).

6. Эхокардиографические данные, согласующиеся с ИЭ, но не удовлетворя
ющие большому критерию (утолщение клапанных створок, «старые» вегета
ции и т.д.).

7. Основные изменения лабораторных показателей: анемия, сдвиг лейкоци
тарной формулы влево при нормальном (чаще) или уменьшенном количестве лей
коцитов, тромбоцитопения, резко увеличенная СОЭ, гипопротеинемия, гипергам- 
маглобулинемия, появление С-реактивного белка, гиперфибриногенемия, криог- 
лобулинемия, полож ительны й ревм атоидны й ф актор, вы сокий  уровен ь  
циркулирующих иммунных комплексов, антинуклеарный фактор в низких титрах, 
протеинурия, гематурия.
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О пределенны й ИЭ
Патологические критерии: микроорганизмы, выделенные из вегетаций, эм- 

болов или миокардиальных абсцессов, или патоморфологические изменения — 
вегетации или абсцессы миокарда, подтвержденные гистологически.

Клинические критерии: два больших критерия, или один большой и три ма
лых критерия, или пять малых критериев.

Возм ож ны й ИЭ
Результаты исследований согласуются с ИЭ, но для определенного ИЭ не

достаточно критериев, а в отвергнутый ИЭ данные не укладываются.
Отвергнутый ИЭ
Точный альтернативный диагноз, регресс симптомов при антибиотикотера- 

пии до 4 дней, отсутствие патоморфологических признаков ИЭ в операционном 
или аутопсийном материале при антибиотикотерапии до 4 дней.

Диф ф еренциальную  диагностику ИЭ у пациентов молодого и среднего 
возраста следует проводить с острой ревматической лихорадкой, диффузными 
болезнями соединительной ткани (в первую очередь с СКВ), системными вас- 
кулитами. В группе пожилых больных наиболее частой «маской» ИЭ являются 
злокачественные новообразования и инфекция мочевых путей.

Лечение. Ведущий принцип лечения ИЭ —  ранняя, массивная и длитель
ная (не менее 4—6 нед) антибактериальная терапия с учетом чувствительности 
выделенного возбудителя к антибиотикам. Следует применять антибиотики, ока
зывающие бактерицидное действие.

В табл. 12 представлены основные схемы антибиотикотерапии ИЭ в зави
симости от наиболее часто выявляемых возбудителей.

Как следует из таблицы, применение пенициллина или цефалоспоринов в 
качестве монотерапии целесообразно только при выявлении высокочувствитель
ных к ним зеленящих стрептококков. В подобной ситуации несомненно заслу
живает внимания препарат цефтриаксон (лендацин, лонгацеф, роцефин) —  це- 
фалоспориновый антибиотик III поколения, фармакокинетические свойства ко
торого позволяют успешно применять его 1 раз в сутки.

При ИЭ иной этиологии, а также в случаях, когда возбудитель не идентифи
цирован, наиболее оправдана комбинация @-лактамных и аминогликозидных 
антибиотиков. Из последних наиболее часто применяют гентамицин.

В настоящее время наряду с изучением новых аминогликозидов (амикацин, 
нетилмицин) активно разрабатывается принципиально иная стратегия примене
ния этих препаратов, заключающаяся в однократном введении их суточной дозы. 
Имеющиеся на сегодняшний день экспериментальные и клинические данные 
свидетельствуют о большей эффективности и лучшей переносимости аминогли- 
козидов при однократном их введении и несомненной перспективности исследо
ваний в этом направлении.

При непереносимости @-лактамных антибиотиков либо устойчивой к ним 
гемокультуре использую т ванкомицин в сочетании с гентамицином. Смену 
антибиотика целесообразно осущ ествлять только при отсутствии клиничес
кого эффекта (но не ранее чем через 5 -7  дней от начала применения) или в
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случае возникшей в процессе лечения резистентности возбудителя к прово
димой терапии.

Таблица 12. Антибиотикотерапия ИЭ

Возбудитель Используемые препараты и дозы Продолжитель
ность курса

Зеленящие и другие 
стрептококки: высоко
чувствительные к 
пенициллину (МИК*<0,1 
мкг/мл)

Пенициллин 18 000 0 0 0 -3 0  000 000 
ЕД/сут в/в, или цефалоспорины I 
поколения (цефазолин, цефалотин) 
8 -1 0  г/сут в/в, или Цефтриаксон 
(Офрамакс) однократно в/в

4 нед

умеренно чувствитель
ные к пенициллину 
(МИК 0 ,1 -0 ,5  мкг/мл)

любой из препаратов, указанных 
выше, + гентамицин 24 0 -3 20  мг/сут 
в/в или в/м

7 -1 0  дней

Энтерококки Ампициллин 12 г/сут в/в + гентамицин 
-  см. выше

4 -6  нед

Стафилококки: 
чувствиительные к 
метициллину

Нафциллин или оксациллин 8 -1 2  
г/сут в/в + гентамицин -  см. выше

4 -6  нед

резистентные к 
метициллину

Ванкомицин 30 мг/кг в сутки в/в (но не 
более 2 г/сут)

4 -6  нед

Г рамотрицательные 
микроорганизмы

Цефотаксим или цефтазидим 6 -8  
г/сут в/в + гентамицин -  см. выше 
Цефтриаксон (лендацин) 4  г/сут в/в

4 -6  нед

’"МИК — минимальная ингибирующая концентрация.

При выраженных клинических и/или лабораторных иммунопатологических 
проявлениях оправдано назначение преднизолона в дозе 20-30  мг/сут.

Комбинированная терапия также проводится в случаях ИЭ, вызванного 
стрептококками, умеренно чувствительными к пенициллину. При этом целесо
образно повысить суточную дозу пенициллина до 30 млн ЕД. При непереноси
мости пенициллина применяют цефалоспорины I (цефазолин) или III (цефтриак- 
сон) поколения. Следует помнить о возможности перекрестных аллергических 
реакций на пенициллины и цефалоспорины, которые, по данным разных авторов, 
встречаются в 10-15%  случаев.

Комбинированная терапия двумя препаратами также проводится у больных 
ИЭ клапанных протезов, обусловленном Str. Viridans. При этом лечение пеницил
лином или цефалоспоринами сочетают с гентамицином, который следует приме
нять в течение как минимум 2 нед. Необходимо отметить, что длительное при
менение аминогликозидов (в частности, гентамицина) в высоких дозах нередко 
сопровождается ото- и нефротоксическим эффектом, особенно у пожилых боль
ных. С целью предупреждения токсического действия целесообразно монитори- 
рование концентрации названных препаратов в сыворотке крови.

Однако соблюдение этого требования не всегда возможно в условиях рос
сийских стационаров общего профиля, учитывая их недостаточную техническую 
оснащенность. Поэтому с практической точки зрения может быть оправдана пре
рывистая схема применения гентамицина при ИЭ. Препарат назначают в тече
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ние 7-10 дней с последующим 5-7-дневным перерывом с целью профилактики 
токсических эффектов, затем проводят повторные курсы в тех же дозах. Следу
ет подчеркнуть, что в настоящее время ведутся активное изучение возможнос
тей применения новых аминогликозидов (амикацин, нетилмицин) в терапии ИЭ и 
отработка принципиально иной схемы лечения этими препаратами, заключаю
щейся в однократном введении их суточной дозы. Имеющиеся на сегодняшний 
день экспериментальные и клинические данные свидетельствуют о большей эф
фективности и лучшей переносимости аминогликозидов при однократном их вве
дении и несомненной перспективности дальнейших исследований в этом направ
лении.

В случаях неэффективности лекарственной терапии ИЭ необходимо хирур
гическое лечение, основными показаниями к которому являются: некорригиру- 
емая прогрессирующая ХСН; не контролируемый антибиотиками инфекцион
ный процесс; повторные эпизоды тромбоэмболии; абсцессы миокарда; эндо
кардит оперированного сердца.

Следует подчеркнуть, что активный ИЭ не считается противопоказанием 
к оперативному лечению.

Профилактика. В соответствии с рекомендациями Американской карди
ологической ассоциации [66] антибиотикопрофилактика ИЭ должна осуществ
ляться у пациентов с «кардиогенными факторами риска» (врожденные и приоб
ретенные, в том числе оперированные, пороки сердца, перенесенный ИЭ, гипер
трофическая кардиомиопатия, пролапс митрального клапана) при выполнении у 
них различных медицинских вмешательств, которые могут сопровождаться 
преходящей бактериемией: экстракция зуба, тонзиллэктомия, урологические, 
гинекологические операции и диагностические манипуляции, иссечение и дре
нирование инфицированных мягких тканей и т. д. (табл. 13).

С учетом потенциальных возбудителей ИЭ рекомендуется пероральный 
прием амоксициллина (3 г) или клиндамицина (300 мг) либо парентеральное 
введение ампициллина (2 г) в сочетании с гентамицином (80 мг) или ванкоми- 
цина (1 г) не ранее чем за 1 ч до проведения манипуляции с последующим 
одно- или двукратным приемом тех же препаратов в течение суток в дозах, 
составляю щ их половину исходных. Подобная методика считается достаточ
но обоснованной, поскольку в этих условиях обеспечивается адекватная кон
центрация антибиотика в сыворотке крови на время проведения манипуляции 
и практически устраняется возможность развития резистентных штаммов.

Необходимо заметить, что схема приема антибиотиков, назначаемых с це
лью профилактики рецидива PJI, не соответствует таковой для предупрежде
ния ИЭ.

Кроме того, у больных, получающих пенициллиновые препараты внутрь, 
существует высокая вероятность носительства зеленящих стрептококков, яв
ляющихся относительно устойчивыми к антибиотикам этой группы. Поэтому в 
подобных ситуациях для профилактики ИЭ рекомендуется назначать эритро- 
мицин-этилсукцинат (800 мг) или клиндамицин.
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Таблица 13. Рекомендуемые схемы профилактики ИЭ при различ
ных медицинских манипуляциях

Область
манипуляции

Исходные условия Антибиотик и схема приема

Полость рта, 
пищевод, 
дыхательные 
пути

Стандартная схема
Невозможность
перорального
приема
Аллергия к
пенициллинам

Амоксициллин 3 г внутрь за 1 ч до процедуры 
Ампициллин 2 г в/в или в/м за 30 мин до 
процедуры

Клиндамицин 600 мг или 
цефалексин/цефадроксил 2 г или 
азитромицин или кларитромицин 500 м г -  
внутрь за 1 ч до процедуры

Аллергия к 
пенициллинам и 
невозможность 
перорального 
приема

Клиндамицин 600 мг в/в или цефазолин 1 г 
в/м или в/в -  за 30 мин до процедуры

ЖКТ и
урогениталь
ный тракты

Группа высокого 
риска

Ампициллин 2 г в/м или в/в + гентамицин 1,5 
мг/кг в/м или в/в за 30 мин до процедуры; 
через 6 ч -  ампициллин 1 г в/м или в/в или 
амоксициллин 1 г внутрь

Группа высокого 
риска с аллергией к 
пенициллинам

Ванкомицин 1 г в/в в течение 1 -2  ч + 
гентамицин 1,5 мг/кг в/в или в/м -  введение 
завершить за 30 мин до процедуры

Группа умеренного 
риска

Амоксициллин 3 г внутрь за 1 ч до 
процедуры или ампициллин 2 г в/м или в/в за 
30 мин до процедуры 

Амоксиклав 1 г внутрь/день
Группа умеренного 
риска с аллергией к 
пенициллинам

Ванкомицин 1 г в/в в течение 1 -2  ч -  
введение завершить за 30 мин до процедуры

1.8. ПЕРИКАРДИТЫ

Перикардит -  воспаление перикарда, являющееся чаще всего местным 
проявлением какого-либо общего заболевания (туберкулеза, ревматизма, диф
фузных заболеваний соединительной ткани) или сопутствующим заболевани
ем миокарда и эндокарда. На аутопсии признаки активного или перенесенного 
в прошлом перикардита выявляются в 3-6%  вскрытий.

По 10 МКБ-І30 Острый перикардит; 131 Другие болезни перикарда; 132 Перикар
дит при болезнях, классифицированных в других рубриках. Из группы Другие болезни 
сердца (130-152).

Эпидемиология. Признаки активного или перенесенного в прошлом перикардита 
обнаруживают на аутопсиях в 3-4% случаев. Женщины младшего и среднего возраста 
болеют перикардитом в 3 раза чаще, чем мужчины. Из инфекционных перикардитов наи
более распространены туберкулезные и вирусные. Перикардит возникает у 1-2% боль
ных пневмонией (чаще при правосторонней ее локализации). В целом доля инфекцион
ных перикардитов, в прошлом превосходивших по частоте асептические в несколько раз,
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уменьшилась с началом применения антибиотиков примерно до половины всех перикар
дитов, но возросла частота уремического, послеинфарктного и опухолевого перикардита.

Этиология. Причиной перикардитов могут быть: туберкулез, ревматизм, неко
торые инфекции, как бактериальные (брюшной тиф, дизентерия, холера), так и ви
русные, и риккетсиозные, а также аутоиммунные процессы (диффузные заболевания 
соединительной ткани, аллергические реакции), заболевания крови (геморрагичес
кие диатезы, лейкозы), обменные нарушения (уремия, подагра), опухоли (первичные 
и метастатические) и травмы. У части больных перикардит носит идиопатический 
(неустановленный) характер.

Классификация. По этиологии перикардиты разделяют на инфекционные 
и неинфекционные (асептические). Выделяют также идиопатический, или ост
рый доброкачественный перикардит, этиология которого не установлена. Диаг
ноз такого перикардита ставят не всегда обоснованно, как правило, в случаях, 
когда не удается доступными методами установить причину заболевания.

По клиническому течению перикардиты разделяют на острые и хроничес
кие, а по клинико-морфологическим проявлениям —  на фибринозный (сухой), 
экссудативный (с серозным, серозно-фибринозным или геморрагическим экс
судатом), гнойный, гнилостный, экссудативно-адгезивный, адгезивный (слип
чивый) и фиброзный (рубцовый). Вариантами перикардита являются «жемчуж
ница» (диссеминация по перикарду воспалительных гранулем) и выпотной пе
рикардит с хилезным или холестериновым выпотом в перикардиальной полости.

Под определением «выпотной», или «экссудативный», описывают только 
ту форму перикардита, при которой в перикардиальной полости накапливается 
значительное количество жидкого выпота. Течение и диагностика этой формы 
перикардита существенно отличаются от так называемого сухого перикардита, 
характеризующегося фибринозным экссудатом. Гнойные и гнилостные пери
кардиты описываются также обособленно от экссудативных.

Хронические адгезивные и фиброзные перикардиты разделяют на бессимп
томные (протекающие без стойких нарушений кровообращения), констриктив- 
ный, или сдавливающий перикардит, в том числе с массивным обызвествлением 
перикарда (панцирное сердце), перикардиты с экстраперикардиальными сраще
ниями.

Патогенез перикардитов соответствует патогенезу инфекционного или асеп
тического воспаления, патофизиологические и морфологические особенности 
которого во многом зависят от участия в патогенезе различных типов аллергии, 
которая играет ведущую роль в развитии инфекционно-аллергических и боль
шинства неинфекционных перикардитов.

Перикард представляет собой важную интероцептивную зону регуляции 
деятельности сердца и системной циркуляции крови. Так называемая опорная 
функция перикарда, ограничивающая пределы диастолического расширения 
камер сердца, в большой мере обеспечивается импульсацией с рецепторов 
серозной оболочки сердца. Нарушения функций систем кровообращения и ды
хания (снижение АД, изменение ритма сердца, тахипноэ) имеют при перикар
дите рефлекторную природу. При накоплении в перикардиальной полости экс
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судата или формировании слипчивого перикардита и плотной соединительнот
канной капсулы существенное влияние на гемодинамику оказывает и механи
ческое ограничение насосной функции сердца из-за снижения диастолического 
объема желудочков.

При медленном накоплении выпота постепенно растягивается фиброзный 
перикард, поэтому внутриперикардиальное давление сущ ественно не повы
шается даже при большом объеме выпота (до 2 -3  л). В то же время происхо
дит оттеснение легких, ограничивается их объем, изменяется положение сер
дца, но степень нарушений кровообращения при этом невелика. При быстрой 
экссудации фиброзный перикард оказывает сопротивление растяжению, по
этому давление в полости перикарда быстро нарастает, и для диастолическо
го наполнения камер сердца требуется еще большее (на 2 0 -30  мм вод. ст.) 
повышение венозного давления. По мере нарастания внутриперикардиально- 
го давления сердце сдавливается все сильнее, что приводит к характерным 
нарушениям гемодинамики, обозначаемым как тампонада сердца. С остоя
ние больного становится несовместимым с жизнью при повышении внутрипе- 
рикардиального давления до показателей, требующих повышения ЦВД выше 
340-400 мм вод. ст.

Образование внутриперикардиальных спаек и рубцов может приводить к 
нарушению деятельности сердца. Если рубцы фиксируют сердце к позвоночни
ку, грудной клетке и диафрагме, то на вдохе, когда грудная клетка расширяется 
и диафрагма опускается, спайки оказывают механическое сопротивление со
кращению сердца. Образование утолщенного и плотного нерастяжимого пери
карда (чаще всего при туберкулезе, в исходе гнойного перикардита и гемопери
карде) создает препятствие диастолическому растяжению желудочков сердца, 
что приводит к стойким гемодинамическим нарушениям, описываемым как кон- 
стриктивный синдром.

Клинические проявления: синдром поражения перикарда синдром ост
рофазовых нарушений; синдром иммунных нарушений; и признаки других забо
леваний, на основе которых развивается перикардит.

Ф и б р и н о з н ы й  п е р и к а р д и т  характеризуется болью в области серд
ца, наличием шума трения перикарда. В воспалительный процесс вовлекаются 
также субэпикардиальные слои миокарда, что проявляется типичными измене
ниями на ЭКГ. ЭхоКГ позволяет обнаружить небольшое количество жидкости 
в перикарде, которое всегда присутствует при фибринозном процессе.

Э к с с у д а т и в н ы й  п е р и к а р д и т  может развиваться после стадии фиб
ринозного перикардита или минуя ее, при бурно начинающихся тотальных пери
кардитах (аллергические) и при первично-хронических заболеваниях (туберку
лезные, опухолевые). При медленном накоплении жидкости происходит растяже
ние наружного листка перикарда, свободно провисающий мешок перикарда 
оттесняет легкие, появляются симптомы сдавления трахеи, бронхов (одышка, 
кашель), однако даже при объеме выпота до 2-3 л гемодинамика может не нару
шаться.
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Т а м п о н а д а  с е р д ц а .  При давлении в полости перикарда в 50-60 мм 
вод. ст. диастола сердца ограничивается, что приводит к нарушению гемодина
мики, возникает так называемая тампонада сердца. Строгого параллелизма между 
объемом выпота и степенью расстройств гемодинамики нет. Симптомокомп- 
лекс тампонады сердца: сильные боли за грудиной, коллапс, тахикардия, парадок
сальный пульс. Сдавление верхней полой вены определяет вид больного: «кон
сульская голова», «воротник Стокса». Сдавление нижней полой вены приводит к 
гепатомегалии, «преждевременному» асциту (псевдоцирроз Пика). Характерна 
поза Брейтмана. Периодическое нарушение сознания является показанием для 
срочной пункции перикарда.

А д г е з и в н ы е  п е р и к а р д и т ы  характеризуются продуктивным соеди
нительнотканным воспалением с формированием рубцовой ткани. В большин
стве случаев адгезивный перикардит является следствием гнойных, туберку
лезных и геморрагических перикардитов. Спайки и даже полное заращение 
полости перикарда могут не ограничивать сокращений сердца. В ряде случаев 
клиническая картина очень скудна. Могут быть настойчивые жалобы и функ
циональные расстройства, вызванные рефлекторными механизмами.

К о н с т р и к т и в н ы й  п е р и к а р д и т .  При образовании утолщенной и плот
ной (нерастяжимой) капсулы, которая ограничивает объем диастолического на
полнения желудочков сердца, развивается гиподиастолия, и возникают стойкие 
гемодинамические нарушения, так называемый констриктивный синдром. Веду
щие клинические проявления при сдавливающем перикардите охарактеризова
ны триадой Бека: высокое венозное давление, асцит, «малое тихое сердце». Кон
стриктивный перикардит проходит в своем развитии 3 стадии: начальную, выра
женную и дистрофическую.

П а н ц и р н о е  с е р д ц е .  При значительной давности процесса, особенно в 
случаях его туберкулезной природы, возникают обызвествления перикарда. От
ложения извести хорошо видны при рентгенологическом обследовании и МРТ 
сердца, КТ.

Диагноз. При типичной клинической картине диагноз каждой из основ
ных клинико-морфологических форм (сухого, экссудативного и констриктив- 
ного перикардита) может быть установлен на поликлиническом этапе обследо
вания больного.

С у х о й  п е р и к а р д и т  диагностируют по особенностям возникающих при 
нем ощущений, болевому синдрому, наличию шума трения перикарда и характер
ных изменений ЭКГ. Ш ум трения перикарда -  высокоспецифичный симптом, его 
наличия достаточно для постановки диагноза перикардита. В типичных случаях 
шум имеет скребущий характер и выслушивается в фазах и систолы, и диастолы 
сердца. В типичных случаях боль при остром перикардите ощущается в области 
верхушки сердца, носит постоянный характер, усиливается при движениях тела и, 
особенно, при дыхании, препятствуя, как и при плеврите, глубокому вдоху.

Наиболее ранним признаком острого перикардита на ЭКГ является конкор
д а т н ы й  подъем сегмента ST обычно во всех стандартных отведениях (наиболь
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ший во II отведении), а также в грудных. Однако при локализации воспалительно
го процесса на ограниченном участке смещение сегмента ST может отмечаться 
в двух или даже только в одном из стандартных отведений. Характерна динами
ка изменений ЭКГ. Через 1-2 дня сегмент ST опускается ниже изолинии, затем 
постепенно, в течение 3-20 дней, возвращается к изолинии, несмотря на продол
жающийся воспалительный процесс в перикарде. При этом зубец Т постепенно 
уплощается и через 10-15 дней становится отрицательным или двухфазным в 
тех отведениях, в которых происходила динамика сегмента ST. Отрицательные 
зубцы Т сохраняются намного длительнее, чем смещение сегмента ST.

С помощью ЭхоКГ сухой перикардит распознается по уплотнению лист
ков перикарда, между которыми определяется небольшое количество выпота, 
иногда слоистого строения. Рентгенологическое исследование сердца с целью 
диагностики сухого перикардита не информативно.

Этиологический диагноз не труден в тех случаях, когда сухой перикардит 
возникает на фоне клинических проявлений уже распознанного основного забо
левания, например, системной красной волчанки. Учитывают, что сухой пери
кардит чаще всего наблюдается при обострении ревматизма и других диффузных 
заболеваний соединительной ткани, при пневмонии и плеврите (контактный пе
рикардит), а также как начальная стадия экссудативного перикардита различной 
этиологии, в том числе при туберкулезе.

Э к с с у д а т и в н ы й  п е р и к а р д и т  до развития признаков тампонады серд
ца выявляют главным образом по данным перкуссии и с помощью рентгенологи
ческого и эхокардиографического исследования. Характерными признаками яв
ляются увеличение интенсивности перкуторной тупости сердца, расширение ее 
границ во все стороны с резким расширением зоны абсолютной сердечной тупо
сти (вплоть до ее слияния с границами относительной тупости), образование ту
пого угла между правой границей сердца и верхней границей печеночной тупос
ти, изменение конфигурации перкуторно определяемых границ при перемене 
положения тела больного от горизонтального к вертикальному.

Начальные изменения ЭКГ при экссудативном перикардите не отличаются 
от описанных при сухом, в дальнейшем отмечается снижение вольтажа зубцов 
ЭКГ, электрическая альтернация желудочковых комплексов.

Ранним рентгенологическим признаком выпотного перикардита является 
расширение заднего нижнего изгиба перикарда, определяемого в правом боко
вом или косом положении больного при обычном исследовании и при компьютер
ной томографии. Отмечается также расширение сосудистого пучка в поперечни
ке, прежде всего за счет расширения верхней полой вены. Укорачивается высота 
сосудистого пучка. Достоверным признаком экссудативного перикардита является 
отсутствие пульсации по контурам сердечной тени, отмечаемое при рентгеноки- 
мографии.

Жидкость в полости перикарда хорошо обнаруживается при ЭхоКГ, с помощью 
которой можно примерно определить и общий объем выпота. КТ позволяет надежно 
дифференцировать увеличение размеров сердца при экссудативном перикардите и 
при заболеваниях сердца, сопровождающихся его выраженной дилатацией.
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К о н с т р и к т и в н ы й  п е р и к а р д и т  может быть заподозрен при наличии 
симптомов системной венозной гипертензии и увеличенной печени либо асцита, 
выслушивании перикард-тона у больных с перикардитом в анамнезе. Подтвер
дить диагноз помогают характерные изменения ЭКГ, кривой пульса яремной вены 
(двухволновая кривая) и особенно данные рентгенологического исследования и 
эхокардиографии.

На ЭКГ кроме характерной для констрикгивного перикардита триады измене
ний (высокий зубец Р, низковольтный комплекс QRS, отрицательный зубец Т) 
наблюдаются изменения формы комплекса QRS: расщепление, расширение, обра
зование зазубрин, углубление зубца Q, которые свидетельствуют о глубине вовле
чений в патологический процесс миокарда. Увеличенный зубец Р резко контрасти
рует с низковольтным комплексом QRS, свидетельствуя о рабочей гипертрофии 
предсердий.

Дифференцировать выпотной перикардит приходится чаще всего с на
коплением в перикардиальной полости содержимого невоспалительного про
исхождения (гидроперикард, гемоперикард). Надежно отличить от выпотного 
перикардита гидроперикард возможно только путем пункции с последующим 
лабораторным исследованием полученной жидкости. От экссудата жидкость при 
гидроперикарде отличается прозрачностью, бедностью форменными элемен
тами крови, низкой относительной плотностью (меньше 1,018) и низким (ме
нее 3%) содержанием белка.

Этиологический диагноз экссудативного перикардита устанавливают на 
основании сопутствующих признаков основного заболевания, но иногда для 
определения этиологии перикардита требуется пункция перикарда или его био
псия, которые производят в стационаре.

При диагностике т у б е р к у л е з н о г о  п е р и к а р д и т а  учитывают, 
что он чаще возникает у лиц с активным туберкулезным процессом другой ло
кализации или у перенесших туберкулез в недалеком прошлом. Боли в области 
сердца возникают редко и не бывают сильными. Наблюдаются субфебрильная 
температура, потливость, сухой кашель. Туберкулиновые пробы становятся вы
сокоположительными. Течение заболевания характеризуется длительностью и 
торпидностью, внутриперикардиальный выпот может достигать значительно
го объема, не вызывая тампонады сердца.

Первые п р и з н а к и р е в м а т и ч е с к о г о  п е р и к а р д и т а  возникают обычно 
в конце первой или в начале второй недели со дня начала суставной атаки, при 
рецидивах полиартрита -  в более поздние сроки, на 3-4-й неделе. Большие пери
кардиальные выпоты представляют исключение, тампонада сердца у взрослых 
почти никогда не развивается. Нарушения кровообращения чаще являются след
ствием ревматического миокардита.

Предполагать вирусную этиологию перикардита следует при его сочета
нии с фарингитом, ринитом, герпесом, очаговой или интерстициальной пнев
монией, миалгией, плевритом, серозным менингитом, увеличением лимфати
ческих узлов, печени и селезенки, со своеобразной сыпью (инфекционный моно-
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нуклеоз); иногда диагностическое значение имеют лейкоцитопения, мононукле- 
арная реакция крови.

Лечение зависит от профилактики и рационального лечения тех заболе
ваний, которые ведут к возникновению перикардита (ревматизм, туберкулез). 
При лечении ревматического перикардита применяются большие дозы сали- 
цилатов, болеутоляющие средства и гормональная терапия.

Всем больным назначают НПВП (например, индометацин по 100-150 
мг/сут, нимесулид по 100 мг 2 раза). ГКС в течение 1—1Ѵ2 мес (не рекомен
дуются при опухолевой природе перикардита) -  при неполном эффекте НПВП. 
При перикардитах туберкулезной этиологии применяют длительное противо
туберкулезное лечение в начальном периоде болезни, что иногда позволяет 
избежать сращения перикарда и оперативного вмеш ательства. П рименяю т
ся стрептомицин, фтивазид, ПАСК и другие противотуберкулезные препара
ты и их комбинации.

При экссудативном перикардите осторожно удаляют жидкость, а в пери
кард вводят примерно такое же количество воздуха. Если в полости перикарда 
имеется гной, его отсасывают, полость промывают 1-2%  раствором риванола, 
в околосердечную сумку вводят 500000 ЕД пенициллина через каждые 3 дня, 
сочетая с в/м введением его по обычным правилам.

Если течение экссудативного перикардита хроническое, применяют консер
вативное лечение мочегонными, слабительными и потогонными средствами. При 
НК применяют эуфиллин, горицвет и препараты наперстянки. При тампонаде 
сердца показаны бессолевая диета, ограничение жидкости до 500 мл/сут, моче
гонные.

Консервативное лечение к о н с т р и к т и в н о г о  перикардита неэффективно. 
Если химиотерапевтическое лечение в течение 2-3  мес не привело к исчезно
вению признаков сдавливания сердца, больному должна быть рекомендована 
операция перикардэктомии.

Для борьбы с задержкой воды и электролитов в тяжелых случаях приме
няют мочегонные средства и диету с малым содержанием натрия. Длитель
ное применение комбинаций мочегонных (гипотиазид, гигротон, фуросемид, уре- 
гит) приводит не только к исчезновению отеков и асцита, но и к уменьшению 
одышки. Уменьшается одутловатость лица, улучшается аппетит, но при этом 
возникает дефицит всех водорастворимых витаминов, который необходимо ком
пенсировать назначением комплекса витаминов.

СГ малоэффективны, т.к. степень расслабления сердца в период диастолы 
слаба, крови в желудочек поступает недостаточно и систолический выброс не 
может увеличиться. В то же время СГ при МА, замедляя темп сердечной 
деятельности, улучшают подготовку к операции.

Для борьбы с кахексией и гипопротеинемией применяют повторные перели
вания протеина, плазмы или цельной крови и анаболические гормоны: ретаболил, 
неробол, меробол. Диета должна содержать достаточное количество полноцен
ного белка. Продлению жизни способствует операция перикардэктомии, своев
ременный перевод на инвалидность и освобождение от бытовых нагрузок.
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1.9. ВНЕЗАПНАЯ СЕРДЕЧНАЯ СМЕРТЬ
Внезапная сердечная смерть (ВСС) рассматривалась в разделе ИБС как 

составляющая этого заболевания. В 2001 г. были опубликованы Рекомендации 
Европейского общества кардиологов (ESC Pocket Guidelines on Prevention of 
Sudden Cardiac Death. European Heart Journal, 2001;22:1374-1450), в которых 
проблема ВСС рассмотрена шире, чем фрагмент ИБС. Эти соображения побу
дили нас ввести специальный раздел, посвященный ВСС.

ВСС -  естественная смерть, наступившая вследствие сердечных причин, 
проявляющаяся внезапной потерей сознания в течение одного часа с момента появления 
симптомов; может быть известно о наличии заболевания сердца, однако время и меха
низм наступления смерти непредсказуемы». Ключевые концепции ВСС -  это нетравмати
ческая ее причина и то, что наступление смерти мгновенно и непредсказуемо.

Эпидемиология. Основная причина ВСС -  фибрилляция желудочков (в 75-80% 
случаев), брадиаритмии являются причиной ВСС у минимального числа больных. В 5- 
10% случаев ВСС у пациентов не выявляется коронарной болезни сердца либо ХСН. 
Частота ВСС варьирует от 0,36-1,28 на 1000 человек в год. В эти исследования включают
ся только данные о погибших или реанимированных службой скорой помощи; таким 
образом, официальные данные ниже, чем реальное количество случаев ВСС в общей 
популяции.

Частота ВСС среди взрослых составляет 1 на 1000 в год.
Рассматривают модифицируемые и немодифицируемые факторы риска. К пер

вым относятся курение, артериальная гипертензия, повышенный уровень ЛПНП, са
харный диабет и ожирение. Ко вторым -  возраст, мужской пол, наследственность по 
ИБС и другие различные генетические факторы.

Поскольку вероятность ВСС даже в группе риска невелика, постольку и действен
ность профилактики также неопределенна. В связи с этим рекомендации европейского 
общества кардиологов, направленные на снижение частоты ВСС, распределены следу
ющим образом:

Класс I: достоверные доказательства и/или единство мнений экспертов в том, что 
данная процедура или вид лечения целесообразны, полезны и эффективны.

Класс И: противоречивые доказательства и/или расхождение во мнениях экспертов 
о пользе/эффективности процедуры или лечения.

Класс ІІа: преобладают доказательства и/или мнения экспертов за пользу/эффек
тивность.

Класс ИЬ: польза/эффективность недостаточно хорошо подтверждена доказатель
ствами и/или мнениями экспертов.

Термины «первичная» и «вторичная» профилактика используется в основном при
менительно к желудочковой аритмии. Терапия, рекомендуемая пациентам с остановкой 
сердца и синкопами/гипотензией на фоне пароксизма желудочковой тахикардии, являет
ся «вторичной» профилактикой.

I. Инфаркт миокарда и сердечная недостаточность
А. Стратификация риска (используются как неинвазивные, так и инвазивные тесты) у 

пациентов, перенесших ИМ с развитием / без развития СН.
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Класс I. Демографическая изменчивость; фракция выброса левого желудочка; вари
абельность ритма; высокая чувствительность барорецепторов; объем левого желудочка.

Класс На. Экстрасистолия; неустойчивая желудочковая тахикардия; ЧСС покоя.
Класс ИЬ. Поздние потенциалы ЭФИ; динамичность зубца Т; проходимость инфаркт- 

зависимой артерии.
Б. Первичная и вторичная профилактика ВСС у пациентов с ИМ в анамнезе

В этой группе к первичной профилактике относится медикаментозное 
лечение (З-адреноблокаторами, аспирином, ингибиторами АПФ и холестерин- 
снижающими препаратами. У больных с документированной устойчивой ЖТ 
или ФЖ, альтернативой является имплантируемый кардиовертер-дефибрил- 
лятор (КД) или амиодарон, а в отдельных случаях абляция или хирургическое 
лечение. У пациентов с ИМ  в анамнезе, снижением ФВ ЛЖ  <40% (<35%) и 
пароксизмами неустойчивой ЖТ, либо индуцируемой устойчивой или неус
тойчивой ЖТ при программированной электростимуляции (ЭФИ), рекомен
дованным методом лечения является имплантация КД. Для вторичной про
филактики ВСС применение КД рекомендовано реанимированным после ФЖ 
и пациентам с гемодинамически значимыми пароксизмами ЖТ.

II. Кардиомиопатии
Г и п ер тр о ф и ч еская  карди о м и о п ати я  (ГКМП). ГКМ П является относи

тельно часто встречаемой патологией сердца (частота среди взрослых около 
1:500), при которой ВСС является вероятным исходом в лю бом возрасте, но 
наиболее часто у молодых, нередко асимптомных пациентов. Имплантация 
КД для профилактики ВСС серьезно обоснована у больных, выживш их после 
остановки сердца (вторичная профилактика). Профилактическое использова
ние КД также возможно у пациентов с двумя и более факторами риска.

Класс I. Устойчивая ЖТ; ФЖ.
Класс На. Семейный анамнез ВСС; синкопы; ГЛЖ (ТМЖП > 3 см); неустойчивая ЖТ; 

гипотония во время выполнения нагрузочного стресс-теста.
Класс ІІЬ. Высокий риск мутаций.

Первичная профилактика: Класс ІІа -  кардиовертер-дефибриллятор; Класс 
ІІа -  Амиодарон.

Вторичная профилактика: Класс I -  кардиовертер-дефибриллятор.
Аритмогенная дисплазия правого желудочка (АДПЖ). АДПЖ  является од

ной из основных причин ВСС в «докоронарной» возрастной группе. ВСС чаще 
случается у пациентов с выраженными изменениями правого желудочка, а также 
с вовлечением в процесс ЛЖ. У реанимированных после ВСС (вторичная профи
лактика), у пациентов с устойчивой ЖТ и неэффективной терапией антиаритми- 
ками и у больных из группы высокого риска с документированными пароксизма
ми ЖТ наиболее адекватным лечением является имплантация КД.

Класс I. Устойчивая ЖТ; ФЖ.
Класс ІІа. Устойчивая ЖТ/ФЖ; дилатация ПЖ; дисфункция ПЖ; индуцируемая ЖТ/ 

ФЖ при ЭФИ.
Класс ІІЬ. Семейный анамнез ВСС; поздние потенциалы + дисфункция ЛЖ; ЖТ; инду

цируемая ЖТ/ФЖ при ЭФИ.
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Первичная профилактика: класс На -  кардиовертер-дефибриллятор; класс 
ІІа -  антиаритмические препараты.

Вторичная профилактика: Класс I -  кардиовертер-дефибриллятор.
Д и л а т а ц и о н н а я  к а р д и о м и о п а т и я  ( Д К М П ) .
ВСС является одной из наиболее частых механизмов смерти при ДКМП, 

особенно на ранних стадиях заболевания. Доказано, что фракция выброса (ФВ) 
является наиболее точным предиктором исхода как в отношении ВСС, так и 
смерти при прогрессирующей СН. Частота синкопальных эпизодов также счи
тается одним из достоверных факторов риска ВСС.

Общая терапевтическая стратегия, направленная на снижение риска ВСС 
у пациентов с ДКМ П, включает использование ингибиторов АПФ, Р-адреноб- 
локаторов и антагонистов рецепторов альдостерона, тогда как амиодарон и им
плантация КД используются в индивидуальных случаях. В нескольких иссле
дованиях, изучавших роль антиаритмических препаратов у больных с ДКМП, 
получены данные (не доказанные статистически), что медикаментозное лече
ние, рекомендуемое больным, перенесшим ИМ  с развитием СН, столь же эф
фективно у больных ДКМ П. Использование КД для вторичной профилактики 
считается допустимым, имплантация КД также рекомендуется пациентам из 
группы высокого риска с целью первичной профилактики ВСС.

III. Генетическая патология ионны х каналов
У д л и н е н и е  и н т е р в а л а  QT. Синдром «удлиненного QT» ассоциирует

ся с высоким риском ВСС. Стратификация риска в основном базируется на 
наличии синкопальных эпизодов, Torsades de Pointe (ЖТ «пируэт») и остановки 
сердца в анамнезе. Первичная профилактика ВСС в целом основана на лечении 
Р-адреноблокаторами. Имплантация КД рекомендована для вторичной профи
лактики, а также у больных с ЖТ/ФЖ  на фоне адекватного лечения Р-адреноб
локаторами в анамнезе.

С и н д р о м  Б р у г а д а .  Диагностика синдрома Бругада (СБ) основана на 
наличии спонтанной или индуцируемой элевации сегмента ST в отведениях V -  
Ѵ3 с/без блокадой правой ножки пучка Гиса (БПНПГ). Стратификация риска до 
настоящего времени недостаточно определена, обсуждается роль ЭФИ для вы
явления пациентов с факторами высокого риска. У выживших после остановки 
сердца рекомендуется имплантация КД. Профилактическое использование КД в 
группе высокого риска настоятельно рекомендуется, однако данный подход огра
ничен отсутствием четко определенных критериев риска.

К а т е х о л а м и н е р г и ч е с к а я  п о л и м о р ф н а я  ж е л у д о ч к о в а я  т а х и 
к а р д и я .  До настоящего времени отсутствует точное определение катехола- 
минергической полиморфной желудочковой тахикардии (КПЖТ), так как про
ведение крупномасштабных исследований невозможно. Это заболевание ассо
циируется с вы соким риском ВСС в молодом возрасте, но критерии для 
стратификации отсутствуют. Профилактика ВСС основана на применении (3- 
адреноблокаторов; КД рекомендованы для вторичной профилактики, так как 
значимость КД для первичной профилактики не определена.
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IV. Патология клапанов
А о р т а л ь н ы й  с т е н о з .  В 20%  случаев  см ерти  при ао ртальн ом  

стенозе (АС) обусловлены ВСС. «Асимптомные» пациенты с гемодинамичес
ки выраженным аортальным стенозом должны находиться под постоянным на
блюдением и при развитии симптомов -  безотлагательно прооперированы. У па
циентов с документированной устойчивой желудочковой тахикардией должна рас
сматриваться возможность имплантации КД.

П р о л а п с  м и т р а л ь н о г о  к л а п а н а .  Пролапс митрального клапана 
(ПМК), как правило, имеет благоприятный прогноз; имеются предположения о 
риске ВСС, однако доказательства отсутствуют. Большинство случаев ВСС 
описано у пациентов, перенесших ранее синкопы или остановку сердца, семейный 
анамнез ВСС в молодом возрасте, с выраженным пролабированием или миксо- 
матозным изменением створок митрального клапана. Пациентам, выжившим после 
остановки сердца, рекомендуется имплантация КД.

V. Патология коронарных артерий
А н о м а л ь н о е  о т х о ж д е н и е  к о р о н а р н ы х  а р т е р и й .  Наиболее ча

сто ВСС случается у пациентов с аномальным отхождением ствола левой коро
нарной артерии от правого либо некоронарнош синусов Вальсальвы. Следова
тельно, особое внимание должно уделяться молодым пациентам с болью в груди, 
похожей по описанию на ангинозную. Хирургические вмешательства являются 
наиболее подходящим методом лечения у пациентов с высоким риском ВСС.

VI. Синдром Вольфа-Паркинсона-Уайта (W PW )
По данным современных исследований, у пациентов с синдромом W PW  

частота ВСС составляет 0,15% в год. Основной причиной ВСС является пере
ход ФП с быстрым желудочковым ответом в ФЖ. Выжившие после реанима
ции по поводу ВСС, как правило, характеризуются отсутствием симптомов, 
укорочением интервалов R -R  (<250 мс) во время пароксизма ФП, наличием 
множественных или заднеперегородочных дополнительных путей проведения. 
Электрофизиологическое исследование с возбуждением предсердий и опреде
лением интервалов R -R  между предвозбужденными комплексами QRS имеет 
высокую чувствительность, но специфичность и значимость при определении 
положительного предиктора ограничены. У пациентов с высоким риском ВСС 
рекомендована катетерная абляция, в особенности у реанимированных после 
ФЖ или больных с клиническими проявлениями во время приступов ФП с быс
трым ответом желудочков.

VII. Брадиаритмии
Установлено, что брадиаритмии являются причиной ВСС в 15-20%  случа

ев. Факторами риска брадиаритмической смерти являются АѴ блокада высо
кой степени с нарушениями внутрижелудочкового проведения, однако при нали
чии структурных изменений в сердце эти факторы могут предрасполагать к 
развитию тахиаритмий. Электрокардиостимуляция является средством выбо
ра у пациентов группы высокого риска с брадиаритмией: она купирует симпто
матику и может снизить летальность.
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Внегоспитальная реанимация
Выживаемость после остановки сердца варьирует от 5% до 60% в зависи

мости от характеристик остановки сердца (то есть сердечной этиологии или 
нет; верифицированная или нет; фибрилляция желудочков или нет). На резуль
тат сердечно-легочной реанимации (CJIP) влияет не только успешность ее про
ведения, но и состояние пациента до начала CJIP.

В настоящее время общепринятым считается тот факт, что время, про
шедшее до электрической дефибрилляции, является единственным и наиболее 
значимым определяющим фактором выживаемости после остановки сердца.

Инструкция к автоматическому наружному дефибриллятору позволяет про
водить дефибрилляцию в случаях внегоспитальной ФЖ или ЖТ людям немеди
цинских профессий, часто за много минут до прибытия бригады скорой помо
щи. Эта стратегия известна на Западе как «дефибрилляция, проведенная пер
вым отреагировавшим», по принципу взаимопомощи.

1.10. СЕРДЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ
По данной теме составлены рекомендации В.Ю .Мареевым [18], основан

ные на американских стандартах. Мы будем широко цитировать эти рекомен
дации, используя, однако, и наши материалы [59].

Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) -  кардиально обусловленное наруше
ние (насосной) функции с соответствующими симптомами, заключающееся в неспособ
ности системы кровообращения доставлять органам и тканям необходимое для их нор
мального функционирования количество крови. Таким образом, это диспропорция между 
состоянием кровообращения и обменом веществ, которая нарастает с увеличением актив
ности жизненных процессов; патофизиологическое состояние, при котором нарушение 
функции сердца не позволяет ему поддерживать уровень кровообращения, необходимый 
для метаболизма в тканях.

Эпидемиология. Распространенность клинически выраженной ХСН в популя
ции не менее 1,8-2,0%. Среди лиц старше 65 лет частота встречаемости ХСН возрастает до 
6-10%, и декомпенсация становится самой частой причиной госпитализации пожилых 
больных. Число больных с бессимптомной дисфункцией ЛЖ не менее чем в 4 раза пре
вышает количество пациентов с клинически выраженной ХСН. За 15 лет число госпитали
заций с диагнозом ХСН утроилось, а за 40 лет увеличилось в 6 раз. Пятилетняя выживае
мость больных с ХСН все еще ниже 50%. Риск внезапной смерти в 5 раз выше, чем в 
популяции. В США насчитывается более 2,5 млн больных с ХСН, ежегодно умирает около 
200 тыс. пациентов, 5-летняя выживаемость после появления признаков ХСН составляет 
50%.

Причины. ХСН может развиться на фоне практически любого заболевания сердеч
но-сосудистой системы, однако основными тремя являются следующие наднозологические 
формы: ИБС, артериальные гипертензии и сердечные пороки.

ИБС. Из существующей классификации особенно часто острый инфаркт миокарда 
(ОИМ) и ишемическая кардиомиопатия (ИКМП -  нозологическая единица, введенная в
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клиническую практику МКБ-10), приводят к развитию ХСН. Механизмы возникновения и 
прогрессирования ХСН вследствие ОИМ обусловлены изменением геометрии и локаль
ной сократимости миокарда, названным термином «ремоделирование левого желудочка» 
(ЛЖ), при ИКМП имеет место снижение тотальной сократимости миокарда, названное 
термином «гибернация («спячка») миокарда».

Артериальные гипертензии. Вне зависимости от этиологии гипертензии происхо
дит структурная перестройка миокарда, имеющая специфическое название -  «гиперто
ническое сердце». Механизм ХСН в данном случае обусловлен развитием диастоличес
кой дисфункции ЛЖ.

Сердечные пороки. Для России до настоящего времени характерно развитие ХСН 
вследствие приобретенных и некорригированных ревматических пороков.

Несколько слов необходимо сказать о дилатационной кардиомиопатии (ДКМП), 
как о причине ХСН. ДКМП -  заболевание достаточно редкое, неуточненной этиологии, 
которое развивается в относительно молодом возрасте и быстро приводит к сердечной 
декомпенсации.

Установление причины ХСН необходимо для выбора тактики лечения каждого кон
кретного больного.

Принципиальная «новизна» современных представлений о патогенезе ХСН связана с 
тем фактом, что далеко не все больные имеют симптомы декомпенсации в результате сни
жения насосной (пропульсивной) способности сердца. Важными факторами на пути раз
вития и прогрессирования ХСН являются снижение сердечного выброса (у большинства 
больных), задержка натрия и избыточной жидкости в организме.

Патогенез (см. рис.4).

Рис. 4. Схема патогенеза ХСН (В.Ю. Мареев, 1995)
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С точки зрения современной теории, основную роль в активизации компенсаторных 
механизмов (тахикардия, механизм Франка-Старлинга, констрикция периферических со
судов) играет гиперактивация локальных или тканевых нейрогормонов. В основном это 
симпатико-адреналовая система (САС) и ее эффекторы -  норадреналин и адреналин и 
ренин-ангиотензин-альдостероновая система (РААС) и ее эффекторы -  ангиотензин II (А- 
II) и альдостерон, а также система натрийуретических факторов. Проблема заключается в 
том, что «запущенный» механизм гиперактивации нейрогормонов является необрати
мым физиологическим процессом. Со временем кратковременная компенсаторная акти
вация тканевых нейрогормональных систем переходит в свою противоположность -  хро
ническую гиперактивацию. Последняя сопровождается развитием и прогрессированием 
систолической и диастолической дисфункции ЛЖ (ремоделирование).

При повреждении сердца ударный объем желудочка будет уменьшаться, а конечно
диастолический объем и давление в этой камере расти. Это увеличивает конечно-диасто
лическое растяжение мышечных волокон, что приводит к большему систолическому их 
укорочению (закон Старлинга). Механизм Старлинга помогает сохранить СВ, но резуль
тирующий хронический подъем диастолического давления будет передаваться на пред
сердия, легочные вены или вены большого круга кровообращения. Увеличивающееся 
капиллярное давление сопровождается транссудацией жидкости с развитием отеков. 
Уменьшенный СВ, особенно при снижении АД, активизирует САС, стимулирующую 
сокращения миокарда, частоту сердечных сокращений, венозный тонус, а уменьшение 
перфузии почек ведет к снижению скорости гломерулярной фильтрации, обратному вса
сыванию воды и хлорида натрия, активации РААС.

Гипоксия тканей при ХСН является не только результирующим звеном патогенеза, 
но и фактором, имеющим непосредственное провоцирующее действие на остальные 
ведущие его компоненты -  снижение насосной способности сердца, преднагрузку, пос- 
ленагрузку и ритм сердца. Гипоксия является сложным мультикомпонентным, мно
гоступенчатым процессом. Прямые первичные эффекты гипоксии направлены на ми
шени, локализованные на самых различных уровнях: организменном, системном, кле
точном и субклеточном. На субклеточном уровне гипоксия инициирует развитие апоптоза 
[Бойцов С.А., 1995].

Результатом описанных процессов является увеличение периферического сосу
дистого сопротивления и ОЦК с соответствующим ростом постнагрузки и преднаг- 
рузки.

Классификация ХСН. Наиболее удобна и отвечает запросам практики 
функциональная классификация Нью-Йоркской ассоциации сердца, предпола
гающая выделение четырех функциональных классов по способности больных 
переносить физические нагрузки. Эта классификация рекомендована к исполь
зованию ВОЗ.

Принцип, заложенный в ее основу -  оценка физических (функциональных) 
возможностей пациента, которые могут быть выявлены врачом при целенаправ
ленном, тщательном и аккуратном сборе анамнеза, без применения сложной ди
агностической техники. Выделено четыре функциональных класса (ФК) ХСН.

I ФК. Больной не испытывает ограничений в физической активности. Обыч
ные нагрузки не провоцируют возникновения слабости (дурноты), сердцебие
ния, одышки или ангинозных болей.
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II ФК. Умеренное ограничение физических нагрузок. Больной комфортно 
чувствует себя в состоянии покоя, но выполнение обычных физических нагру
зок вызывает слабость (дурноту), сердцебиение, одышку или ангинозные боли.

III ФК. Выраженное ограничение физических нагрузок. Больной чувствует 
себя комфортно только в состоянии покоя, но меньшие, чем обычно, физичес
кие нагрузки приводят к развитию слабости (дурноты), сердцебиения, одышки 
или ангинозных болей.

IV ФК. Неспособность выполнять какие-либо нагрузки без появления дис
комфорта. Симптомы сердечной недостаточности или синдром стенокардии 
могут проявляться в покое. При выполнении минимальной нагрузки нарастает 
дискомфорт.

Проще всего определить ФК у пациентов можно по дистанции 6-минутной 
ходьбы. Этот метод широко используется в последние 4 -5  лет в США, в том 
числе и в клинических исследованиях. Состояние пациентов, способных за 6 мин 
преодолеть от 426 до 550 м, соответствует легкой ХСН; от 150 до 425 м -  
средней, а тех, кто не способен преодолеть и 150 м, -  тяжелой декомпенсации. 
Таким образом, функциональная классификация ХСН отражает способность 
больных к выполнению физических нагрузок и очерчивает степень изменений 
функциональных резервов организма. Это особенно значимо при оценке дина
мики состояния больных.

К линические п роявлен ия . У большинства больных первично развива
ется недостаточность левого сердца. Наиболее частой жалобой является инспи- 
раторная одышка, вначале связанная с физической нагрузкой и прогрессирующая 
до ортопноэ, пароксизмальной постуральной, до одышки в покое. Характерны жа
лобы на непродуктивный кашель, никтурию. Больные с ХСН отмечают слабость, 
утомляемость, которые являются результатом уменьшенного кровоснабжения 
скелетных мышц и ЦНС. При правожелудочковой недостаточности появляются 
жалобы на боль в правом подреберье из-за застоя в печени, потерю аппетита, 
тошноту из-за отека кишки или уменьшенной гастроинтестинальной перфузии, пе
риферические отеки.

При осмотре можно отметить, что часть больных, даже с выраженной ХСН, 
в покое выглядят хорошо, у других одышка появляется при разговоре или мини
мальной активности; больные с длительным и тяжелым течением выглядят 
кахексичными, цианотичными. У части больных находят тахикардию, артери
альную гипотензию, падение пульсового давления, холодные конечности, по
тливость (признаки активации САС). При обследовании сердца выявляется сер
дечный толчок, расширенный или приподнимающий верхушечный толчок (ди- 
латация или гипертрофия желудочков), ослабление I тона, протодиастолический 
ритм галопа. При левожелудочковой недостаточности выслушиваются жест
кое дыхание, сухие хрипы (застойный бронхит), крепитация в базальных отде
лах легких, может определяться тупость в базальных отделах (гидроторакс). 
При правожелудочковой СН выявляются набухшие яремные вены, увеличение 
печени; небольшое надавливание на нее может увеличить набухание яремных
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вен -  положительный гепатоюгулярный рефлекс. Асцит и анасарка появляются 
у части больных.

Методы оценки тяжести ХСН. Оценка тяжести состояния больного и 
особенно эффективности проводимого лечения является насущной задачей каж
дого практического врача. С этой точки зрения необходим единый универсаль
ный критерий состояния больного с ХСН.

Именно динамика ФК при лечении позволяет объективно решить, правиль
ны ли и успешны ли наши терапевтические мероприятия. Проведенные иссле
дования доказали и тот факт, что определение ФК в известной степени предоп
ределяет и возможный прогноз заболевания.

Использование простого и доступного 6-минутного теста коридорной ходьбы 
дает возможность количественно измерить тяжесть и динамику состояния боль
ного с ХСН при лечении и его толерантность к физическим нагрузкам.

Кроме динамики ФК и толерантности к нагрузкам для контроля за состоя
нием больных с ХСН применяются оценка клинического состояния пациента 
(выраженность одышки, диурез, изменения массы тела, степень застойных яв
лений и т.п.); динамика ФВ ЛЖ  (в большинстве случаев по результатам эхокар- 
диографии); оценка качества жизни больного, измеряемая в баллах при исполь
зовании специальных опросников, наиболее известным из которых является оп
росник Миннесотского университета, разработанный специально для больных с 
ХСН.

Прогноз. Годичная смертность больных ХСН I функционального класса 
по классификации Нью-Йоркской ассоциации сердца (ФК NYHA) составляет 
около 10%, при II ФК -  20%, при III ФК -  40%, при IV ФК -  более 60%. Несмот
ря на внедрение новых методов терапии, уровень смертности больных с ХСН 
не снижается.

Лечение ХСН [см. 37, 34]. Целями лечения ХСН являются устранение 
или минимизация клинических симптомов ХСН -  повышенной утомляемости, 
сердцебиения, одышки, отеков; защита органов-мишеней -  сосудов, сердца, по
чек, головного мозга (по аналогии с терапией АГ), а также предупреждение 
развития гипотрофии поперечно-полосатой мускулатуры; улучшение качества 
жизни, увеличение продолжительности жизни уменьшение количества госпита
лизаций.

Существуют немедикаментозные и медикаментозные методы лечения.
Н ем еди к ам ен тозн ы е методы .
Диета. Главный принцип -  ограничение потребления соли и в меньшей сте

пени -  жидкости. При любой стадии ХСН больной должен принимать не менее 
750 мл жидкости в сутки. Ограничения по употреблению соли для больных ХСН 
I ФК -  менее 3 г в сутки, для больных ІІ-ІІІ ФК -  1,2-1,8 г в сутки, для IV ФК -  
менее 1 г в сутки.

Физическая реабилитация. Варианты -  ходьба или велотренажер по 20- 
30 мин в день до пяти раз в неделю с осуществлением самоконтроля самочув
ствия, пульса (эффективной считается нагрузка при достижении 75-80%  от 
максимальной для пациента ЧСС).
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М едикаментозное лечение Х С Н  (см. рис. 5).
Весь перечень лекарственных средств, применяемых для лечения ХСН, под

разделяют на три группы: основная, дополнительная, вспомогательная.
Основная группа  препаратов полностью соответствуют критериям «ме

дицины доказательств» и рекомендована к применению во всех странах мира: 
ингибиторы АПФ, мочегонные средства, СГ, (3-адреноблокаторы (дополнитель
но к иАПФ).

Диуретики Вазодилататоры ИАПФ а-блокаторы
(нитраты, БММК) А Р А 11 верапамил?

альдалактон амиордарон?

Рис.5. Схема лечения ХСН.

Дополнительная группа, эффективность и безопасность которой доказана 
крупными исследованиями, однако требует уточнения (проведения мета-анали- 
за): антагонисты альдостерона, антагонисты рецепторов к А-ІІ, БКК последнего 
поколения.

Вспомогательные препараты, применение их диктуется определенными 
клиническими ситуациями. К ним относятся периферические вазодилататоры, 
антиаритмические средства, антиагреганты, прямые антикоагулянты, неглико- 
зидные положительные инотропные средства, кортикостероиды, статины.

Несмотря на большой выбор лекарственных средств, в лечении больных 
недопустима полипрагмазия (неоправданное назначение большого количества 
групп препаратов). В то же время сегодня на уровне поликлинического звена 
основная группа препаратов для лечения ХСН не всегда занимает ведущие по
зиции, порой отдается предпочтение препаратам второй и третьей групп.

Ниже приведена характеристика препаратов основной группы.
Ингибиторы АПФ. В России полностью доказана эффективность и безо

пасность в лечении ХСН следующих иАПФ: каптоприл, эналаприл, рамиприл, 
фозиноприл, трандолаприл.

Назначение иАПФ показано всем больным ХСН, вне зависимости от ста
дии, функционального класса, этиологии и характера процесса. Неназначение иАПФ 
ведет к увеличению смертности больных с ХСН. Наиболее раннее назначение 
иАПФ, уже при IФ К  ХСН, способно замедлить прогрессирование ХСН.
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Возможными побочными реакциями при назначении иАПФ (в сумме не бо
лее 7 -9  % причин отмены) являются: сухой кашель, артериальная гипотензия, 
нарастание степени ХПН в виде азотемии, гиперкалиемии. Сухой кашель, возни
кающий примерно в 3% случаев, обусловлен блокадой разрушения брадикинина 
в бронхах. Доказана возможность назначения иАПФ при наличии хронического 
бронхита или бронхиальной астмы, при этом степень кашля не усиливается. Наи
меньший риск данного побочного действия имеет ф озиноприл. Нарастание сте
пени протеинурии, азотемии -  достаточно редкое осложнение, встречающееся 
преимущественно у пациентов с сопутствующей ХПН. В таких случаях целесо
образно также назначать ф озиноприл, имеющий два пути элиминации из орга
низма -  почечный и печеночный. Артериальная гипотензия может иметь место 
сразу после начала терапии иАПФ вследствие быстрого воздействия на циркули
рующие нейрогормоны. При терапии в титрующих дозах этот эффект либо не 
возникает, либо уменьшается максимум к концу второй недели терапии. А дли
тельный эффект иАПФ реализуется через блокаду тканевых нейрогормонов.

М инимизация артериальной гипотензии достигается отказом от одновре
менного назначения иАПФ и вазодилататоров ((3-адреноблокаторов, БКК, нит
ратов), после стабилизации уровня АД при необходимости можно вернуться на 
прежнюю терапию; отказом от предшествующей активной мочегонной тера
пии, особенно накануне с целью избежать потенцирующего эффекта препара
тов. У пациентов с исходной гипотензией возможно кратковременное примене
ние небольших доз стероидных гормонов -1 0 -1 5  мг/сут, однако, если исходное 
систолическое артериальное давление (АДс) менее 85 мм рт.ст., терапия иАПФ 
не показана. Начало терапии любым иАПФ следует начинать с минимальных 
(стартовых) доз, которые рассмотрены ниже.

Основные принципы дозирования иАПФ. Существует понятие стартовых 
и максимальных (целевых) доз для каждого конкретного препарата.

Удвоение дозы препарата производится не чаще, чем 1 раз в неделю (тит
рование), при условии хорошего самочувствия пациента, отсутствии побочных 
реакций, а также уровне АДс не менее 90 мм рт.ст.

Мочегонные средства (диуретики). Основное показание для назначения 
мочегонных препаратов -  клинические признаки и симптомы избыточной за
держки жидкости в организме больного ХСН. Однако следует помнить о том, 
что диуретики обладают двумя негативными свойствами -  гиперактивируют 
нейрогормоны ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, а также вызыва
ют электролитные нарушения.

Принципы терапии диуретиками:
-  комбинируются с иАПФ, что позволяет снизить дозу мочегонных средств 

при одинаковом клиническом эффекте;
-  назначается слабейший из эффективных диуретиков с целью предотвра

щения развития зависимости пациента от мочегонных средств, а также для воз
можности иметь резерв по типу и дозе диуретика в период декомпенсации ХСН;

-  назначаются ежедневно в минимальной дозе с достижением положитель
ного баланса жидкости по диурезу в фазу терапии декомпенсации ХСН 800— 
1 ООО мл, при под держивающей терапии -  200 мл под контролем массы тела.
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Характеристика наиболее часто используемых диуретиков. В настоящее 
время в основном применяются две группы диуретиков -  тиазидные и петлевые.

Из группы тиазидных диуретиков предпочтение отдается гидрохлортиазиду, 
который назначается при умеренной ХСН (ІІ-ІІІ ФК NYHA). В дозе до 25 мг в 
сутки вызывает минимум побочных реакций, в дозе более 75 мг могут регистриро
ваться дисэлектролитные расстройства. Максимальный эффект -  через 1 ч после 
приема, длительность действия - 1 2  ч. Рекомендован прием утром натощак.

Один из наиболее мощных петлевых диуретиков -  ф у р о с е м и д ,  началь
ный эффект -  через 15-30 мин, максимальный эффект -  через 1-2 ч, продолжи
тельность действия - 6  ч. Диуретический эффект сохраняется также при сни
женной функции почек. Доза варьирует от степени выраженности симптомов 
ХСН -  от 20 до 500 мг в сутки. Рекомендован прием утром натощак.

Этакриновая кислота -  препарат, похожий на фуросемид, однако из-за дей
ствия на разные ферментативные системы петли Генле может применяться 
при развитии рефрактерности к фуросемиду, либо комбинироваться с ним при 
упорных отеках. Дозировка -  50-100 мг в сутки, максимальная доза -  200 мг. 
Рекомендован прием утром натощак.

Сердечные гликозиды. В настоящее время наиболее распространенный сер
дечный гликозид в России -  дигоксин, единственный препарат из группы положи
тельных инотропных средств, остающийсяся в широкой клинической практике 
при длительном лечении ХСН. Негликозидные средства, повышающие сократи
мость миокарда, негативно влияют на прогноз и длительность жизни пациен
тов и могут применяться в виде коротких курсов при декомпенсации ХСН.

Эффект СГ в настоящее время связывают не столько с их положитель
ным инотропным действием, сколько с отрицательным хронотропным влияни
ем на миокард, а также с воздействием на уровень нейрогормонов, как цирку
лирующих, так и тканевых, а также с модулированием барорефлекса.

Исходя из вышеописанных характеристик, дигоксин является препаратом 
первой линии у больных с ХСН при наличии постоянной тахисистолической 
формы МА. При синусовом ритме отрицательный хронотропный эффект ди- 
гоксина слаб, а потребление миокардом кислорода значительно возрастает 
вследствие положительного инотропного действия, что приводит к гипоксии 
миокарда. Таким образом, возможно провоцирование различных нарушений 
ритма, особенно у пациентов с ишемической этиологией ХСН.

Итак, оптимальные показания для назначения СГ следующие: постоян
ная тахисистолическая форма МА; выраженная ХСН (ІІІ-ІѴ функциональный 
класс NYHA); фракция выброса менее 25%; кардиоторакальный индекс бо
лее 55%; неишемическая этиология ХСН (ДКМ П и т.д.).

Принципы лечения в настоящее время: назначение небольших доз СГ (ди
гоксин не более 0,25 мг в сутки) и, что желательно, но проблематично в обще
российской практике,- под контролем концентрации дигоксина в плазме крови 
(не более 1,2 нг/мл). При назначении дигоксина необходимо учитывать его фар
макодинамику -  концентрация в плазме экспоненциально увеличивается к восьмо
му дню от начала терапии, поэтому таким больным в идеале показано выполне
ние суточного мониторирования ЭКГ с целью контроля за нарушениями ритма.
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М ета-анализ исследований по дигоксину, проведенных по правилам дока
зательной медицины, показал, что гликозиды улучшают качество жизни (через 
уменьшение симптомов ХСН); снижается число госпитализаций, связанных с 
обострением ХСН; однако дигоксин не влияет на прогноз у больных.

Р-адреноблокаторы. В 1999 г. в СШ А и странах Европы, а теперь и в 
России, Р-адреноблокаторы рекомендованы к использованию в качестве ос
новных средств для лечения ХСН. Таким образом, был опровергнут постулат 
о невозможности назначения больным с ХСН препаратов, обладающих отрица
тельным инотропным действием.

Доказана эффективность следующих препаратов:
-  карведилол -  Р-адреноблокатор, обладающий P-блокирующей активнос

тью, а также антипролиферативным и антиоксидантным свойствами;
-  бисопролол -  наиболее избирательный в отношении Р^рецепторов селек

тивный Р-адреноблокатор;
-  метопролол (ретардная форма с медленным высвобождением) -  селек

тивный липофильный Р-адреноблокатор.
П ринципы терапии fi-адреноблокаторами. П еред назначением Р-адре- 

ноблокаторов необходимо выполнение следующих условий:
-  пациент должен находится на отрегулированной и стабильной дозе иАПФ, 

не вызывающей артериальной гипотензии;
-  необходимо усилить диуретическую терапию, так как из-за временного крат

косрочного снижения насосной функции возможно обострение симптомов ХСН;
-  по возможности отменить вазодилататоры, особенно нитропрепараты, при 

гипотонии возможен короткий курс кортикостероидной терапии (до 30 мг в сут
ки перорально);

-  стартовая доза любого Р-адреноблокатора при лечении ХСН -  ‘/g средней 
терапевтической: 3,125 мг -  для карведилола; 1,25 -  для бисопролола; 12,5 -  
для метопролола; удвоение дозировок Р-адреноблокаторов не чаще, чем 1 раз 
в две недели, при условии стабильного состояния больного, отсутствии бради- 
кардии и гипотонии; достижение целевых доз: для карведилола -  по 25 мг два 
раза в сутки, для бисопролола -  10 мг в сутки однократно (либо по 5 мг два 
раза), для метопролола медленного высвобождения -  200 мг в сутки.

Принципы сочетанного применения основных средств для лечения ХСН.
М онотерапия при лечении ХСН применяется редко, и в этом качестве мо

гут быть использованы только иАПФ при начальных стадиях ХСН.
Двойная терапия иАПФ + диуретик оптимально подходит для пациентов с 

ХСН ІІ-ІІІ ФК NYHA с синусовым ритмом; применение схемы диуретик + гли- 
козид, чрезвычайно популярная в 50-60-е годы, в настоящее время не применя
ется.

Тройная терапия (иАПФ + диуретик + гликозид) -  была стандартом в ле
чении ХСН в 80-х годах, и сейчас остается действенной схемой в лечении 
ХСН, однако для пациентов с синусовым ритмом рекомендуется замена глико- 
зида на р-адреноблокатор.

Золотой стандарт с начала 90-х годов по настоящее время -  комбинация 
четырех препаратов -  иАПФ + диуретик + гликозид + Р-адреноблокатор.



Часть 2 
ЗАБОЛЕВАНИЯ 

ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ



СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ
Пульмонология -  раздел, отличающийся от остальных не только кругом за

болеваний, но и своим, неповторимым путем развития. Ни в одном другом разде
ле не отказывались с такой легкостью от старых приоритетов, понятий, пред
ставлений. Состояние проблемы пульмонологии нужно переписывать заново каж
дый год. Попробуем в этот раз сделать это с помощью ведущего пульмонолога 
России -  А. Г. Чучалина [53].

Данные середины 90-х годов свидетельствуют о том, что более 25% боль
ных, которые ежедневно обращаются к врачам, имеют патологию дыхательных 
путей. Значительная часть больных переносит острые воспалительные заболе
вания верхних отделов дыхательных путей (острый ринит, ларинготрахеит, фа
рингит и т. д.); из этой группы около 1% болеют пневмонией. Сохраняется доста
точно высокий уровень летальности больных с тяжелыми пневмониями -  более 
10%, а в группе больных нозокомиальной пневмонией он существенно выше -  
40% и, наконец, при вентиляционных пневмониях превышает 70%. И сегодня ос
таются актуальными респираторные инфекции, включая и туберкулез; участи
лись аллергические заболевания дыхательных путей, среди которых наиболее 
тяжело протекает бронхиальная астма, значителен рост числа ХОБЛ. Из пре
жних «редких» болезней потеряли этот статус интерстициальный фиброз легких 
и рак легких.

А. Г. Чучалиным приводятся впечатляющие цифры роста легочных заболе
ваний. Так, общая заболеваемость среди взрослых по классу болезней органов 
дыхания с впервые установленным диагнозом составила 15073,2 на 100000 жите
лей России, среди детей -  66780,4, т.е. в четыре раза выше. Рост числа больных 
бронхиальной астмой (БА) оказался более чем на 32% (приказ М3 РФ № 507, 
1997 г.). Однако следует отметить чрезвычайно низкую выявляемость бронхи
альной астмы.

Это общие данные. Несколько слов о «частностях».
Мы уже писали о генетической природе большинства, если не всех хрони

ческих заболеваний. Применительно к заболеваниям органов дыхания это осо
бенно справедливо. Интересно, что муковисцидоз, эссенциальная эмфизема 
легких и ряд других заболеваний являются моногенными, т. е. на них распрост
раняется схема ген-болезнь. С полигенными заболеваниями и разбираться не
просто, и выявлять их гораздо сложнее.

Сегодня факторы риска -  это факторы, определяющие возникновение многих 
заболеваний. Большинство из них были описаны в предыдущем разделе. Но, пожа
луй, нигде так ярко не проявляется связь курения с развитием заболевания, как в 
пульмонологии. С курением связывают смерть 400000 человек в США в [McGin
nis J., Foege W., 1993]. К сожалению, связь порой трудно доказуема, однако слиш
ком частые совпадения и отчетливое улучшение жизни больных, прекративших 
курение, не оставляют сомнений в значимости курения как тяжелейшего фактора 
риска. Особенно четко прослеживается связь курения с возникновением рака брон
ха. 90% всех больных раком бронхов курили! Особенно ярко это проявляется у жен
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щин -  там все курили [US DHHS, 1990]. Подходя к этому вопросу очень серьезно, 
авторы исследования нашли меньшую связь при использовании фильтров.

Настоящий раздел написан на материалах статей А. Г.Чучалина, Г. Б.Ф е
досеева, а также нормативных документов (приказ № 300 М3 РФ 09.10.98) [45].

Ниже приводится список заболеваний, описание которых читатель найдет 
в этом разделе. Заодно познакомится с принятой во всем мире и, наконец, у нас 
Международной классификацией болезней.

J06 Острые инфекции верхних дыхательных путей множественной и неуточненной 
локализации; J10 Грипп, вызванный идентифицированным вирусом гриппа; J12 Вирус
ная пневмония, не классифицированная в других рубриках; J13 Пневмония, вызванная 
Streptococcus pneumoniae. Бронхопневмония, вызванная S.pneumoniae; J14 Пневмония, 
вызванная Haemophilus influenzae [палочкой Афанасьева-Пфейффера]. Бронхопневмо
ния, вызванная H.influenzae; J15 Бактериальная пневмония, не классифицированная в 
других рубриках. Включено: бронхопневмония, вызванная другими, отличными от
S.pneumoniae и H.influenzae бактериями; J 18 Пневмония без уточнения возбудителя; J20 
Острый бронхит; J21 Острый бронхиолит; J42 Хронический бронхит неуточненный; J43 
Эмфизема; J44 Другая хроническая обструктивная легочная болезнь; J45 Астма; J46 Ас
тматическое состояние (status asthmaticus); J47 Бронхоэктазия, бронхиолэктазия; J61 Пнев- 
мокониоз, вызванный асбестом и другими минеральными веществами; J80 Синдром рес
пираторного расстройства [дистресса] у взрослого: болезнь гиалиновых мембран у взрос
лого; J84 Другие интерстициальные легочные болезни; J85 Абсцесс легкого и средостения; 
J90 Плевральный выпот, не классифицированный в других рубриках. Плеврит с выпотом.

2.1. ОСТРЫЕ РЕСПИРАТОРНЫЕ 
ВИРУСНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ

О с т р ы е  р е с п и р а т о р н ы е  з а б о л е в а н и я  и г р и п п  -  традиционно 
наиболее распространенные заболевания, которые в структуре инфекционной 
патологии занимают 95-97% . По данным специалистов, ежегодные эпидемии 
поражают около 10% населения, в том числе 20% детского населения. Однако 
в период масштабных эпидемий и пандемий поражается население целых горо
дов и стран мира.

Эпидемии гриппа сопровождаются высокой летальностью, особенно у лиц старше 65 
лет, детей раннего возраста, в том числе первого года жизни. Причиной смерти является не 
сам грипп, а вызванные им осложнения (в 70% случаев), прежде всего со стороны бронхо
легочной системы (пневмония, бронхит и др.).

В последние годы высокий уровень респираторной патологии регистрируется не только 
в осенне-зимний период, но и в течение всего эпидемического цикла, что наносит огром
ный социально-экономический ущерб. Так, в 1998 г. экономические потери, связанные с 
гриппоподобными заболеваниями в Москве, составили почти 1,5 млрд рублей [41].

ОРВЗ. Особо важное положение респираторных инфекций среди других за
болеваний вирусной этиологии определяется их абсолютным количественным 
преобладанием, множественностью входящих сюда отдельных этиологических 
групп вирусов и серологических вариантов (адено-, риновирусы и др.), а также
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невозможностью радикального решения проблемы их профилактики с помощью 
какого-либо одного универсального способа, например, активной иммунизации.

Эпидемиология. ОРВЗ составляют до 30% от острых заболеваний у взрослых и 
до 60%- у  детей.

Этиология. Чаще других возбудителей ОРВЗ вызываются аденовирусом, респи
раторно-синцитиальным вирусом, риновирусом, вирусами гриппа и парагриппа. Ми- 
коплазменная острая респираторная инфекция практически не отличима от ОРВЗ по 
клиническим симптомам, если заболевание не сопровождается развитием пневмонии.

Патогенез. Внедряясь в клетки различных структур респираторного тракта, вирусы 
вызывают анатомическое повреждение эпителиальных и интерстициальных структур, вы
полняющих барьерные функции. В результате этого нарушается бронхиальная секреция, 
развиваются бронхоспастические явления. Эпителиальные покровы некротизируются и 
слущиваются, в интерстиции развивается воспалительный отек. Внедряясь в другие клетки, 
выполняющие локальные защитные функции, вирусы подавляют фагоцитарную активность 
нейтрофилов, активность Т- и В-лимфоцитов, в частности, продукцию секреторного IgA. В 
поврежденных и лишенных защиты тканях начинает размножаться вторичная бактериаль
ная флора, приводя к увеличению гнойного компонента воспаления.

Клинические проявления. ОРВЗ обычно начинается постепенно, с по
явления симптомов, которые зависят от вида возбудителя.

Аденовирусная инфекция начинается с фаринго-конъюнктивальных симп
томов, особенно ярко выраженных у детей. Развиваются пленчатые конъюнк
тивиты, фарингиты, тонзиллиты, ринит с обильными слизистыми выделениями, 
сопровождающиеся симптомами умеренной интоксикации и субфебрилитетом. 
Присоединение пневмонии у детей иногда сопровождается кишечной диспеп
сией и может стать опасным для жизни осложнением.

Вирус парагриппа поражает весь дыхательный тракт. Имеются ринит, ла
рингит, трахеит. У детей часто развивается ложный круп. Симптомы интоксика
ции обычно выражены умеренно, температура тела субфебрильная или фебриль
ная.

Синцитиальная респираторная вирусная инфекция начинается с явлений 
умеренного ринита и фарингита с субфебрилитетом или без него. Почти у  поло
вины детей младшего возраста и изредка у взрослых развиваются бронхит и 
бронхиолит с выраженным астматическим синдромом: постоянный кашель, 
экспираторная одышка со свистящим дыханием, тимпанит, сухие хрипы.

Риновирусная инфекция (заразный насморк, инфекционный ринит, common cold) 
начинается с познабливания, сухости и першения в носоглотке, чихания и зало
женности носа с обильными жидкими серозными выделениями, которые посте
пенно становятся слизисто-гнойными и более густыми.

Коронавирусная инфекция чаще протекает сходно с риновирусной. Тяже
лые формы заболевания характеризуются волнообразной лихорадкой, увеличе
нием шейных лимфатических узлов, селезенки и печени и, как правило, ослож
няются пневмонией.

Г рипп  (по М К Б -1 0 - J10 грипп, вызванный идентифицированным вирусом 
гриппа) -  острое респираторное заболевание, вызываемое различными типами 
вирусов гриппа. Источник их -  человек, особенно в начальный период болезни.
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Вирус выделяется при разговоре, кашле и чиханье до 4-7-го  дня болезни. Зара
жение здоровых людей происходит воздушно-капельным путем.

Э пидемиология. Об эпидемии говорят тогда, когда одновременно заболевают 
гриппом большое количество людей в одной стране. Продолжительность эпидемии грип
па обычно составляет 3-6 недель.

В случае пандемии грипп поражает одновременно большое количество людей в 
разных странах. В этом случае заболевание вызывается новыми серотипами вируса грип
па, к которым восприимчива подавляющая часть населения. Поэтому вирус распростра
няется с очень высокой скоростью и вызывает заболевание в очень тяжелой форме.

С труктура и свой ства. Вирус гриппа (Mixovirus influenzae) принадлежит к 
семейству ортомиксовирусов. Он имеет сферическую структуру и размер 80-120 на
нометров. Сердцевина вируса содержит одноцепочечную отрицательную цепь РНК, 
состоящую из 8 фрагментов, которые кодируют ] 0 вирусных белков. Фрагменты РНК 
имеют общую белковую оболочку, которая объединяет их, образуя нуклеопротеид. 
Снаружи вирус покрыт липидной оболочкой. Именно липиды ответственны за ту тяже
лую интоксикацию, которая поражает человека во время болезни. Нуклеопротеид (так
же называемый S-антигеном) постоянен по своей структуре и определяет тип вируса 
(А, В или С). Поверхностные антигены (гемагглютинин и нейраминидаза -  Ѵ-антигены) 
изменчивы и определяют разные штаммы одного типа вируса.

В и р у с  г р и п п а  А,  как правило, вызывает заболевание средней или сильной тя
жести. Поражает как человека, так и некоторых животных (лошадь, свинья, хорек, птицы). 
Именно вирусы гриппа А ответственны за появление пандемий и тяжелых эпидемий. Изве
стно множество подтипов вируса типа А, известно 16 типов гемагтлютинина и 9 типов 
нейраминидазы. Вирус видоспецифичен: как правило, вирус птиц не может поражать сви
нью или человека, и наоборот.

Вирус  г р и п п а  В способен изменять свою антигенную структуру. Вирусы типа В не 
вызывают пандемии и обычно являются причиной локальных вспышек и эпидемий, иногда 
охватывающих одну или несколько стран. Вирусы гриппа В циркулируют только в человечес
кой популяции (чаще вызывая заболевание у детей).

В и р у с  г р и п п а  С в отличие от вирусов А и В содержит только 
7 фрагментов нуклеиновой кислоты и один поверхностный антиген. Инфицирует только 
человека. Является причиной спорадических заболеваний, чаще у детей. Заболевания, 
вызванные вирусом гриппа С, часто совпадают с эпидемией гриппа типа А.

Вирус гриппа наиболее устойчив при низких температурах -  он может сохранятся 
при температуре 4°С в течение 2-3 нед; прогревание при температуре 50-60°С вызыва
ет инактивацию вируса в течение нескольких минут, действие дезинфицирующих ра
створов -  мгновенно.

Разработана международная система кодировки вирусов гриппа, благодаря которой 
каждый вариант получил свой код, например: А/Бангкок/1 /79(H3N2) -1 )  обозначение типа 
вируса (А, В или С) = А; 2) географическое место выделения вируса = Бангкок; 3) порядко
вый номер выделенного в данном году и в данной лаборатории вируса = 1; 4) год выделения 
= ( 19)79; 5) обозначение антигенного подтипа = H3N2.

Клинические признаки  поражения дыхательных путей: «запаздывание» 
катаральных симптомов от начала заболевания на несколько часов или 1-2 дня; 
сухой (в ряде случаев -  влажный, с выделением необильной слизистой мокроты) 
кашель.
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С и н д р о м  с е г м е н т а р н о г о  п о р а ж е н и я  л е г к и х -  динамично на
растаю щ ая (в течение нескольких часов) легочно-сердечная недостаточность 
с типичной сегментарной тенью  в одном из легких (сегментарный отек лег
ких); при благоприятном исходе клинико-рентгенологические изменения про
ходят в течение 2 -3  дней (дифференциальное отличие от пневмонии). При 
гипертоксической форме возможен отек легких, обычно заканчивающийся 
геморрагической пневмонией.

Общий анализ крови: лейкоцитоз с нейтрофилезом в первые сутки заболе
вания (в неосложненных случаях количество лейкоцитов остается неизменным); 
лейкопения с относительным лимфоцитозом в дальнейшем.

К он таги озн ость . Начинается с конца инкубационного и длится весь ли
хорадочный период, достигая своего максимума через 1-2 дня после начала 
заболевания. После 5-7-го  дня болезни концентрация вируса в выдыхаемом 
воздухе резко снижается, и больной становится практически не опасным для 
окружающих. Большую  эпидемическую  опасность представляю т больные, 
которые при заболевании гриппом не остаются дома, а продолжают посещать 
общественные места. Продолжая вести активный образ жизни, они успевают 
заразить большое число людей.

С п ец и ф и ческая  д и агн о сти ка . Лабораторные диагностические методы 
предназначены для целей ранней (экстренной) или ретроспективной диагности
ки. Вирус гриппа может быть выделен из мазков горла и носоглотки в течение 
3 дней после начала заболевания. Культурирование производится на 10- 
11-дневных куриных эмбрионах (в амниотической или аллантоисной жидкости) 
в течение 48 часов (для достижения необходимого для обнаружения количе
ства вируса). Для определения типа вируса требуется 1-2 дня.

П р я м а я  и н е п р я м а я  и м м у н о ф л ю о р е с ц е н ц и я .  При данном спо
собе диагностики цитоплазматические вирусные включения обнаруживают на 
мазках эпителия слизистой оболочки носа.

С е р о л о г и ч е с к и й  т е с т  показывает наличие антигриппозных анти
тел. Образец для диагностики острой фазы инфекции должен быть взят в те
чение 5 дней после начала заболевания, и образцы выздоравливающего бе
рутся на 10-14-й или 21-й день после начала инфекционного процесса.

Р е а к ц и я  с в я з ы в а н и я  к о м п л е м е н т а  служит выявлению различия меж
ду S-антигенами и позволяет узнать тип вируса, вызвавшего инфекцию (А или В).

Р е а к ц и я  т о р м о ж е н и я  г е м а г г л ю т и н а ц и и  -  наиболее важный 
тест. Позволяет определить различие между Ѵ-антигенами (поверхностными 
белками) и, таким образом, подтип вируса. Реакция основана на том, что ви
рус гриппа способен агглютинировать человеческие или куриные эритроциты, 
а специфические антитела ингибируют этот процесс.

Течение. ОРВЗ в большинстве случаев заканчиваются выздоровлением 
в течение 1-2 нед, при присоединении осложнений -  через более длительный 
срок. Опасными для жизни могут быть ОРВЗ у детей первых лет жизни и тя
желые формы гриппа.

П рогноз в большинстве случаев благоприятный.
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Лечение. В большинстве случаев ОРВЗ можно лечить в амбулаторных 
(домашних) условиях. Госпитализации подлежат дети первых лет жизни, если у 
них на фоне заболевания появляются осложнения, а также все пациенты с тя
желыми и осложненными формами гриппа.

Б а з и с н а я  т е р а п и я .  Необходимо назначение специфических противо
вирусных средств и адекватной терапии антибактериальными и другими пре
паратами (чтобы не допустить осложнений).

При возникновении первых симптомов гриппа показано применение следу
ющих средств.

1. Обильное питье в виде горячего чая, клюквенного или брусничного мор
са, щелочных минеральных вод (боржоми с молоком и др.).

2. Жаропонижающие средства: парацетамол (например, панадол, колдрекс), 
НПВС (солпафлекс, найс) в возрастной дозировке; ацетилсалициловая кислота 
(аспирин) -  противопоказана детям младше 16 лет из-за риска развития синдро
ма Рейе.

3. Сосудосуживающие средства местно для облегчения носового дыхания.
4. Мукалтин, корень солодки или настойку алтея и другие средства для раз

жижения и отхождения мокроты.
5. Противокашлевые средства: пертуссин -  при повышенном кашлевом реф

лексе, тусупрекс, или бронхолитин, или глаувент- при сухом кашле; либексин -  
при упорном болезненном кашле; бромгексин -  при влажном кашле и трудноот- 
ходящей мокроте; грудной сбор, включающий корень алтея, лист мать-и-маче
хи, душицу, корень солодки, шалфей, сосновые почки, плоды аниса, -  при дли
тельно сохраняющемся кашле; декстрометорфан -  при ночном кашле.

6. Детям старше 2 лет и взрослым в первые дни болезни рекомендуется 
проведение паровых ингаляций с настоями из ромашки, календулы, мяты, шал
фея, зверобоя, багульника, сосновых почек, 1-2%  раствором натрия гидрокар
боната и др.

7. Аскорбиновая кислота, поливитамины.
8. Антигистаминные препараты (тавегил, или супрастин, или задитен и др.).
9. Немедикаментозные средства: тепловые процедуры, паровые ингаляции. 

Если ОРВЗ проявляется симптомами поражения в основном или только верх
них дыхательных путей (ринит, ларингит, фарингит, трахеит), то полезны по
вторные, в течение суток, умывания (полоскания) рук, предплечий и лица в го
рячей воде комфортной температуры.

10. Из лекарственных препаратов при ОРВЗ наиболее эффективны противо
вирусные препараты, действующие этиологически. При гриппе А на период ли
хорадки назначают: ремантадин (0,3 г -  в первые сутки, 0,2 г -  во вторые, 0,1 г — 
в последующие дни); противогриппозный у-глобулин (2-3  дозы в/м ежедневно). 
В первые дни заболевания при ОРВЗ любой этиологии, в том числе и при грип
пе -  инт е р фер о н  ч ел о веч еск и й  л ей ко ц и тар н ы й  и н т р а н а зал ь н о  по 3 -  
5 капель 4 раза в день путем распыления или интратрахеально в виде аэрозоля 
(2-3 ампулы .разводятся в 3-5 мл кипяченой или дистиллированной воды) через 
парокислородную палатку или ингалятор типа ИП-2.
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Амантадин и ремантадин могут вызвать следующие побочные реакции: 
головокружение, тошнота, нарушения внимания, бессонница. Также иногда от
мечаются такие серьезные побочные реакции, как: нарушения поведения, рас
стройства сознания, галлюцинации, беспокойство и припадки. Препараты так
же обладают гепатотоксическим и гематотоксическим действием.

Арбидол. О бладает интерферониндуцирующей активностью и способно
стью стимулировать гуморальные и клеточные реакции иммунитета, чем по
выш ает устойчивость организма к вирусным инфекциям. Препарат предуп
реж дает развитие постгриппозных осложнений, снижает частоту обострения 
хронических заболеваний, нормализует иммунологические показатели. При
меняют у взрослых и детей старше 6 лет в качестве профилактического и 
лечебного средства при гриппе и других острых респираторных инфекциях 
(ОРВИ), в том числе осложненных бронхитами и пневмониями. Дозы: по 2 
таблетки (0,2 г), детям от 6 до 12 лет по 1 таблетке (0,1 г) 3 -4  раза в сутки в 
течение 3 дней; затем взрослым и детям старше 12 лет по 2 таблетки (0,2 г) 
1 раз в неделю в течение 3—4 нед.

Из других противовирусных препаратов в России наиболее доступен рибави- 
рин -  per os по 10 мг/(кгхсут) взрослым. Назначение рибавирина детям per os 
нежелательно из-за способности препарата давать токсические эффекты, но весь
ма эффективно и малотоксично ингаляционное его применение.

Н о в ы е  п р о т и в о в и р у с н ы е  препараты .И нгибиторы нейрам инидазы . 
В настоящее время разработаны новые препараты, которые будут эффективны 
не только против вирусов гриппа типа А, но и против вирусов гриппа В -  ингиби
торы нейраминидазы. Последние являются аналогами сиаловой кислоты, они 
блокируют активный центр нейраминидазы, и сиаловая кислота клеток и виру
са остаются нерасщепленными. Вирусный гемагглютинин связывается с не- 
расщепленными остатками сиаловой кислоты, в результате чего происходит 
агрегация вируса на клетке и уменьшение количества свободных вирионов. 
Однако ингибиторы нейраминидазы на сегодняшний день мало изучены и пока 
дороги.

Кроме этиологически действующих средств, назначают патогенетическую 
и симптоматическую терапию. Обычно назначают не влияющий на вирусы грип
па «Антигриппин» (ацетилсалициловая кислота 0,5; аскорбиновая кислота 0,3; 
рутин 0,02; димедрол 0,02; кальция лактат 0,1) по 1 порошку 3 раза в сутки.

В качестве патогенетического при ОРВЗ средства рекомендуется препа
рат под коммерческим названием «Апротинин». Этим названием объединяют
ся все антипротеазные препараты (контрикал, трасилол, антагозан, гордокс), 
подавляющие активность ферментов и биологически активных веществ, уча
ствующих в патогенезе заболевания. Ингаляции с помощью ультразвуковых ин
галяторов 10 мл раствора препарата, содержащего по 350 ЕД/мл, 3 раза в день 
в течение 4 -5  дней существенно ускоряют исчезновение основных симптомов 
заболевания.

При сильном кашле назначают противокашлевые препараты (кодтерпин, 
либексин, тусупрекс -  по 1 таб 3 -4  раза в день), при выраженном рините -
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сосудосуживающие капли (0,05% раствор нафтизина по 1-2 капле в каждый 
носовой ход 2-3  раза в день).

При гипертермии, не уменьшающейся после приема антигриппина, назна
чают НПВП per os или, лучше, в/м (2 мл 50% раствора анальгина, 5 мл ра
створа пирабутола), холодные компрессы на лоб. При гипертермии у детей, 
кроме этих средств, во избежание развития спазмофилии применяю т обтира
ние конечностей и туловищ а водой, в которую на 1 л добавлено по 1-2 столо
вых ложки столового (9%) уксуса и водки (или одеколона).

При наличии ярко выраженного инфекционного токсикоза (гипертермия, 
судороги, потеря сознания) назначаются: литическая смесь (50% раствор аналь
гина, 1% р-р димедрола, 0,5% р-р новокаина) по 0,1 мл на 1 год жизни в/м; при 
отсутствии эффекта у больных с выраженной гиперемией кожи («красная ги
пертермия») проводят физическое охлаждение (обтереть тело водкой или 50% 
спиртом, приложить холод к магистральным сосудам или сделать клизму с хо
лодной водой -+ 8 -+ 1 0 °С ); при «белой гипертермии» (спазм сосудов) необходи
мо согревание -  грелки , нож ны е ванны  и введение спазм олитиков  -  
но-шпа, папаверин. Для снятия упорных судорог вводят в/м 0,5% р -р  седуксе
на: до года -  0,3-0,5 мл, 1-7 лет -  0,5-1 мл, в 8-14 лет -  1-2 мл 1 раз в день. 
При признаках сердечно-сосудистой недостаточности в/в вводят 20% р-р глю
козы с 0,06% р-ром  коргликона, или 0,05% р-ром строфантина, или 0,2% р-ром 
норадреналина, или 1 % р-ром мезатона в возрастной дозировке. При появлении 
признаков отека мозга (судороги, стойкая гипертермия, потеря сознания) 
в/в или в/м вводят гидрокортизон по 5-10 мг/кг массы в сутки, лазикс -  по 0 ,5 - 
1 мг/кг, маннитол -  по 1,5 г/кг в сутки. С целью улучшения реологических свойств 
крови вводят трентал (2% р-р , 0,25 мл/кг). При возникновении обструктивного 
синдрома назначают эуфиллин, этимизол, алупент и др. В целях дезинтоксика
ции внутривенно капельно вводят 10% р -р  глю козы, инсулин (1 ЕД на 
5 г сахара), кокарбоксилазу, реополиглюкин (5-10 мл/кг), альбумин (5 мл/кг) 
под контролем диуреза, уровня электролитов, ЭКГ. При возникновении олигу- 
рии или анурии введение жидкости противопоказано до восстановления диуре
за. Улучшению почечного кровотока способствуют растворы эуфиллина, пре
параты кальция, глюкозо-инсулиновая смесь.

При гриппе, сопровождающемся тяжелым токсикозом и явлениями менин- 
гизма, дозу противогриппозного у-глобулина увеличивают, его вводят по 3 мл в/ 
м повторно, с промежутками в 6 -8  ч, до уменьшения токсикоза. В/в ежедневно 
вводят гемодез по 200-400 мл. Хороший эффект дает форсирование диуреза (в/ 
в введение 500-1000 мл 5% раствора глюкозы, растворов электролитов и 20-40 
мглазикса), но использовать его необходимо осторожно при наличии сердечной 
или почечной недостаточности.

При малейшем подозрении на осложнение острого респираторного вирус
ного заболевания бактериальной инфекцией (бронхит, пневмония, отит, сину
сит и т.д.) назначают антибактериальные средства (см. раздел «Пневмония»).

При острой дыхательной недостаточности, которая при ОРЗ может быть 
следствием «ложного крупа», острого бронхита с астматическим компонен
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том, массивной пневмонии или токсического отека легких (респираторного ди
стресс-синдрома), а также при появлении ортостатического коллапса или ин
фекционно-токсического шока, назначают глкжокортикостероиды: преднизолон
2-3  мг/(кгхсут) или другой препарат в адекватной дозе в/в.

Профилактика ОРВЗ предусматривает защиту органов дыхания при кон
тактах с больными (ношение масок, ватно-марлевых повязок), закаливание орга
низма. При угрозе эпидемии гриппа проводят массовые вакцинации противо
гриппозными вакцинами. При эпидемии гриппа А профилактический эффект дает 
прием ремантадина по 50 мг/сут в течение 2—4 нед.

2.2. ПНЕВМОНИИ
Пневмония -  острое инфекционное заболевание преимущественно бакте

риальной этиологии, поражающее респираторные отделы легких с внутриаль- 
веолярной экссудацией, инфильтрацией клетками воспаления и пропитывание 
паренхимы экссудатом, наличием ранее отсутствовавших клинико-рентгено
логических признаков локального воспаления, не связанного с другими причи
нами. По МКБ-10: J12 Вирусная пневмония, не классифицированная в других рубриках; 
J13 Пневмония (бронхопневмония), вызванная Streptococcus. J14 Пневмония (бронхоп
невмония), вызванная Haemophilus influenza. J15 Бактериальная пневмония, не класси
фицированная в других рубриках [Включено: болезнь «легионеров» (А48.1)]. J16 Пнев
мония, вызванная другими инфекционными возбудителями. J17* Пневмония при болез
нях, классифицированных в других рубриках. J18 Пневмония без уточнения возбудителя 

Классификация. Согласно международному консенсусу выделяют:
-  внебольничные пневмонии (первичные);
-  нозокомиальные (госпитальные) пневмонии;
-  пневмонии у больных с иммунодефицитами;
Сохраняются классификации:
-  по этиологии -  пневмококковая, стафилококковая и т. д.
-  по локализации -  доля, сегмент;
-  по осложнениям -  осложненные (с указанием осложнения: плеврит, перикардит, -  

инфекционно-токсический шок и т. д.), неосложненные.
По тяжести пневмонии делятся на легкие и тяжелые. Критерии тяжелого течения 

приведены в показаниях для госпитализации и проведения интенсивной терапии.
Этиология. При внебольничных пневмониях наиболее частыми возбудителями 

являются: Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Haemophilus influenzae, 
Influenza virus, Chlamidia pneumoniae, Legionella spp., Staphylococcus aureus и грамотри- 
цательная флора -  редко. В 20-30% этиология пневмоний не устанавливается; при госпи
тальных -  грамположительная флора (Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae), 
грамотрицательная флора (Pseudomonas aeruginoza, Klebsiella pneumoniae, Echerichiacoli, 
Proteus mirabilis, Legionella pneumophila, Hemophilus influenzae), анаэробы, вирусы, 
Aspergillus, Candida, Pneumocystis carini.
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Пневмонии могут вызываться различными бактериями, вирусами, хламидиями, 
микоплазмой, риккетсиями, грибами, простейшими.

Среди первичных пневмоний как самостоятельных заболеваний по этиологии 
различают:

1) бактериальные пневмонии (пневмококковая, фридлендеровская -  вызванная 
Klebsiella pneumoniae, синегнойная; гемофильная; стрептококковая; стафилококковая; 
пневмония, вызываемая Е.соіі и протеем);

2) вирусные пневмонии (аденовирусная, респираторно-синтициальная, парагриппоз- 
ная, риновирусная);

3) микоплазменные.
Остальные пневмонии, включая гриппозную и легионеллезную, считаются 

проявлениями основного заболевания (гриппа, болезни легионеров и т.п.). См. сводку 
возможных возбудителей в табл. 14 [28].

Таблица 14. Клинические ситуации и возможные возбудители
пневмоний

Клиническая ситуация Возможный возбудитель
Возраст моложе 25 лет Пневмококк, микоплазма, хламидия
Возраст старше 60 лет Пневмококк, гемофильная палочка
Хронический бронхит или курение Пневмококк, гемофильная палочка
Эпидемия гриппа Вирус гриппа, пневмококк, стафилококк, 

гемофильная палочка
Семейная вспышка ОРВИ Вирусы, микоплазма, хламидия
Алкоголизм Клебсиелла, пневмококк, МВТ
Наркомании Стафилококк, пневмоцисты, МВТ
ВИЧ-инфекция Пневмоцисты, МВТ, грамотрицательные 

палочки
Аспирация, торакоабдоминальное 

вмешательство
Грамотрицательные палочки, анаэробы

Комы, пролежни, черепно-мозговая 
травма

Г рамотрицательные палочки, 
стафилококки

Патогенез. Инфицирование легочной ткани чаще всего бронхогенное, крайне ред
ко -  гемато- или лимфогенное; оно возможно при недостаточности местных факторов 
защиты легких, развивающейся при ОРВЗ и охлаждении, или крайне высокой агрессивнос
ти возбудителя, способствующих развитию первичных (у ранее здоровых лиц) пневмоний. 
Возникновению вторичных пневмоний могут способствовать самые разнообразные фак
торы, по которым среди них различают гипостатические, контактные, аспирационные, трав
матические, послеоперационные, при инфекционных заболеваниях, токсические, терми
ческие.

При первичных бактериальных пневмониях факторы системного иммунитета акти
вируются, его напряженность постоянно, вплоть до начала этапа анатомического восста
новления, возрастает.

При пневмониях, вызванных эндотоксинобразующими возбудителями (пневмококк, 
клебсиелла, гемофильная палочка и др.), процесс начинается с токсического поражения 
альвеолокапиллярной мембраны, приводящего к прогрессирующему бактериальному 
отеку. При пневмониях, вызванных экзотоксинобразующими бактериями (стафилококк,
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стрептококк), процесс начинается с развития очагового гнойного воспаления с обяза
тельным гнойным расплавлением ткани легких в центре его. Микоплазменные, орнитоз- 
ные и некоторые вирусные пневмонии начинаются с воспалительного поражения интер
стициальной ткани легких. Гриппозная пневмония, вследствие цитопатогенного действия 
вируса на клетки эпителия дыхательных путей, начинается с геморрагического трахеоб- 
ронхита с быстрым прогрессированием заболевания при присоединении бактериальной 
флоры, чаще стафилококковой.

Клинические проявления. П н е в м о к о к к о в а я  п н е в м о н и я ,  вызы
ваемая I—III серотипами пневмококка («крупозная», по терминологии старых 
авторов), начинается внезапно с озноба, сухого кашля, с появлением ржавой 
мокроты на 2-4-е сутки, боли при дыхании на стороне поражения, одышки. На 
I стадии (бактериального отека) в проекции пораженной доли определяется при- 
тупленно-тимпанический перкуторный звук, незначительно усиленное голосо
вое дрожание, резко ослабленное, вследствие щажения, дыхание. При снятии 
боли выслушиваются жесткое дыхание, крепитация или шум трения плевры. 
На II стадии (опеченения) в зоне поражения появляется тупой перкуторный тон, 
усиленное голосовое дрожание и бронхиальное дыхание, при вовлечении в про
цесс бронхов -  влажные хрипы. На III стадии (разрешения) выраженность этих 
симптомов постепенно уменьшается вплоть до исчезновения, на короткий срок 
появляется крепитация.

Бактериальные пневмонии другой этиологии характеризуются также острым 
началом и различными сочетаниями симптомов бактериальной инфекции, уплот
нения легочной ткани и поражения бронхов. К о л и б а ц и л л я р н а я  п н е в м о 
н и я  чаще встречается у лиц, страдающих сахарным диабетом, иммунодефици
том, алкоголизмом, у пожилых. Этот же контингент поражается и клебсиеллой 
( п а л о ч к о й  Ф р и д л е н д е р а ) ,  стимулирующей образование вязкого липу
чего экссудата, часто кровянистого, с запахом подгоревшего мяса. При фрид- 
лендеровской пневмонии часто возникает ранний, на 2-5-е сутки заболевания, 
распад легочной ткани. Г е м о ф и л ь н а я  п а л о ч к а  вызывает тяжелые пнев
монии у детей, а у взрослых (чаще на фоне ХНЗЛ) может приводить к сепсису 
или гнойным метастатическим поражениям. С и н е г н о й н а я  п н е в м о н и я  
обычно возникает у стационарных больных (после операций), на фоне истощаю
щих заболеваний. С т а ф и л о к о к к о в ы е  п н е в м о н и и  обычны после гриппа А.

Микоплазменная пневмония начинается с симптомов ОРВЗ и выраженной 
астенизации, через несколько дней от начала которых появляются постоянная 
лихорадка и симптомы очагового, сегментарного или лобарного поражения па
ренхимы легких.

В и р у с н ы е  п н е в м о н и и  начинаются с респираторных симптомов по
степенно и приобретаю т развернутую клиническую картину при присоедине
нии вторичной бактериальной флоры. Гриппозная пневмония начинается с сим
птомов токсикоза (лихорадка, головная боль, менингизм), к которым в 1-2-е 
сутки присоединяется геморрагический трахеобронхит, а затем и пневмония, 
прогрессирующ ая самостоятельно или вследствие стафилококковой суперин
фекции.
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Лабораторные исследования позволяют выявлять острофазовые реакции 
крови, выраженность которых пропорциональна тяжести заболевания. Исклю 
чение составляют микоплазменная и вирусные пневмонии, при которых обыч
ны лейкопения и лимфопения. Исследованием мокроты (бактериоскопия, по
сев) выявляют возбудителя пневмоний.

При токсическом поражении внутренних органов, кроме соответствую 
щих клинических симптомов, появляются патологические сдвиги в биохими
ческих и инструментальных показателях оценки их функций.

Рентгенологически пневмония характеризуется появлением различных по 
плотности и распространенности затенений в легочных полях.

Д иагностика. Существует понятие «золотого стандарта» при постановке 
диагноза пневмонии, он складывается из пяти признаков. Первый признак 
относится к н ач ал у  заболевания :  п не в м о ни я  -  о стр о е  заб о л ев ан и е , 
сопровождается лихорадкой и повышением температуры; второй признак -  
появляется кашель и начинает отделяться мокрота гнойного характера; третий 
признак -  укорочение легочного звука, появляются аускультативные феномены 
пневмонии над пораженным участком легкого; четвертый -  лейкоцитоз или 
лейкопения, последняя бывает реже, с нейтрофильным сдвигом; пятый признак -  
выявляемый с помощью рентгенологического метода инфильтрат в легких, 
который ранее не определялся.

Развернутый клинический диагноз подразумевает этиологическую вери
фикацию возбудителя, определение локализации пневмонии, установление сте
пени тяжести и осложнений. См. табл. 15.

Таблица 15. Характер рентгенологических изменений в зависимости
от этиологии пневмонии

Рентгенологическая картина Возможный возбудитель
Долевая и многодолевая инфильтрация Бактерии (в том числе пневмококк, 

легионелла, анаэробы), грибы
Очагово-сливная двусторонняя 

инфильтрация
Вирус гриппа, пневмококк, стафилококк, 
легионелла

Гомогенная очаговая и многоочаговая 
инфильтрация

Пневмококк, легионелла

Негомогенная очаговая и многоочаговая 
инфильтрация

Вирусы, стафилококк, микоплазма

Сочетание инфильтративных и 
интерстициальных изменений

Вирусы, микоплазма, пневмоцисты

Интерстициальные изменения 
милиарные

Сальмонелла, микобактерия 
туберкулеза, грибы

Интерстициальные изменения сетчатые Вирусы, микоплазма, хламидия, 
пневмоцисты

Сочетание инфильтративных или 
интерстициальных изменений с 
лимфоаденопатией

Вирусы кори, ветряной оспы. 
Микобактерия туберкулеза, грибы, 
микоплазма, хламидия

Множественные перибронхиальные, 
легко дренируемые абсцессы

Стафилококк

Единичные крупные абсцессы легких Клебсиелла
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Дополнительные исследования:
-  Рентгенотомография, компьютерная томография (при поражении верхних долей, 

лимфатических узлов, средостения, уменьшении объема доли, подозрении на абсцеди- 
рование, при неэффективности адекватной антибактериальной терапии).

-  Микробиологическое исследование мокроты, плевральной жидкости, мочи и кро
ви, включая и микологическое исследование при продолжающемся лихорадочном состо
янии, подозрении на сепсис, туберкулез, суперинфекцию, СПИД.

-  Серологическое исследование (определение антител к грибкам, микоплазме, хлами- 
дии и легионелле, цитомегаловирусу) при нетипичном течении пневмонии в группе риска 
у алкоголиков, наркоманов, при иммунодефиците (включая СПИД), у стариков.

-  Биохимическое исследование крови при тяжелом течении пневмонии с проявлени
ями почечной, печеночной недостаточности, у больных, имеющих хронические заболе
вания, декомпенсации сахарного диабета.

-  Цито- и гистологическое исследование в группе риска по раку легких у курильщиков 
после 40 лет, с хроническим бронхитом и раковым семейным анамнезом.

-  Бронхоскопическое исследование: диагностическая бронхоскопия при отсутствии 
эффекта от адекватной терапии пневмонии, при подозрении на рак легких в группе риска, 
инородное тело, в том числе и при аспирации у больных с потерей сознания, проведение 
биопсии. Лечебная бронхоскопия при абсцедировании для обеспечения дренажа.

-  Ультразвуковое исследование сердца и органов брюшной полости при подозрении 
на сепсис, бактериальный эндокардит.

-  Изотопное сканирование легких и ангиопульмонография при подозрении на ТЭЛА.
Критерии для госпитализации.
Возраст старше 70 лет; сопутствующие хронические заболевания (ХОБЛ, 

ХСН, ХГ, Х ГН , СД, алкоголизм  или токсиком ания, и м м унодеф ицита); 
неэффективное амбулаторное лечение в течение 3 дней; спутанность или снижение 
сознания; возможная аспирация; число дыханий более 30 в 1 мин; нестабильная 
гемодинамика; септический шок; инфекционные метастазы; многодолевое 
поражение; экссудативный плеврит; абсцедирование; лейкопения менее 4х 1(УѴл 
или лейкоцитоз более 20х 109/л ; анемия -  гемоглобин менее 90 г/л; ПН -  креатинин 
более 0,12 ммоль/л; социальные показания.

К ритерии для проведения интенсивной терапии.
Дыхательная недостаточность: PO2/FiO2<250 (F<200 при ХОБЛ); признаки 

утомления диафрагмы; необходимость в механической вентиляции.
Недостаточность кровообращения: шок -  систолическое АД<90 мм рт.ст., 

диастолическое АД<60 мм рт.ст.; необходимость введения вазоконстрикторов 
чаще, чем через 4 ч; диурез < F 20 мл/ч; острая почечная недостаточность и 
необходимость диализа; синдром диссеминированного внутрисосудистого свер
тывания; менингит; кома.

Лечение. Ц е л и :  1. Полная элиминация возбудителя; 2. Обеспечение абор
тивного течения болезни с ограничением территории воспаления и быстрым 
снижением интоксикации; 3. Предупреждение затяжного течения и осложнений 
заболевания.
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П р и н ц и п ы :  1. Необходимо знать этиологическую структуру современных 
пневмоний; 2. Начальная антибактериальная терапия должна быть ориентирована 
на клинико-рентгенологические особенности течения болезни и конкретную эпи
демиологическую ситуаци; 3. Начинать лечение следует как можно раньше, не 
дожидаясь выделения и идентификации возбудителя пневмонии;4. Применять 
антибактериальные средства следует в таких дозах и с такими интервалами, 
чтобы в крови и легочной ткани создавалась и поддерживалась лечебная концен
трация препарата; 5. Нужно контролировать эффективность лечения клиническим 
наблюдением и, если возможно, бактериологически; 6. Целесообразно сочетать 
антибактериальную  терапию  с патогенетическим и средствам и  лечения, 
направленными на улучшение дренажной функции бронхов; 7. На этапе разрешения 
инфекционного процесса оправдано использование немедикаментозной терапии, 
направленной на укрепление неспецифической резистентности организма.

О б щ и е  з а м е ч а н и я .  В лечении нетяжелых (амбулаторных) форм вне- 
больничной пневмонии предпочтение следует отдавать антибиотикам для при
ема внутрь. Напротив, при тяжелом течении инфекций антибиотики необходи
мо вводить в/в. В последнем случае высокоэффективной является и ступенча
тая терапия, которая предполагает переход с парентерального на пероральный 
путь введения. Переход следует осуществлять при стабилизации течения или 
улучшении клинической картины заболевания (в среднем через 2 -3  дня после 
начала лечения). При неосложненной внебольничнои пневмонии антибактери
альная терапия может быть завершена по достижении стойкой нормализации 
температуры тела. Длительность лечения обычно составляет 7 -10  дней.

Длительность применения антибиотиков при осложненных внеболъничных 
пневмониях и нозокомиальной пневмонии определяют индивидуально. Сохра
нение отдельных клинических, лабораторных и/или рентгенологических призна
ков не является абсолютным показанием к продолжению антибактериальной 
терапии или ее модификации. В большинстве случаев разрешение этих призна
ков происходит самопроизвольно или под влиянием симптоматической терапии.

В практической работе лечение приходится начинать до верификации фло
ры. Такое лечение называется эмпирическим (по данным ж урнала Clinical 
Infectious Diseases, 2003). У амбулаторных пациентов без сопутствующей пато
логии, не получавших системные антибактериальные препараты в предшеству
ющие 3 месяца, адекватной терапией считается назначение макролидных ан
тибиотиков (эритромицин, азитромицин, кларитромицин) в виде монотерапии, 
альтернативным им препаратом является доксициклин.

При наличии сопутствующих заболеваний (ХОБЛ, сахарный диабет, ХПН, 
ХСН, злокачественное новообразование) предпочтительными являются совре
менные макролиды (азитромицин, кларитромицин) в случае, если пациент не по
лучал предшествующую антибактериальную терапию и респираторные хиноло- 
ны (моксифлоксацин, гатифлоксацин, левофлоксацин или гемифлоксацин) или ком
бинация современных макролидов с [3-лактамами (амоксициллин, амоксициллин/ 
клавуланат в высоких дозах, цефподоксим, цефпрозил, цефуроксим) -  если в пред
шествующие 3 месяца пациент получал системные антибиотики. Схожий набор:
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Бензилпенициллин в/в, в/м; Ампициллин в/в, в/м; Амоксициллин/клавуланат в/в; 
Цефуроксим в/в, в/м; Цефотаксим в/в, в/м; Цефтриаксон в/в, в/м рекомендуется 
при тяжелом течении внебольничных пневмоний.

При госпитальных пневмониях препаратами выбора являются пеницилли- 
ны с клавулановой кислотой, цефалоспорины 3-й генерации, фторхинолоны, ами- 
ногликозиды, карбапенемы. Комбинированная терапия проводится при неизвес
тной этиологии и чаще всего состоит из 2 или 3 антибиотиков: пенициллиновый 
+ аминогликозидный антибиотик; цефалоспориновый 1 + аминогликозидный ан
тибиотик; цефалоспориновый 3 + макролидный антибиотик; пенициллиновый 
(цефалоспориновый) + аминогликозидный + клиндамицин.

Комплексное лечение тяж елых пневмоний
И м м у н о з а м е с т и т е л ь н а я  т е р а п и я :  нативная и/или свежезаморожен

ная плазма 1000-2000 мл за 3 сут, иммуноглобулин 6-10 г/сут однократно в/в.
К о р р е к ц и я  м и к р о ц и р к у л я т о р н ы х  н а р у ш е н и й  : гепарин20000 

ед/сут, реополиглюкин 400 мл/сут.
К о р р е к ц и я  д и с п р о т е и н е м и и :  альбумин 100-500 м л/сут(в зависи

мости от показателей крови), ретаболил 1 мл в 3 суток №3.
Д е з и н т о к с и к а ц и о н н а я  т е р а п и я :  Солевые растворы (физиологичес

кий, Рингера и т. д.) 1000-3000 мл, глюкоза 5% -  400-800 мл/сут, гемодез 400 
мл/сут. Растворы вводятся под контролем ЦВД и диуреза.

К и с л о р о д о т е р а п и я :  Кислород через маску, катетеры, ВИВЛ и ИВЛ в 
зависимости от степени дыхательной недостаточности.

К о р т и к о с т е р о и д н а я  т е р а п и я :  преднизолон 60-90 мг в/в или экви
валентные дозы других препаратов ситуационно. Кратность и длительность оп
ределяются тяжестью состояния (инфекционно-токсический шок, инфекцион
но-токсическое поражение почек, печени, бронхиальная обструкция и т.д.).

А н т и о к с и д а н т н а я  т е р а п и я :  аскорбиновая кислота -  2 г/сут per os, 
рутин -  2 г/сут per os.

А н т и ф е р м е н т н ы е  п р е п а р а т ы :  контрикал и др. 100 000 ед/сут в те
чение 1-3 суток при угрозе абсцедирования.

Б р о н х о л и т и ч е с к а я  т е р а п и я :  эуфиллин 2,4% -  5-10  мл 2 раза в 
сутки в/в капельно, атровент 2 -4  вдоха 4 раза в сутки, беродуал 2 вдоха 4 
раза в сутки, кортикостероиды -  см. «кортикостероиды», отхаркивающие (ла- 
зольван -  100 мг/сут, ацетилцистеин 600 мг/сут). Отхаркивающие и бронхо- 
литики при интенсивной терапии вводятся через смеситель при кислородоте- 
рапии.

Длит ельност ь лечения. Определяется исходной тяжестью заболевания, 
осложнениями, сопутствующими заболеваниями и т.д. Ориентировочные сроки 
проведения антибактериальной терапии могут быть для пневмококковой 
пневмонии -  3 сут после нормализации температуры (минимум 5 сут); для 
пневмонии, вызванной энтеробактериями и синегнойной палочкой, -  \ -4  сут; 
стафилококками, -  1 сут; пневмоцистами, -  14-21 сут; легионеллой, -  21 сут; 
абсцедированием, -  42-56 сут.
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Наиболее надежными ориентирами для отмены антибиотиков являются, 
помимо положительной клинической динамики, нормализация рентгенологичес
кой картины, показателей крови и, конечно, мокроты, которые позволяют объек
тивизировать показания к продолжению, смене или отмене антибактериальной 
терапии в конкретном клиническом случае, который не обязательно укладыва
ется в стандартную, пусть и современную, схему лечения.

Тактика лечения. На период лихорадки назначают строгий постельный 
режим и диету с ограничением углеводов (поставщиков наибольшего количества 
С 02) при достаточном количестве жидкости и витаминов.

Если нет признаков, свидетельствующих о конкретном возбудителе, то ан- 
тибиотикотерапию начинают, исходя из предположения о наиболее часто встре
чающейся флоре (пневмококк, гемофильная палочка), с амоксициллина (амок- 
сиклава) или макролидов (эритромицина, кларитромицина) внутрь в стандарт
ных дозировках (см. приложение). При отсутствии эфф екта переходят к 
парэнтерадьному введению средств, целенаправленно ориентированных на воз
будителя, которого к этому времени желательно определить.

Г е м о ф и л ь н а я  п н е в м о н и я  -  ампициллин (2-3 г/сут), цефуроксим 
(в/м или в/в по 0,75-1,5 г каждые 8 ч) и цефтриаксон (в/м по 1-2 г 1 раз в сутки). 
Препаратами резерва могут быть бисептол, спарфлоксацин (спарфло), флюо- 
роинолоны, макролиды (азитромицин, кларитромицин, спирамицин).

М и к о п л а з м е н н а я  п н е в м о н и я  -  эритромицин (по 250-500 мг per os 
или в/в 4 раза в сутки) или доксициклин (per os или в/в -  0,2 г в первые сутки, по 
0,1 г -  в последующие 5 сут). Неэффективность предшествовавшей терапии 
пенициллинами, аминогликозидами и цефалоспоринами при высокой эффективности 
тетрациклинов или эритром ицина является косвенны м доказательством  
микоплазменной этиологии пневмонии. П репаратами резерва могут быть 
флюорохинолоны (ципрофлоксацин, офлоксацин), азитромицин и кларитромицин.

Л е г и о н е л л е з н а я  п н е в м о н и я  -  эритромицин по 1 г в/в каждые 6 ч; 
при отчетливом клиническом улучшении возможно последующее назначение 
препарата per os по 500 мг 4 раза в сутки; оптимальным является 21-дневный 
курс лечения. П ациентам с иммунодефицитом дополнительно назначаю т 
синергично действующий рифампицин.

Ф р и д л е н д е р о в с к а я  п н е в м о н и я  -  цефалоспорины 2-го или 3-го 
поколения. Резервными препаратами считаются имипенем (по 0,5-0,75 г каждые 
12 ч в/м с лидокаином -  при инфекциях средней тяжести; при тяжелых инфекциях -  
по 0,5-1 г каждые 6 ч в/в капельно медленно, в течение 30 мин, на 100 мл 
изотонического раствора глюкозы или натрия хлорида), ципрофлоксацин (ципролет) 
по 0,5-0,75 г в/в инфузионно каждые 12 ч, азтреонам (в/м или в/в по 1-2 г каждые 
6-8 ч) или бисептол. При недоступности перечисленных препаратов могут 
использоваться левомицетин (до 2 г/сут per os или в/м), стрептомицин (1 г/сут в/ 
м) или их сочетание.

К о л и б а ц и л л я р н а я  п н е в м о н и я  -ампициллин или цефуроксим. При 
инфекции (3-лактамазонегативными ш таммами эфф ективен ам пициллин. 
Препаратами резерва могут быть бисептол, ципрофлоксацин, азтреонам или ими-
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пенем. При недоступности перечисленных препаратов могут быть рекомендованы 
левомицетин (1-2  г/сут) и аминогликозиды (гентамицин или бруламицин по 160— 
320 мг/сут) или мефоксин.

Синегнойная палочка и протей -  карбенициллин (4—8 г/сут в/в инфузионно в
2-3  введения), пиперациллин или цефтазидим (в/м или в/в по 1-2 г каждые 8 - 
12 ч) в сочетании с антисинегнойными аминогликозидами (гентамицин, тобра- 
мицин, сизомицин 3-5  мг/(кг(сут) в 2 -3  введения). При резистентных к пипера- 
циллину и цефтазидиму штаммах используют имипенем по 0,5-0,75 г 2 раза в 
сутки в/м с лидокаином в сочетании с аминогликозидами. Альтернативными 
препаратами являются ципрофлоксацин (по 0,5-0,75 г 2 раза в сутки per os, или 
в/в инфузии по 0 ,2-0,4 г 2 раза в сутки на 100 мл 0,9% раствора натрия хлорида) 
и азтреонам (по 1-2 г в/м или в/в 3 -4  раза в сутки).

С т р е п т о к о к к о в а я  п н е в м о н и я  (пенициллин, дозируемый пропорци
онально тяжести заболевания, вплоть до в/в введения огромных доз (30- 
50 млн ЕД/сут) препарата. При угрожающей жизни ситуации пенициллин (или 
ампициллин) необходимо сочетать с аминогликозидами. Можно также приме
нять цефалоспорины 3-го поколения или имипенем. При аллергии к пеницилли
нам назначают эритромицин, клиндамицин или ванкомицин.

Если эмпирически выбранный пенициллин дал хороший эффект при ста
филококковой пневмонии, значит, патогенный штамм не продуцировал (3-лак- 
тамазу. Альтернативными препаратами при пневмониях, вызванных стафило
кокками, продуцирующими Р-лактамазу, могут быть клиндамицин, имипенем, 
р-лактамазоустойчивые цефалоспорины (мефоксин по 3 -6  г/сут), или рифам- 
пицин -  по 0,3 г 3 раза в сутки per os.

При угрозе или развитии абсцедирования проводят пассивную иммунизацию 
антистафилококковым у-глобулином по 3-7 мл ежедневно в/м или в/в.

При пневмонии, в ы з в а н н о й  х л а м и д и е й ,  назначают доксициклин или 
тетрациклин per os в течение от 14 до 21 дней. Альтернативными препаратами 
являются эритромицин по 500 мг 4 раза в сутки, флюорохинолоны и азалиды.

При в и р у с н ы х  п н е в м о н и я х  назначают то же лечение, что и при ос
трых респираторных вирусных заболеваниях (см.), которое дополняется анти- 
биотикотерапией, вначале эмпирической, а в последующем -  в зависимости от 
характера выделенных из мокроты пациента возбудителей.

При неясной этиологии тяжелой пневмонии необходимо антибактериальное 
лечение препаратами, подавляющими максимальное количество видов микро
флоры из бактериального «пейзажа». Клиндамицин (Далацин С) по 600 мг в/м
3-4  раза в сутки (в сочетании с аминогликозидами) рекламируется как «золо
той стандарт» для лечения пациентов с анаэробными и аэробными инфекциями, 
в частности, бронхолегочными.

Коррекция антибактериальной терапии при ее неэффективности должна 
производиться не позднее 2-х суток лечения с учетом особенностей клиничес
кой картины и результатов бактериоскопии мокроты. Если проведенная коррек
ция ожидаемых результатов не принесла, то препараты, которые могут подей
ствовать надежно, могут быть выбраны только после иммунофлюоресцентно-
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го исследования с антисыворотками мокроты, отделяемого из носа и получе
ния результатов посева мокроты.

При неосложненном течении пневмонии введение антибиотиков прекраща
ют на 3-4-й день после стойкой нормализации температуры тела. Исключением 
являются легионеллезные, микоплазменные и хламидийные пневмонии, при кото
рых длительность лечения эффективно подействовавшим препаратом может быть 
продлена до 3 нед, если рассасывание инфильтрата течет замедленно.

В комплекс лечения пневмонии включают отхаркивающие (см. «хроничес
кий бронхит») и бронхоспазмолитические (см. «лечение бронхиальной астмы») 
препараты. Противокашлевые препараты показаны только при мучительном 
надсадном или вызывающем боль кашле.

При инфекционно-токсическом шоке или ортостатической гипотензии, явля
ющейся начальным признаком угрожающего шока, обязательно назначают глю
кокортикостероидные гормоны -  преднизолон по 60-120 мг/сут или гидрокорти
зон по 100-200 мг/сут в/в инфузионно в сочетании с гемодезом, реополигпюкином 
или полиионными смесями, ежедневно до купирования осложнения.

При острой дыхательной недостаточности показано введение ГКС в такой 
же или большей дозе, в сочетании с бронхоспазмолитическими препаратами и 
ингаляциями кислорода. Если лекарственная терапия достаточного эффекта не 
дала, то необходима вспомогательная ИВЛ.

Бактериальные пневмонии, как правило, сопровождаются выраженным син
дромом ДВС крови. На высоте пневмонии, при развитии гиперфибриногенемии 
и тромбоцитопении потребления, особенно если у пациента при этом отмечает
ся кровохарканье (на фоне выраженной гиперкоагуляции), показано назначение 
гепарина в дозе до 40 000 ЕД/сут или антиагрегантов. При пневмококковой пнев
монии гепарин не только нивелирует гиперкоагуляцию, но и, что особенно важ
но, блокирует патогенное действие активированного комплексом «пневмокок
ковый фосфохолин -  СРБ» комплемента, который определяет основные особен
ности клинической картины пневмонии, напоминающей анафилактические 
реакции.

Гемостатическая терапия показана только при гриппозной пневмонии и при 
осложнении пневмонии острым желудочным кровотечением; в остальных слу
чаях она может усугубить состояние пациента.

Суммируя изложенное выше, можно рекомендовать в качестве начальной 
эмпирической лекарственной терапии при тяжело протекающей, с гиперпирек- 
сией, острой легочной недостаточностью или инфекционно-токсическим ш о
ком, до того не леченной антибиотиками первичной бытовой типичной пневмо
нии в/в инфузии дважды в сутки натриевой соли бензилпенициллина по 10-20 
млн ЕД (после взятия крови для посева) в сочетании с ГКС (преднизолон 9 0 -  
150 мг, или другие препараты) и гепарином по 10 000 ЕД на изотоническом ра
створе натрия хлорида. В промежутках между инфузиями можно вводить пени
циллин и в/м, с учетом того, что экскреция пенициллина почками не превышает 
3 млн ЕД/ч, т.е., после внутривенного введения 20 млн ЕД пенициллина его вы
сокая концентрация в крови сохранится в течение 6 -7  ч. Если в течение суток



176 Пульмонология

такое лечение не дало заметного эффекта, а вероятный возбудитель еще не 
известен, то необходимо активизировать лечение подключением второго анти
биотика, выбор которого должен основываться на анализе клинической карти
ны заболевания и результатов бактериоскопии мокроты, окрашенной по Граму. 
Если анализ не позволит предположить вероятную этиологию пневмонии, то 
целесообразно усилить лечение каким-либо антибиотиком из групп аминогли
козидов (бруламицин, гентамицин и т. д.) или цефалоспоринов в максимально 
допустимой дозе, или, при очень тяжелом течении пневмонии, одной из комби
наций, рекомендованных выше для лечения пневмоний неясной этиологии.

При затяжном течении пневмоний может выявляться недостаточность фак
торов системного иммунитета и латентно протекающий синдром ДВС крови. 
Для ускорения репарации и активизации факторов иммунной и неиммунной за
щиты назначают метилурацил по 1 г 4 раза в сутки в течение 2 нед. Показано 
назначение на короткий срок, на 5-7  дней, преднизолона в дозе 15-20 мг/сут или 
любых других ГКС, которые при кратковременном применении вызывают ус
корение дифференциации нейтрофилов и не успевают подавить гуморальный 
иммунитет. Полезно также назначение стероидных анаболических гормонов. 
Латентный синдром ДВС крови уступает действию ацетилсалициловой кисло
ты (0,5 г/сут в течение 1-2 нед).

Выздоровевшие от пневмонии в большинстве случаев трудоспособны.

2.2.1. ЛЕГИОНЕЛЛЕЗ
Легионеллез -  острая инфекционная болезнь, протекающая с катарально

респираторным синдромом, нередко пневмонией, кожными высыпаниями, ин
токсикацией, лихорадкой.

Открытие и изучение легионеллеза -  ранее неизвестного заболевания (по Т. Лисуко- 
вой и К. Чекалиной, 2000) -тесно связано с конгрессом организации «Американский леги
он», который проходил в Филадельфии в июле 1976 г. Из 4400 человек, принимавших учас
тие в этом мероприятии, заболел 221 человек, притом в 34 случаях наступил летальный 
исход.

Этиология заболевания оставалась неизвестной еще пять месяцев, пока Me Dode 
(1977) не выделил неизвестную палочку из легочной ткани человека, умершего во время 
вспышки. Этиологическая роль выделенного микроорганизма была доказана с помо
щью изучения сывороток больных и контрольных сывороток здоровых людей. Высокий 
уровень специфических антител к неизвестному микробу в сыворотках больных подтвер
дил диагноз.

Первое название -  «болезнь легионеров» -  заболевание получило с легкой руки жур
налистов и репортеров, которые широко комментировали эту вспышку в прессе и на теле
видении. В настоящее время термин «болезнь легионеров» сохраняется лишь за заболева
ниями, вызванными L.pneumophila и сопровождающимися клинической пневмонией.

Заболевание вызывается грамотрицательными бактериями из семейства 
Legionellaceae, насчитывающего около 30 видов. Наибольшее эпидемиологическое зна
чение имеет вид L.pneumophila, состоящий из 11 серологических вариантов. Легионеллы



Заболевания бронхов 177

являются естественными обитателями пресноводных водоемов, колонизируют они и раз
личные искусственные водные объекты: душевые установки, ванны, плавательные бас
сейны, системы кондиционирования воздуха, водопровод (особенно ту его часть, кото
рая состоит из резины). Их находят и в теплых водах, сбрасываемых электростанциями.

Основным фактором передачи служит водный аэрозоль, образующийся при функ
ционировании различных систем промышленного, бытового, лабораторного и др. назна
чения. Заражение в быту чаще связано с пользованием комнатными увлажнителями воз
духа, душевыми установками, питьевыми бачками и т.д. Легионеллы могут также переда
ваться с пылью, поднимающейся в воздух при земляных и строительных работах. Для 
эпидемических вспышек характерна летне-осенняя сезонность.

Спорадические заболевания встречаются на протяжении всего года. Чаще болеют 
люди пожилого и старческого возраста, а также лица с неблагоприятным преморбидным 
фоном (диабет, новообразования, болезни крови), курение, алкоголизм, применение 
иммунодепрессантов и т.д.

Патогенез. Легионеллы, попадая в организм человека аэрогенным (воздушным) 
путем, повреждают различные отделы респираторного тракта, но чаще нижние (бронхи
олы, альвеолы), что сопровождается легочной инфильтрацией. Микроорганизмы могут 
попадать и в кровь. При их гибели, в результате выделения эндотоксина, возможно разви
тие инфекционно-токсического шока.

Клиническая картина. Инкубационный период составляет 2 -10  сут (чаще 
5-7 дней). Основные клинические формы две -  острое респираторное заболе
вание без пневмонии (лихорадка Понтиак) и собственно «болезнь легионеров» -  
тяжелая легионеллезная пневмония. Легкие формы болезни напоминают рес
пираторную вирусную инфекцию: кратковременная лихорадка (до 2 -5  дней), 
незначительные симптомы интоксикации, сухость и боль в горле, кашель.

Легионеллезная пневмония, как правило, начинается остро с тех же жалоб, 
но температура поднимается быстро до высоких цифр (39-40°С), нарастает ин
токсикация, появляются боли в грудной клетке, кашель (вначале сухой, затем со 
слизисто-кровянистой мокротой). В дальнейшем быстро нарастает одышка, по
является цианоз губ, кончиков пальцев рук, больные принимают вынужденное 
сидячее положение. Развивается пневмония и инфекционно-токсический шок с 
прогрессирующей сердечно-сосудистой и легочной недостаточностью. Возмо
жен геморрагический синдром (носовое, легочное кровотечение, геморрагичес
кая сыпь на теле, кровоизлияния в слизистую оболочку). Возникает почечная 
недостаточность. В этих случаях прогноз, как правило, неблагоприятный. Легио
неллез, сопровождающийся поражением легких, может протекать также в сред- 
не-тяжелой и легкой формах. В этих случаях заболевание мало чем отличается 
от пневмоний, вызванных другими возбудителями. В периферической крови у 
больных легионеллезом отмечается нейтрофильный лейкоцитоз со сдвигом вле
во, лимфопения, тромбоцитопения, повышенное и резко повышенное СОЭ.

Диагностика. Для подтверждения диагноза проводят серологические, бак
териологические исследования. Наибольшее распространение получил метод 
непрямой иммунофлуоресценции и реакции микроагглютинации. Д ля первой в 
качестве антигена используют убитую культуру легионелл в суспензии желточ
ных мешков куриных эмбрионов. Титры антител определяют при помощи лю 
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минесцентного микроскопа по интенсивности свечения образовавшихся иммун
ных комплексов. Рекомендуется исследовать парные сыворотки, так как анти
тела появляются с 6-7-го  дня, а титр их нарастает к 5-й неделе заболевания.

Для бактериологического исследования используют плевральную жидкость 
или кусочки легочной ткани (мокрота и кровь менее пригодны), а также почву, 
воду. М атериал вводят внутрибрюшинно морским свинкам. Спустя 4 -8  дней 
животных забивают. Из внутренних органов (селезенки) делают суспензию, 
которую засеваю т на угольно-дрожжевой кровяной агар или вносят в куриный 
эмбрион. Спустя 3-5  дней инкубации при 35-36°С  делают мазки.

Дифференцируют легионеллез с гриппом, ОРВИ, бактериальными (чаще 
стафилококковыми и пневмококковыми) пневмониями, тяжелыми формами ле
гочного орнитоза, Ку-лихорадкой, микоплазмозом и другими заболеваниями, 
протекающими с заболеванием легких.

Л ечение. В комплексной терапии легионеллеза первостепенную роль иг
рают антибиотики. Лучшим этиологическим средством является эритромицин. 
Получены неплохие результаты при сочетании эритромицина с рифампицином. 
Перспективными представляются препараты группы макролидов (сумамед, ро- 
вамицин), а также производные оксихинолиновой кислоты -  таривид. Показана 
дезинтоксикационная терапия (гемодез, реополиглюкин, сывороточный альбу
мин, аскорбиновая кислота), вдыхание увлажненного кислорода через носовой 
катетер, бронхорасширяющие и отхаркивающие средства (эуфиллин, солутан, 
бромгексин, терпингидрат и др.).

Глюкокортикоидные препараты используют при развернутой клинической 
картине инфекционно-токсического шока, осложненного острой дыхательной 
недостаточностью .

При неотложных состояниях проводят весь комплекс интенсивных реани
мационных мероприятий в палатах интенсивной терапии или реанимации.

П р о ф и л акти ка . Охрана источников водоснабжения от загрязнения мик
роорганизмами, обеззараживание воды, ванных помещений, плавательных бас
сейнов и т.д. Дезинфекция проводится формалином и хлорсодержащими дезин
фицирующими препаратами. Больных целесообразно размещать в отдельных 
палатах или боксах, где проводится текущая дезинфекция. Средства специфи
ческой профилактики находятся в стадии разработки.

2.3. ЗАБОЛЕВАНИЯ БРОНХОВ

Прежде чем начать изучение этой темы, читатель должен быть подготов
лен к тому, что он столкнется с накопившимися за много лет противоречиями, 
не замечаемыми ни учителями, ни учащимися, подобно тому, как не замечают
ся противоречия между мировым уровнем знаний в некоторых других разделах 
пульмонологии и уровнем знаний многих российских терапевтов.

Если сравнить отношение российских пациентов к двум наиболее частым 
хроническим заболеваниям бронхов -  бронхиальной астме и хроническому брон
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хиту, то в большинстве случаев первый диагноз их пугает, тогда как второй, 
почти всегда приводящий к потере трудоспособности и нередко угрожающий 
жизни, воспринимается спокойно.

2.3.1. БРОНХИАЛЬНАЯ АСТМА
На Западе заболеваемость астмой, удваиваясь каждые двадцать лет, превращается во 

все более серьезную проблему (по А.Г.Голубеву, Терра Медика Нова, №2,97). Например, в 
США на астму приходится треть всех детских неотложных случаев. Без всякого намерения 
принизить значение этой медицинской проблемы для России, тем более для С.-Петербіурга, 
можно, однако, обратить внимание на некоторые нетривиальные наблюдения из области 
сравнительной эпидемиологии [Science 1997; 275:41-42]. Заболеваемость астмой в эколо
гически чистом Мюнхене выше, чем в гораздо более загрязненном в период принадлежно
сти к ГДР Лейпциге. В истово блюдущей свою чистоту Швеции от астмы страдают чаще, 
чем в живущей несколько другими проблемами Польше. Таким образом, кроме генети
ческой предрасположенности (ведь и Мюнхен, и Лейпциг населены по большей части нем
цами -  не могла же идеология въесться в генотип!) и загрязненности среды, в заболевае
мость астмой может вносить серьезный вклад еще какое-то обстоятельство, связанное с 
чистотой, но уже с обратным знаком. Одно из предположений относительно природы это
го обстоятельства основано на известных фактах о влиянии микробов на баланс иммунных 
реакций. Микробные инфекции приводят к активации лимфоцитов-хелперов типа Th 1, ко
торые, секретируя интерлейкин-2 и интерфероны, стимулируют Т-иммунитет и ингибиру
ют ТЬ2-хелперы. Функции последних состоят в секреции интерлейкинов-4,5,6,10 и 13, кото
рые стимулируют продукцию иммуноглобулинов Е В-лимфоцитами.

Бронхиальной астмой называют заболевание, характеризующееся рецидивирующим 
генерализованным воспалением бронхов, возникающим при их повреждении патоген
ными медиаторами тучных клеток, эозинофилов и Т-лимфоцитов, гиперреактивных к 
факторам, нейтральным для здоровых лиц, и клинически проявляющееся пароксизмами 
«свистящего» дыхания, кашля и одышки (вплоть до астматического статуса).

Ключевые положения определения бронхиальной астмы
1. Бронхиальная астма -  хроническое персистирующее воспалительное заболевание 

дыхательных путей вне зависимости от тяжести течения.
2. Воспалительный процесс приводит к гиперреактивности бронхов, обструкции и 

появлению респираторных симптомов.
3. Обструкция дыхательных путей бывает четырех форм:
-острая бронхоконстрикция вследствие спазма гладких мышц;
-  подострая -  вследствие отека слизистой дыхательных путей;
-  обтурационная -  вследствие образования слизистых пробок;
-  склеротическая -  склероз стенки бронхов при длительном и тяжелом течении забо

левания.
4. Имеет место атопия -  генетическая предрасположенность к продукции иммуногло

булинов класса E(lgE).
Эпидемиология. БА является распространенным заболеванием. От 4 до 10% насе

ления планеты страдают БА различной степени выраженности. У детей этот процент повы
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шается до 10-15%. В отдельных регионах, где сконцентрированы лица с отягощенной по БА 
наследственностью, болеют до 35% людей.

Рост заболеваемости и более тяжелое течение бронхиальной астмы за последние 
десятилетия обусловлены экологическими нарушениями.

В возрасте до 5 лет и старше 60 лет чаще заболевают мужчины, в промежутке -  чаще 
заболевают женщины. Очевидно, что такое распределение зависит от гормонального фона.

На долю БА (включая хронический бронхит с астматическим компонентом, когда 
реально следует говорить о сочетании двух заболеваний -  БА и ХБ) приходится почти 
половина всех случаев инвалидности от ХНЗЛ.

Летальность при БА невысокая, составляет около 50 случаев смерти на 100 000 боль
ных в год, однако летальность имеет тенденцию к росту в последние годы. Чаще всего 
больные с астмой погибают во время астматического статуса.

Этиология. БА -  генетически детерминированное заболевание. Важным представ
ляется установленная генетическая гетерогенность наследования при БА. Сама атопия была 
маркирована на хромосоме 1 lq, но передача атопии через ген, локализованный в позиции 
11 q, возможна лишь только по материнской линии. В-субъединицы высокоаффинных ре
цепторов IgE являются генами-кандидатами на хромосоме 11 q. Экспрессия этих рецепто
ров установлена в тучных клетках, базофилах, что имеет важное значение в реализации 
механизмов IgE-зависимой дегрануляции тучных клеток. Была также выявлена область ге
нома человека, включающая гены, которые играют важную роль в развитии воспаления 
при атопии в случае Б А: интерлейкины -  3,4,5,9и13,а также гранулоцит -  макрофагстиму- 
лирующий фактор и фактор роста №1 фибробластов.

Установлены многочисленные виды мутаций гена (32-рецептора. Мутация в 16-й по
зиции (Gly by Arg) ассоциирует с тяжелым течением бронхиальной астмы. При полимор
физме гена (ф-рецептора чаще возникает бронхиальная астма с низким ответом на инга
ляции сальбутамола.

Ф а к т о р ы  р и с к а  БА.  Факторами, вызывающими сенсибилизацию предраспо
ложенных к астме лиц путем индукции избыточного синтеза IgE, являются домашняя 
пыль, эпидермальные, пыльцевые, пищевые, лекарственные и изредка-другие аллерге
ны. В домашней пыли содержатся сенсибилизирующие продукты жизнедеятельности 
человека и насекомых, заселяющих жилище хозяина, обычно -  микроскопических кле
щей, из которых наиболее часто встречается Dermatofagoidus pteronissinus, реже -  дру
гих насекомых, например, тараканов или клопов. Основной аллергенной активностью 
обладают испражнения насекомых. Актуальны эпидермальные аллергены домашних и 
комнатных животных и птиц: перхоть и шерсть собак, кошек, лошадей, перо и пух кур, 
домашних певчих и других птиц.

Пыльцевые аллергены являются сезонными, провоцируют обострение БА весной 
или летом. Сезонными являются и аллергены спор различных видов грибов, в том числе 
плесень, вызывающие обострение заболевания в сырое время года -  весной или осенью.

Наиболее аллергенными пищевыми продуктами являются мед (содержит пыльцу!), 
орехи, цитрусовые, бобовые (особенно какао). Аллергические реакции могут возникать 
при употреблении крабов, рыбных продуктов, коровьего молока, куриных яиц, злаков. 
Ягоды, овощи и кондитерские изделия, содержащие природные салицилаты и сходные с 
ними вещества, могут вызывать обострение БА неиммунными механизмами.

Обострение БА могут вызывать сенсибилизирующие лекарственные препараты: ан
тибиотики, витамины, ферментные и белковые препараты. Среди лекарственных препара
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тов, способных привести к обострениям БА, нужно назвать ацетилсалициловую кислоту и 
анальгетики. Среди больных так называемой аспириновой астмой самый высокий процент 
смертельных исходов, что связывают с неосторожным назначением врачами разных специ
альностей НПВП.

Среди факторов риска нужно назвать инфекционные вирусные заболевания дыха
тельных путей, что ведет вследствие высокой поляризации ТЬ2-клеток к повышенной про
дукции интерлейкинов 4 и 5.

Далее нужно назвать поллютанты с выраженным бронхоконстриктивным действи
ем: диоксиды серы и азота, озон, черный дым. В последние годы накопились данные об 
агрессивном воздействии табачного дыма на дыхательные пути человека.

Патогенез. В основе патогенеза бронхиальной астмы лежит хроническое воспа
ление. Для астмы характерна особая форма воспаления бронхов, приводящая к формиро
ванию их гиперреактивности (повышенной чувствительности к различным неспецифичес
ким раздражителям по сравнению с нормой); ведущая роль в воспалении принадлежит 
эозинофилам, тучным клеткам и лимфоцитам.

Воспаленные гиперреактивные бронхи реагируют на воздействие триггеров спазмом 
гладких мышц дыхательных путей, гиперсекрецией слизи, отеком и воспалительной клеточной 
инфильтрацией слизистой оболочки дыхательных путей, приводящими к развитию 
обструктивного синдрома, клинически проявляющегося в виде приступа одышки или удушья.

Р а н н я я  а с т м а т и ч е с к а я  р е а к ц и я  опосредуется гистамином, простаг- 
ландинами, лейкотриенами и проявляется сокращением гладкой мускулатуры дыхательных 
путей, гиперсекрецией слизи, отёком слизистой оболочки.

По з д н я я  а с т м а т и ч е с к а я  р е а к ц и я развивается у каждого второго взрослого 
больного бронхиальной астмой. Лимфокины и другие гуморальные факторы вызывают 
миграцию лимфоцитов, нейтрофилов и эозинофилов и приводят к развитию поздней аст
матической реакции. Медиаторы, продуцируемые этими клетками, способны повреждать 
эпителий дыхательных путей, поддерживать или активировать процесс воспаления, стиму
лировать афферентные нервные окончания. Например, эозинофилы могут выделять боль
шинство основных белков, лейкотриен С4, фактор активации тромбоцитов. Макрофаги -  
источники тромбоксана, лейкотриена В4 и фактора активации тромбоцитов. Центральную 
роль в регуляции локальной эозинофилии и появлении избытка IgE играют Т-лимфоциты. В 
промывной жидкости бронхов у больных с атопической астмой повышено количество Т- 
хелперов (С04+-клетки).

Профилактическое назначение (32-адреномиметиков блокирует только раннюю реак
цию, а ингаляционные препараты глюкокортикоидов -  только позднюю. Кремоны (напри
мер, недокромил) действуют на обе фазы астматического ответа.

Механизм развития атопической бронхиальной астмы -  взаимодействие антиген- 
IgE, активизирующее фосфолипазу А2, под действием которой из фосфолипидов мемб
раны тучной клетки отщепляется арахидоновая кислота, из которой под действием цикло- 
оксигеназы (ЦОГ) образуются простагландины (Е2, D2, F2a), тромбоксан А2, простацик- 
лин, а под действием липооксигеназы -  лейкотриены С4, D4, Е4, через специфические 
рецепторы повышающие тонус гладкомышечных клеток и приводящие к воспалению 
дыхательных путей. Этот факт обосновывает применение относительно нового класса 
противоастматических препаратов -  антагонистов лейкотриенов.

Классификация. БА можно классифицировать [45] на основе этиологии, тяжести 
течения и особенностей проявления бронхиальной обструкции. Однако в настоящее время
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в первую очередь БА следует классифицировать по степени тяжести, т.к. именно это опре
деляет тактику ведения больного. Степень тяжести устанавливается в соответствии с «гло
бальной инициативой по профилактике и лечению БА» по следующим показателям: коли
чество ночных симптомов в неделю; количество дневных симптомов в день и в неделю; 
кратность применения 32-агонистов короткого действия; выраженность нарушений физи
ческой активности и сна; значения пиковой скорости выдоха (ПСВ) и ее процентное соотно
шение с должным или наилучшим значением; суточные колебания ПСВ.

Как уровень обструкции, так и степень ее обратимости позволяют подразделить 
астму по степени тяжести на легкую интермиттирующую (эпизодическую), легкую пер- 
систирующую, средней тяжести и тяжелую.

По фазам течения заболевания выделяют 4 фазы: обострения, нестабильной ремиссии, 
ремиссии и стойкой ремиссии.

К линическая картина.
Л е г к о е  э п и з о д и ч е с к о е  т е ч е н и е  характеризуется перемежающи

мися кратковременными эпизодическими симптомами менее 1 раза в неделю; 
ночные симптомы менее 1 раза в месяц; отсутствие симптомов в период меж
ду обострениями; нормальные или близкие к нормальным величины пиковой 
объемной скорости выдоха (ПОС) и объема форсированного выдоха за 1-ю 
секунду (ОФ В,) в период между обострениями; потребность в Р2-агонистах 
(Р2-адреномиметиках) короткого действия менее 3 раз в неделю.

Л е г к о е  п е р с и с т и р у ю щ е е  т е ч е н и е :  приступы 1-2 раза в неделю; 
ночные симптомы 1-2 раза в месяц; симптомы легкие, но персистирующие; ПОС 
и ОФВ^ более 80% от должных величин, суточный разброс показателей менее 
20%.

С р е д н е т я ж е л о е  т е ч е н и е :  обострения более 1-2  раз в неделю; 
обострения могут приводить к ограничению активности, нарушению сна; ночные 
симптомы более 2 раз в месяц; ПОС и ОФВ^: 60-80%  от должных величин, 
суточный разброс показателей -  20-30% .

Т я ж е л о е  т е ч е н и е :  ч асты е о б о стр ен и я ; п о сто ян н о е  наличие 
симптомов; частые ночные симптомы; ограничение физической активности; 
ПОС и О Ф В( менее 60% от должных величин, суточный разброс показателей 
более 30%.

Лаконично суммируя эту схему, можно сказать, что БА имеет легкое тече
ние, если для сдерживания ее симптомов достаточно одного препарата; сред
нетяжелое течение -  если для этого необходимы два препарата из различных 
групп, один из которых является противоастматическим с противовоспалитель
ным механизмом действия; тяжелое -  при необходимости постоянного приме
нения трех и более препаратов с различным механизмом действия.

В последние годы ввели специальный термин «тяжелая бронхиальная аст
ма», при котором в англоязычной литературе подразумевают следующие со
стояния: acute severe asthma, status asthmatecs, brittle asthma, fatal asthma, chronic 
difficult asthma, sudden onset attacks, slow onset attacks. Русские аналоги приве
денных англоязычных терминов могли бы быть следующими: острая тяжелая 
астма, астматическое состояние, нестабильная астма, фатальная астма, тяже
лая хроническая астма, внезапно возникшая тяжелая астматическая атака, мед
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ленно развивающаяся астматическая атака. Следует раскрыть приведенные 
названия.

Термин «острая тяжелая астма.» подразумевает острое начало болезни, 
которое протекает так тяжело, что угрожает жизни больного. Астматическое 
состояние характеризуется клинической картиной нарастающего обострения и 
резким снижением эффективности бронхорасширяющих препаратов. В клини
ческой картине обострения БА появляется такой синдром, как «немое легкое»; 
в особо тяжелых случаях развивается гипоксическая кома.

Н е с т а б и л ь н а я  БА  -  относительно новый термин для российской меди
цины. Этим термином описываются больные БА с якобы хорошо подобранным 
лечением, но с внезапно возникающими тяжелыми обострениями. Ярким при
мером может служить аспириновая форма болезни, когда внезапное тяжелое 
обострение провоцируется приемом нестероидных противовоспалительных пре
паратов.

Термин «хроническая тяжело протекающая БА» применяют в тех слу
чаях, когда болезнь плохо контролируется ингаляционными глюкокортикостеро
идами; возникает необходимость назначать системные стероидные препара
ты.

Термин «фатальная астма» используют для описания внезапной смерти 
у больного, страдающего БА. Необходимо сказать, что данная тема недоста
точно разработана в отечественной медицинской школе. Термины «внезапно...» 
или «замедленно возникшая астматическая атака» отражают темпы развития 
обострения заболевания. Примером может служить замедленное обострение 
болезни, возникающее при респираторной вирусной инфекции.

В течении БА выделяют 4 фазы.
Ф а з а  о б о с т р е н и я  -  возобновление, учащение и усиление приступов, каш

ля, одышки, дистантных хрипов, снижение эффективности бронхолитических пре
паратов. Нарастание признаков дыхательного дискомфорта может сопровождать
ся клиническими (повышение температуры тела, ознобы, потливость) и лабора
торными (лейкоцитоз, эозинофилия и др.) признаками воспаления.

Ф а з а  н е с т а б и л ь н о й  р е м и с с и и -  состояние, при котором признаки 
дыхательного дискомфорта стали менее выраженными, но еще не достигнута 
стабильная ремиссия.

Р е м и с с и я  б р о н х и а л ь н о й  а с т м ы -  диагностируется в тех случаях, 
когда купированы приступы дыхательного дискомфорта, возможно возникнове
ние единичных приступов удушья или других признаков дыхательного диском
форта в соответствии с тяжестью течения бронхиальной астмы.

С т о й к а я  р е м и с с и я  может быть диагностирована у тех больных, у 
которых признаков обострения болезни не было более 2 лет.

Критерии постановки диагноза БА (по приказу №300 от 09.10.98 г.).
1. А н а м н е з  и о ц е н к а  с и м п т о м о в .  Наиболее распространенными 

симптомами заболевания являются эпизодические приступы удушья, одышки, 
появление свистящих хрипов, ощущение тяжести в грудной клетке, а также ка
шель. Однако сами по себе эти симптомы еще не являются диагнозом. Важный
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клинический маркер БА -  исчезновение симптомов спонтанно или после приме
нения бронходилататоров и противовоспалительных препаратов. При оценке и 
сборе анамнеза значение придается следующим фактам: повторные обострения, 
чаще всего провоцируемые аллергенами или неспецифическими стимулами -  хо
лодным и влажным воздухом, физической нагрузкой, различными запахами, пла
чем, смехом или вирусной инфекцией, а также сезонная вариабельность симпто
мов и наличие атопических заболеваний у больного или его родственников.

2. К л и н и ч е с к о е  о б с л е д о в а н и е .  Поскольку симптомы астмы меня
ются в течение дня, при физикальном обследовании врач может и не выявить 
характерных признаков болезни. При обострении БА вероятность клиничес
ких проявлений, таких как одышка, раздутие крыльев носа при вдохе, преры
вистая речь, возбуждение, включение вспомогательной дыхательной муску
латуры, положение ортопноэ, постоянный или прерывающийся кашель, доста
точно высока. При аускультации врач чаще всего выслушивает сухие хрипы. 
Однако необходимо помнить, что у некоторых больных даже в период обо
стрения при аускультации хрипы могут не выслушиваться, в то время как с 
помощью объективных исследований будет зарегистрирована значительная 
бронхообструкция, вероятно, за счет преобладающего вовлечения в процесс 
мелких бронхов.

3. И с с л е д о в а н и е  ф у н к ц и и  в н е ш н е г о  д ы х а н и я  значительно 
облегчает постановку диагноза. Измерение показателей функции внешнего 
дыхания обеспечивает объективную оценку бронхообструкции, а характер ее 
колебаний -  непрямую оценку гиперреактивности дыхательных путей. Существует 
ш ирокий диапазон различных методов для оценки степени бронхиальной 
обструкции, но наиболее часто используют измерение объема форсированного 
выдоха за 1 с (ОФВ ) и связанное с ним измерение форсированной жизненной 
емкости легких (ФЖІЕЛ), а также измерение форсированной (пиковой) скорости 
выдоха (ПСВ). Важным диагностическим критерием является значительное 
увеличение ОФ В] (более 12%) и ПСВ (более 15%) после ингаляции |32-агонистов 
короткого действия. Необходимые приборы: спирометры, позволяющие определить 
форсированную жизненную емкость легких и объем форсированного выдоха за 1 
с. Эти приборы в первую очередь применяются в поликлиниках и стационарах.

Пикфлоуметрия -  наиболее важное нововведение в диагностике и контроле 
БА. М ониторирование астмы с помощью пикфлоуметра дает следующие воз
можности врачу: определить обратимость бронхиальной обструкции; оценить 
тяжесть течения заболевания; оценить гиперреактивность бронхов; прогнози
ровать обострение астмы; определить профессиональную астму; оценить эф
фективность лечения.

Каждому больному БА показана ежедневная пикфлоуметрия.
4. О ц е н к а  а л л е р г о л о г и ч е с к о г о  с т а т у с  а.  Наряду с оценкой сим

птомов, анамнеза, физикальных данных и показателей функции внешнего дыха
ния для постановки диагноза имеет большое значение изучение аллергологи
ческого статуса. Наиболее часто используются скарификационные, внутрикож-
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ные и уколочные (прик-тест) тесты. Однако в ряде случаев кожные тесты при
водят к ложнонегативным или ложнопозитивным результатам. Поэтому пока
зано исследование специфических IgE-антител в сыворотке крови.

Итак, диагностика астмы  строится на основании анализа симптомов и 
анам-неза, а также исследования функции внешнего дыхания и данных аллергологи
ческого обследования. Наиболее важными легочными функциональными тестами 
являются: выявление ответа на ингаляции Р2~ агонистов, изменение вариабельно
сти бронхиальной проходимости с помощью мониторирования пиковой скорости 
выдоха (ПСВ), провокации с помощью физической нагрузки у детей. Важным 
дополнением к диагностике является определение аллергологического статуса.

С ц елью  д и ф ф е р е н ц и а л ь н о й  д и а г н о с т и к и  н еоб ходи м ы : 
рентгенография легких, ЭКГ, клинический анализ крови, мокроты.

Затруднения при диагностике: как было уже сказано выше, бронхиальную 
астму довольно часто неправильно диагностирую т и, как следствие этого, 
назначают неправильную терапию. Особенно трудно диагностировать астму у 
детей, пожилых людей, а также при воздействии профессиональных факторов 
риска, сезонной астме и при кашлевом варианте астмы.

Для успеш ной диагностики и эф ф ективного лечения больны х БА в 
повседневной врачебной практике необходимо дифференцировать больных не 
только по тяжести течения БА, как указано в итоговых рекомендациях различных 
консенсусов, но и по сути тех изменений различных органов и систем, которые 
формируют и делают клинически значимым воспаление бронхов у больных.

А т о п и ч е с к и й  клинико-патогенетический вариант БА возникает в ре
зультате сенсибилизации больных к неинфекционным (бытовым, пыльцевым, 
эпидермальным, лекарственным и др.) аллергенам.

И н ф е к ц и о н н о - з а в и с и м а я  бронхиальная астма отражает важное па
тогенетическое значение инфекционного звена в формировании БА. Инфекци
онные агенты могут выполнять роль триггеров, стимулируя клиническое прояв
ление неинфекционной аллергии. Приступы удушья у больных с инфекционно
зависимой БА характеризуются меньшей остротой развития, продолжаются 
дольше, хуже купируются (3-адреномиметиками.

А у т о и м м у н н а я  астма -  это форма заболевания, возникающая в ре
зультате сенсибилизации больных к антигенам легочной ткани. Вероятно, раз
витие этого клинико-патогенетического варианта обусловлено аллергическими 
реакциями III и IV типа и встречается у 0,5-1%  больных.

Дисгормональный (гормонозависимый) вариант -  имеются в виду боль
ные, для лечения которых необходимо применение глюкокортикоидных гормо
нальных препаратов, а их отмена или уменьшение дозировки приводит к ухуд
шению состояния.

Д и з о в а р и а л ь н ы й  вариант БА диагностируется в тех случаях, когда 
обострения БА возникают в разные фазы менструального цикла. У таких боль
ных обострение заболевания обычно наступает в предменструальном периоде, 
сопровождается теми или иными симптомами предменструального напряже
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ния: мигренью, сменой настроения, пастозностью лица и конечностей, альгоме- 
нореей. Еще один вариант БА -  адренергический дисбаланс -  это нарушение 
соотношения между а -  и (3-адренергическими реакциями со сдвигом в сторону 
(3-адренергической активности. Наиболее простым и доступным для широкого 
применения критерием диагностики адренергического дисбаланса является 
уменьшение реакции бронходилатации в ответ на ингаляцию адреномиметиков 
или парадоксальная реакция (нарастание обструкции бронхов более чем на 20% 
после ингаляции адреномиметика).

Х о л и н е р г и ч е с к и й  вариант возникает преимущественно у пожилых, 
формируется через несколько лет после заболевания БА. Наиболее ярким кли
ническим проявлением холинергического варианта течения БА является про
дуктивный кашель с отделением большого количества слизистой, пенистой 
мокроты (500 мл и более в сутки), что дало повод назвать этот вариант БА 
«влажной» астмой. Подтвердить наличие у больного холинергического вариан
та БА можно, применив провокационную ингаляционную пробу с ацетилхоли- 
ном и определив уровень ацетилхолина в сыворотке крови. Ингаляция ацетил- 
холина приведет к уменьшению OOBj или ПСВ более чем на 20% исходной 
величины, а уровень ацетилхолина в сыворотке крови -  выше нормальных ве
личин.

Н е р в н о - п с и х и ч е с к и й  клинико-патогенетический вариант БА диагнос
тируется в тех случаях, когда нервно-психические факторы способствуют прово
кации и фиксации астматических симптомов, а изменения функционирования не
рвной системы становятся механизмами патогенеза бронхиальной астмы.

А с п и р и н о в  ы й  клинико-патогенетический вариант БА связан с приемом 
нестероидных противовоспалительных средств. Провоцирующими факторами 
первого приступа удушья может быть не только прием нестероидных противо
воспалительных препаратов, но и контакт с аллергенами, респираторная вирус
ная инфекция, оперативное вмешательство на придаточных пазухах носа, хо
лодный воздух, резкие запахи, физическая нагрузка.

Л ечение. Для назначения адекватной терапии необходимо учитывать тя
жесть течения БА, фазу течения, тяжесть обострения (если заболевание в ста
дии обострения), клинико-патогенетический вариант БА. В связи с этим необхо
димо проводить лечение бронхиальной астмы не в целом, а дискретно, различая:

1) лечение приступа БА (или ранней астматической реакции), направленные 
на ликвидацию пароксизмального спазма гладкой мускулатуры бронхов и брон
хиол;

2) лечение обострения БА и патогенетически близкой ему поздней астма
тической реакции, направленное на подавление воспалительных реакций, теку
щих в бронхиальном дереве;

3) лечение астматического статуса, включающее неотложные мероприя
тия по борьбе с аллергическим воспалением бронхов, бронхоспазмом, острой 
дыхательной недостаточностью, синдромом «рикошета», гиповолемией и ги
перкоагуляцией крови;

В фазе стабильной ремиссии БА лечения не требуется.
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Начнем с организационны х мероприят ий.
Э л и м и н а ц и о н н а я  т е р а п и я  [47] проводится с целью удале

ния из окружения больного аллергенов, вызывающих аллергические реакции. Она 
является важным и обязательным видом лечения, способным уменьшить часто
ту обострений БА и выраженность клинических симптомов, снизить потребность 
больных в лекарственных препаратах. Это лечение должно быть использовано у 
всех больных и не имеет противопоказаний и побочных действий.

Бытовая сенсибилизация более всего связана с аллергией к клещам. Для 
декартелизации жилища проводятся следующие мероприятия: удаление из ком
наты мягкой мебели и ковров; использование специальных чехлов, непроницае
мых для клещей, на подушки, матрацы и одеяла; постельные принадлежности 
рекомендуется чистить пылесосом не реже 1 раза в неделю, а постельное бе
лье регулярно стирать (каждые 1-2 недели); пуховые и перовые перины и по
душки следует заменить на синтепоновые; использовать пылесосы, снабжен
ные фильтрами или резервациями для воды.

-  Ежедневно проводить влажную уборку помещений. Имеются данные, что мытье полов 
10-20% раствором поваренной соли уменьшает количество клещей; хранить книги в застек
ленных шкафах; поддерживать относительную влажность воздуха не выше 50%, что отрица
тельно сказывается на росте и размножении клещей. Необходимо регулярно проветривать 
помещения; рекомендуется использовать воздухоочиститель с фильтрами.

Элиминационные мероприятия при сенсибилизации к аллергенам животных: 
устранить из квартир домашних животных и тщательно убрать помещения пос
ле этого; нельзя заводить новых животных; если устранить животное невоз
можно, необходимо не допускать его в спальню.

-  Использовать одежду из синтетических тканей вместо изделий из шерсти и меха; 
больным с эпидермальной сенсибилизацией нельзя вводить гетерологичные сыворотки 
(противостолбнячную, противодифтерийную, противоботулиническую, антирабическую 
и др.) из-за перекрестной реакции между антигенами перхоти и сыворотки животных.

При пыльцевой аллергии рекомендуются следующие элиминационные ме
роприятия: отъезд больных в другую местность, где нет растений, пыльца кото
рых вызывает развитие заболевания; запрещается выезд больных за город в пе
риод поллинации растений и прогулки в сухую ветреную погоду; закрывать окна и 
форточки тканью или пленкой, которые не пропускают пыльцу в жилище.

-  При возвращении домой с улицы нужно прополоскать зев, принять душ и поменять 
одежду; на улице носить очки; в те дни, когда концентрация пыльцы в воздухе особенно 
высока, больным рекомендуется не выходить на улицу; рекомендуется применять фильтры 
для очистки от пыльцы поступающего в жилые помещения воздуха; в случае перекрестной 
аллергии необходимо соблюдать элиминационную диету (запрещается употреблять ябло
ки при аллергии к пыльце березы и др.).

При инсектной аллергии принимаются меры по борьбе с тараканами. И с
пользование фосфорорганических инсектицидов допустимо только при длитель
ном отсутствии больного в данном помещении.

При аллергических реакциях на укусы насекомых рекомендуется: не хо
дить босиком по траве; носить закрытую одежду и головной убор; не пользо
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ваться дезодорантами и духами, привлекающими насекомых; при появлении 
насекомых не делать резких движений, не размахивать руками; закрывать окна 
и двери сеткой для защиты от насекомых; иметь противошоковый набор (жгут, 
по 2 ампулы с адреналином, преднизолоном, тавегилом, спирт, вату).

При грибковой сенсибилизации необходимы следующие профилактические 
меры: в помещениях, где живет больной, не должно быть плесени; своевременно 
лечить грибковые заболевания ногтей и кожи; запретить употребление дрожже
содержащих продуктов (пиво, квас, сыр, сухие вина, дрожжевое тесто и др.); нельзя 
использовать антибиотики из группы пенициллина.

Э лим инационная терапия при наличии пищ евой аллергии включает 
следующее:

-  При очевидной непереносимости каких-либо продуктов употребление их запреще
но на всю жизнь.

-  При отсутствии убедительных данных о непереносимости тех или иных продуктов 
больному назначается гипоаллергенная диета с исключением «облигатных» аллергенов: 
цитрусовых, рыбы, яиц, шоколада, орехов, клубники, земляники, красных сортов яблок, 
ананасов, копченостей, икры, консервов, покупных кулинарных изделий, алкогольных на
питков, газированных напитков, ограничивается соль.

-  Больным разрешаются нежирные сорта мяса (отварное говяжье и куриное мясо), 
масло (сливочное, подсолнечное, кукурузное, оливковое), молочно-кислые продукты (тво
рог, кефир, простокваша), каши (гречневая, овсяная, рисовая), овощи и фрукты (отварной 
картофель, брюква, капуста, огурцы, зеленые сорта яблок, арбуз, дыня и др.), ягоды (сморо
дина, крыжовник, вишня, слива и др.), компоты, чай, несдобный хлеб.

-  Если выявлены определенные аллергены, то из рациона больного исключаются все 
пищевые продукты, в которые они входят. Например, при непереносимости куриных яиц 
исключаются содержащие яйца кондитерские изделия (торты, пирожные, печенье, кексы, 
мороженое и др.), майонез, макароны, куриное мясо, а также вакцины против гриппа, 
паротита, кори, краснухи, сыпного тифа, которые изготовляются с использованием кури
ных эмбрионов.

-  Развитию пищевой аллергии способствуют различные заболевания органов пище
варения (хронический холецистит, панкреатит, дисбактериоз кишечника и др.).

При лекарственной аллергии сведения о том, какие препараты вызывают 
аллергическую реакцию, выносятся на лицевую сторону истории болезни или 
амбулаторной карты. Элиминационные мероприятия при этом сводятся к 
следующему:

-  Запрещается использование как самого лекарственного средства, так и комбиниро
ванных препаратов, в состав которых он входит. Например, при аллергии к производным 
пиразолона запрещается использование теофедрина, баралгина, пенталгина, спазмалгона 
и др.

-  Запрещается применение препаратов, имеющих общие антигенные детерминанты с 
непереносимыми средствами. Например, при аллергических реакциях на пенициллин нельзя 
применять цефалоспорины, при аллергии к сульфаниламидам -  местные анестетики.

А н т и б а к т е р и а л ь н а я ,  п р о т и в о в и р у с н а я  и а н т и м и к о т и ч е с к а я  
т е р а п и я .
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Антибактериальная, противовирусная и антимикотическая терапия могут 
рассматриваться как этиотропное лечение для больных с инфекционным вари
антом БА и доказанной активностью инфекционного возбудителя.

Назначение антимикробных средств больным бронхиальной астмой пока
зано в следующих клинических ситуациях:

-  при обострении инфекционно-зависимой бронхиальной астмы, развившемся на 
фоне острой пневмонии, обострении хронического гнойного бронхита;

-  при наличии активных очагов инфекции в ЛОР-органах;
-  больным гормонозависимой астмой, осложненной грибковым поражением дыха

тельных путей.
Лекарственная терапия. Обзор лекарственных препаратов, применяемых 

при БА.
А н т и г и с т а м и н н ы е  п р е п а р а т ы  применяются для лечения больных 

БА только в тех случаях, когда астма сочетается с внелегочными проявлени
ями аллергии. Используются преимущественно антигистаминные препараты 
второго поколения (кларитин, зиртек, кестин и др.) и третьего поколения (фек- 
софенадин -  телфаст, цетиризин -  цетрин). Для купирования острых аллерги
ческих реакций применяются антигистаминные препараты первого поколения 
(супрастин) в виде инъекций.

К антигистаминным препаратам 3-го поколения относится цетрин (цетири
зин). Обладает выраженным противоаллергическим действием, блокирует гис- 
таминовые Н,-рецепторы, уменьшая выраженность аллергических реакций и пре
дупреждая их возникновение. Снижает гистамининдуцированную бронхоконст- 
рикцию при бронхиальной астме легкого течения.

Применяется при аллергическом рините, конъюнктивите, крапивнице, ан- 
гионевротическом отеке, аллергическом дерматите.

Применение цетрина противопоказано при наличии гиперчувствительности 
к нему. Рекомендуется прием 1 таблетки (10 мг) 1 раз в день.

С т а б и л и з а т о р ы  м е м б р а н  к л е т о к :  кром огли кат 
натрия (интал), недокромил натрия (тайлед).

Фармакологические свойства: 1. Подавление выделения медиаторов и 
цитокинов из тучных клеток под действием аллергенов и неспецифических 
раздражителей (холода, физической нагрузки, поллютантов); 2.Торможение 
активности э о з ин о фи л о в ,  ма кр о фаг о в ,  н е й т р о фи л о в  и т р о мб о ц и т о в ;
3. Уменьшение чувствительности афферентных нервов.

П репараты  использую тся как п роф илактическое средство. П олны й 
терапевтический эф ф ект наступает через 10-14  дней систем атического 
применения. Необходимо ингалировать как минимум 4 раза в день. Возможно 
применение в течение 3 -4  мес и более. За 10-15 мин до ингаляции интала 
провести ингаляцию адреномиметика.

Эффективно применение комбинированных препаратов: дитека (интал и 
беротек) или интала плюс (интал и сальбутамол).

Пр о т и в о в о с п а л и т е л ь н о е  и м е м б р а н о с т а б и л и з и р у ю щ е е  д е й с т в и е  
недокромила натрия (тайлед) значительно выраженнее, чем интала; возможны
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ингаляции два раза в сутки; полный терапевтический эффект наступает через 
5-7  дней систематического применения.

Р 2- а г о н и с т ы .  П репараты  короткого д ей стви я применяют ся  для 
предотвращ ения обструкции бронхов и для купирования приступов (по 
требованию): сальбутамол, (длительного действия применяются преимущественно 
с профилактической целью: сальметерол (серевент), формотерол (форадил), 
ингалируются 2 раза в сутки.

Особенности лечебного действия: расслабление гладких мышц бронхов; 
активация мукоцилиарного клиренса; уменьшение секреции тучных клеток; 
повышение сократимости диафрагмы; предупреждение обструкции бронхов, 
вызываемой аллергенами, холодом и физической нагрузкой.

Формотерол (форадил) -  высокоселективный (32-адреномиметик, взрослым 
назначают содержимое 1-2 капсул (12-24 мг) 2 раза в сутки. Детям 5 лет и 
старше -  по 12 мкг 2 раза в сутки. С особой осторожностью назначают фора
дил больным ИБС, с нарушениями ритма и проводимости, выраженной сердеч
ной недостаточностью, подклапанным аортальным стенозом, обструктивной 
кардиомиопатией, тиреотоксикозом.

Серетид -  препарат для ингаляционного введения и предназначается для 
регулярного лечения взрослых и детей, больных бронхиальной астмой. Соче
тая в себе комплементарную активность флютиказона, пропионата и сальмете- 
рола, серетид оказывает как противоспалительное, так и бронхорасширяющее 
действие. Серетид выпускается в виде порошка и в виде гидрофторалканового 
дозированного ингалятора, не содержащего хлорфторуглерода. Каждая доза 
серетида (два вдоха для дозированного ингалятора) содержит 50 мкг сальме- 
терола ксинафоата в комбинации со 100 мкг флютиказона пропионата или с 
250 мкг или с 500 мкг флютиказона пропионата.

А н т и х о л и н е р г и ч е с к и е  п р е п а р а т ы  -  менее мощные бронходила- 
таторы, чем (32-агонисты, и, как правило, начинают позже действовать.

М-холинергический препарат ипратропиума бромид (атровент) применяется 
в виде ингаляций. Он усиливает действие (32-агонистов при их совместном 
применении (комбинированные препараты фенотерола и ипратропиума). Способ 
введения ингаляционный, в виде дозированных аэрозолей или растворов через 
небулайзер (см. ниже).

Комбинированный препарат беродуал, включающий беротек и атровент, 
применяется в виде ингаляций. Особенности лечебного действия беродуала: 
быстрое и продолжительное действие, отсутствие побочных эффектов. Наибо
лее эффективен при сочетании бронхиальной астмы с гипертонической болез
нью и ишемической болезнью сердца.

Т е о ф и л л и н ы .  Эуфиллин (препарат короткого действия) применяется в 
таблетках и в инъекциях, препараты пролонгированного действия (теолонг, 
теопек и др.) -  в таблетках. Применение эуфиллина, особенно в/в введение, 
противопоказано при резко пониженном АД, ПТ и экстрасистолии, СН, особенно 
связанной с инфарктом миокарда, при наличии коронарной недостаточности и 
нарушениях ритма сердца.
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Теофиллины пролонгированного действия применяют перорально. Они 
уменьшают частоту ночных приступов, замедляют раннюю и позднюю фазу 
астматического ответа на воздействие аллергена. Применение теофиллинов 
может вызвать серьезные осложнения. Необходимо мониторировать содержа
ние теофиллинов в плазме.

А н т и л е й к о т р и е н о в ы е  п р е п а р а т ы :  з а ф и р л у к а с т  (аколат) ,  
монтелукаст и др.

Ф армакологические свойства: блокирую т рецепторы  от воздействия 
лейкотриенов. Прием внутрь 1-2 раза в день.

М у к о л и т и ч е с к и е  п р е п а р а т ы .  Бромгексин -  таблетки, сироп, ра
створ для ингаляций. Особенности лечебного действия: 1) оказывает муколи- 
тическое и отхаркивающее действие; 2) снижает вязкость секрета бронхов; 3) 
способствует образованию сурфактанта.

Противопоказан при беременности, лактации. Не рекомендуется при нали
чии язвенной болезни.

Бронхосан -  комбинированное лекарство, включающее бромгексин и 
фитопрепараты.

Противопоказания те же, что и для бромгексина. М уколитические препа
раты особенно показаны при сочетании БА с хроническим бронхитом.

С и с т е м н ы е  г л ю к о к о р т и к о с т е р о и д ы .  Глюкокортикоидныегормо
ны в виде инъекций (гидрокортизон, дексаметазон, преднизолон и др.) применя
ются для купирования обострений БА. Для приема внутрь глюкокортикоидные 
гормоны (преднизолон, берликорт, метилпреднизолон, дексаметазон, триамцино- 
лон) назначаются в тех случаях, когда другие лечебные воздействия оказывают
ся недостаточно эффективными.

И н г а л я ц и о н н ы е  ГКС:беклометазондипропионат(альдецин,бекотид, 
бекломет), триам цинолон  ацетонид, ф лунизолид (ингакорт), будесонид 
(пульмикорт), флютиказон пропионат и др.

Высокоэффективным ингаляционным ГКС для терапии больных бронхи
альной астмой является беклометазона дипропионат с ингаляционной камерой 
(ДЖЕТ-система) -  Беклоджет 250. Взрослым при среднетяжелом и тяжелом 
течении бронхиальной астмы назначают от 500 до 1000 мкг/сут. При необходи
мости возможно увеличение дозы до 2 мг/сут. У детей среднетерапевтическая 
доза составляет от 250 до 500 мкг/сут (при необходимости -  до 1 мг/сут). Бек
лоджет 250 не предназначен для купирования приступов БА и астматического 
статуса. Терапевтический эффект проявляется через 4 -7  дней от начала лече
ния. Резкая отмена препарата недопустима. Из побочных явлений при приме
нении Беклоджета 250 возможно появление першения в горле и развитие канди- 
доза ротоглотки. Беклоджет 250 показан для длительного применения.

При БА, как уже упоминалось выш е, используется способ введения 
препаратов через  н еб у л ай зер , п о э т о му  о с т а н о в и м с я  с п е ц и а л ь н о  на 
характеристике этого метода.

Небулайзеры -  это устройства для распыления лекарственных препаратов 
и их доставки в дыхательные пути.
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Небулайзерная терапия позволяет вводить высокие дозы лекарственных 
средств, техника ингаляции проста. Не требуется координировать вдох и инга
ляцию. Важно отсутствие пропеллентов, раздражающих дыхательные пути.

Различают 2 основных типа небулайзеров:
1.У л ь т р а з в у к о в ы е , в  которых распыление достигается высокочастотной вибра

цией пьезоэлектрических кристаллов. Они состоят из источника ультразвуковых колеба
ний и собственно распылителя (небулайзера). Большая часть образующихся в них частиц 
имеет крупные размеры и оседает в проксимальных дыхательных путях.

2.С т р у й н ы е , в  которых генерация аэрозоля осуществляется сжатым воздухом или 
кислородом. Они состоят из компрессора, который является источником потока газа, и 
небулайзерной камеры, где происходит распыление жидкости. Образующиеся капельки 
имеют размеры (1 -5  мкм), оптимальные для проникновения в дистальные бронхи и аль
веолы. Объем жидкости, рекомендуемой для распыления в большинстве небулайзеров, 
составляет 3-4 мл. В необходимых случаях для его достижения к лекарственному препа
рату можно добавить физиологический раствор. Скорость подачи газа в небулайзерах 
составляет 6-10 л/мин, время распыления -  5-10 мин.

Для лечения обострений в клинической практике, как правило, используют
ся струйные небулайзеры.

Базисное лечение больных БА. В руководстве для врачей России по лече
нию бронхиальной астмы (формулярная система, 1999), основанном на Глобаль
ной стратегии лечения и профилактики астмы, рекомендуемой ВОЗ (1995), в 
соответствии с приказом №  300 М3 России от 1998 г. подробно описан ступен
чатый метод лечения больных БА, который является базисным лечением.

Согласно этому методу, интенсивность терапии увеличивается по мере нара
стания степени тяжести астмы. Ступенчатый подход к терапии астмы рекомен
дуется из-за того, что наблюдается большое разнообразие вариантов тяжести 
течения астмы у различных людей и у одного и того же пациента в разные вре
менные периоды. Цель этого подхода состоит в достижении контроля астмы с 
применением наименьшего количества препаратов. Доза и кратность приема ле
карств увеличиваются (ступень вверх), если течение астмы ухудшается, и умень
шается (ступень вниз), если течение астмы хорошо контролируется. Ступенча
тый подход также предполагает необходимость избегать или контролировать триг
геры на каждой ступени. Следует учитывать, что наименьшая тяжесть течения 
астмы представлена в Ступени 1, а наибольшая -  в Ступени 4.

Ступень 1. Рекомендован профилактический прием лекарств перед физи
ческой нагрузкой при необходимости (ингаляционные Ь2-агонисты, кромогликат, 
их комбинированные препараты или недокромил). Альтернатива ингаляцион
ным Р2-агонистам короткого действия -  антихолинергические препараты, пе- 
роральные Р2-агонисты короткого действия или теофиллины короткого действия, 
хотя эти препараты начинают действие позднее и/или у них выше риск развития 
побочных эффектов.

Ступень 2. Ежедневный длительный профилактический прием ингаля
ционных кортикостероидов 200-500 мкг, кромогликата натрия или недокромила, 
или теофиллинов пролонгированного действия. Если симптомы персистируют
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несмотря на начальную дозу ингаляционных кортикостероидов, и врач уверен в 
том, что больной правильно использует препараты, дозу ингаляционных препа
ратов беклометазона дипропионата или его эквивалента следует увеличить от 
400-500 до 750-800 мкг в день. Возможной альтернативой увеличению дозы 
ингаляционных гормонов, особенно для контроля ночных симптомов астмы, 
следует считать добавление (к дозе по крайней мере 500 мкг ингаляционных 
кортикостеродов) бронходилататоров пролонгированного действия на ночь.

С т у п е н ь  3.  Ежедневно прием профилактических противовоспалительных 
препаратов для установления и поддержания контроля над астмой.

-  Доза ингаляционных кортикостероидов должна быть на уровне 800-2000 
мкг беклометазона дипропионата или его эквивалента. Рекомендуется исполь
зовать ингалятор со спейсером.

-  Бронходилататоры длительного действия могут быть назначены дополни
тельно к ингаляционным ГКС, особенно для контроля ночных симптомов. Можно 
применять теофиллины длительного действия, пероральные и ингаляционные 
Р2-агонисты длительного действия. При назначении теофиллинов следует мо
ниторировать концентрацию теофиллина длительного действия, обычный диа
пазон терапевтической концентрации 5-15 мкг на мл.

-  Купировать симптомы следует Р2-агонистами короткого действия или аль
тернативными препаратами.

-  При более тяжелых обострениях следует проводить курс пероральных кор
тикостероидов.

С т у п е н ь  4.  Больным с тяжелым течением астмы полностью контроли
ровать состояние не удается. Целью лечения становится достижение лучших 
возможных результатов: минимальное количество симптомов, минимальная 
потребность в Р2-агонистах короткого действия, лучшие возможные показатели 
ПСВ, минимальный разброс ПСВ и минимальные побочные эффекты от приема 
препаратов. Л ечение обычно проводят с помощ ью  больш ого количества 
контролирующих течение астмы препаратов.

Первичное лечение включает ингаляционные кортикостероиды в высоких 
дозах (от 800 до 2000 мкг в день беклом етазона дипропионата или его 
эквивалента).

-  Пероральные кортикостероиды постоянно или длительными курсами.
-  Пролонгированные бронходилататоры.
-  Возможно применение антихолинергического препарата (ипратропиума 

бромид) или его фиксированной комбинации с (32-агонистом.
-  Ингаляционные Р2-агонисты короткого действия можно использовать при 

необходимости для облегчения симптомов, но частота их приема не должна 
превышать 3—4 раз в сутки.

Метод оптимизации противоастматической терапии можно описать 
в виде блоков следующим образом.

Б л о к  1. П ервы й визит пациента к врачу, оценка степени тяж ести, 
определение тактики ведения больного. Если состояние больного требует
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экстренной помощи, то лучше его госпитализировать. При первом визите точно 
установить степень тяжести сложно, т.к. для этого необходимы колебания ПСВ 
в течение недели, выраженность клинических симптомов. Обязательно следует 
учитывать объем проводимой терапии до первого визита к врачу. Продолжить 
терапию на период мониторирования. При необходимости можно рекомендовать 
дополнительный прием р2-агонистов короткого действия.

Назначается вводный недельный период мониторирования, если у больного 
предположительно астма легкой или средней степени тяжести, не требующая 
экстренного назначения терапии в полном объеме. В противном  случае 
необходимо проводить адекватное лечение и мониторировать больного в течение 
2 нед. Пациент заполняет дневник клинических симптомов и регистрирует 
показатели ПСВ в вечерние и утренние часы.

Б л о к  2.  Определение степени тяжести астмы и выбор соответствую
щего лечения осуществляются на основании классификации степеней тяжести 
БА. Предусматривает визит к врачу через неделю после первого визита, если 
не назначена терапия в полном объеме.

Б л о к  3.  Двухнедельный период мониторирования на фоне проводимой 
терапии. Пациент, также как и во время вводного периода, заполняет дневник 
клинических симптомов и регистрирует показатели ПСВ.

Б л о к  4.  Оценка эффективности терапии. Визит через 2 нед на фоне 
проводимой терапии.

С т у п е н ь  в в е р х .  Увеличение объема терапии, если не удается достичь 
контроля астмы. Однако при этом следует учитывать, правильно ли больной 
принимает лекарства соответствующ ей ступени, и нет ли контакта с аллерге
нами или другими провоцирующими факторами. Контроль считается неудовлет
ворительным, если у больного отмечаются: эпизоды кашля, свистящего или 
затрудненного дыхания возникают более 3 раз в неделю; симптомы появля
ю тся ночью или в ранние утренние часы; увеличивается потребность в ис
пользовании бронходилататоров короткого действия; увеличивается разброс 
показателей ПСВ.

С т у п е н ь  в н и з .  Снижение поддерживающей терапии возможно, если ас
тма остается под контролем не менее 3 мес. Это помогает снизить риск побоч
ного действия и повышает восприимчивость больного к планируемому лечению. 
Уменьшать терапию следует «ступенчато», понижая или отменяя последнюю 
дозу или дополнительные препараты. Необходимо наблюдать за симптомами, 
клиническими проявлениями и показателями функции внешнего дыхания.

Таким образом, хотя Б А -  заболевание неизлечимое, вполне уместно 
ожидать, что у большинства больных может и должен быть достигнут контроль 
за течением заболевания.

Важно также отметить, что подход к диагностике, классификации и лече
нию астмы с учетом тяжести ее течения позволяет создавать гибкие планы и 
специальные лечебные программы в зависимости от доступности противоаст- 
матических препаратов, системы регионального здравоохранения и особеннос
тей конкретного больного.
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Следует еще раз отметить, что одно из центральных мест в лечении астмы 
в настоящ ее время  зан и м аю т о б р азо в ател ьн ая  п р о гр ам м а б о л ь н ых  и 
диспансерное наблюдение.

Важ нейшие элементы лечения обострения БА.
О б о с т р е н и е  Б А  -  это эпизоды прогрессивного нарастания одышки, 

кашля, появление свистящих хрипов и чувство нехватки воздуха и сдавления 
грудной клетки или различные сочетания этих симптомов. Отмечается снижение 
ПСВ и О Ф В|; причем эти показатели более объективно отраж аю т тяжесть 
обострения, чем выраженность клинических проявлений. При обострении БА 
необходимо уведомить больного о ранних признаках обострения БА и способах 
самостоятельного начала терапии пациентом.

Терапия включает ингаляционные р2-агонисты для быстрого уменьшения 
бронхиальной обструкции, прием системных кортикостероидов для лечения 
среднетяжелых и тяж елы х обострений  или для лечения пациентов при 
неэффективности ингаляционных р2-агонистов. Для уменьшения гипоксемии 
назначается оксигенотерапия. Необходимо мониторирование эффективности 
терапии с помощью спирометрии и пикфлоуметрии.

Рассм атриваю тся этапы  купирования приступа, а такж е лечение (и 
предупреждение).

Н а ч а л ь н ы й  э т а п  л е ч е н и я .
Ингаляционные Р2-агонисты короткого действия обычно через спейсер, по 

одной дозе каждые 20 минут в течение часа или через небулайзер -  фенотерол 
1,0-4,0 мг, сальбутамол 5,0-10,0 мг; оксигенотерапия, если сатурация меньше 
90%; системные кортикостероиды, если нет немедленного ответа на лечение 
или больной недавно принимал стероиды (до 6 мес), или приступ удушья тяжелый.

Л е г к и й  п р и с т у п  у д у ш ь я :  на начальном этапе вводят Р2-агонисты 3 -  
4 раза в течение 1 ч. При хорошем ответе на начальную терапию: (ответ на Р2- 
агонисты сохраняется в течение 4 ч, ПСВ более 80%) -  продолжить прием Р2- 
агонистов каждые 4 ч в течение 24—48 ч. При неполном ответе в течение 1-2 ч 
(ПСВ 60-80% ) -  добавить перорально кортикостероиды, продолжить прием $2- 
агонистов каждые 4 ч в течение 24—48 ч. При плохом ответе в течение 1 ч (ПСВ 
меньше 60%) -  добавить перорально кортикостероиды, немедленно вызвать ско
рую помощь; госпитализация в клинику для оказания неотложной помощи.

С р е д н е т я ж е л ы й  п р и с т у п  у д у ш ь я :  м он и торин г 
состояния каждые 15-30 мин. На начальном этап дают р2-агонисты 3 -4  раза в 
течение 1 ч или ф енотерол  1 мг, сальб утам ол  5 м г ч ер ез небулай зер . 
Кортикостероды перорально. Продолжить наблюдение в течение 1-3 ч, ожидая 
улучшения. При хорош ем ответе (ПСВ более 70%, ответ на р2-агонисты  
сохраняется в течение 4 ч) оставить больного дома, продолжить прием $ 2- 
агонистов каждые 4 ч в течение 24-48 ч, пероральных стероидов. При неполном 
ответе в течен и е 1 -2  ч (ПСВ 50-7 0 % , сохраняю тся сим птом ы  астмы ): 
рекомендовано добавить перорально ГКС, продолжить прием (32-агонистов, 
немедленная госпитализация в клинику. При плохом ответе в течение 1 ч 
(выраженные клинические симптомы астмы -  ОФВ j или ПСВ 50-30%  от
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должного или наилучшего для больного, р 0 2 меньше 60 мм.рт. ст., р С 0 2 больше 
45 мм рт.ст.) -  рекомендована срочная госпитализация.

В стационаре -  ингаляционные Р2-агонисты  5 мг через небулайзер с 
кислородом; добавить ингаляционные холинолитики (ипратропиум 0,5-1 мл либо 
их фиксированную комбинацию -  фенотерол + ипратропиум 2 -4  мл) через 
небулайзер; кортикостероиды 30-60 мг в пересчете на преднизолон в течение 
суток или преднизолон (гидрокортизон, метилпреднизолон) 200 мг внутривенно 
каждые 6 ч; оксигенотерапия. При угрожающем состоянии -  проведение ИВЛ.

Т я ж е л ы й  п р и с т у п  у д у ш ь я :  мониторинг состояния каждые 
15-30 мин.

На начальном этапе Р2-агонисты ежечасно или постоянно через небулайзер; 
кортикостероды перорально или в/в; немедленная госпитализация. При хорошем 
ответе на начальную терапию (О Ф В | или ПСВ более 70%, нет расстройств 
дыхания, ответ на Р2-агонисты сохраняется в течение 4 ч ) -  продолжить прием 
Р2-агонистов каждые 4 ч в течение 24-48 ч и пероральных стероидов. При 
неполном ответе в течение 1-2 ч (ОФВ] или ПСВ 50-70%, сохраняются симптомы 
астмы) -  добавить перорально кортикостероиды (2 таблетки каждые 2 ч) из 
расчета 30-60 мг в сутки в пересчете на преднизолон, продолжить прием Р2- 
агонистов.

При плохом ответе в течение 1 ч (состояние больного расценивается как 
угрожающее, ОФ В) или ПСВ 50-30%  от должного или наилучшего для больного, 
р 0 2 меньше 60 мм рт.ст., р С 0 2 больше 45 мм рт.ст. -  срочная госпитализация 
в отделение интенсивной терапии; ингаляционные Р2-агонисты до 5 мг через 
небулайзер с кислородом; добавить ингаляционные холинолитики (ипратропиум 
0 ,5 -1  мл, через небулайзер), кортикостероиды  3 0 -6 0  мг в пересчете на 
преднизолон в течение суток, оксигенотерапия, при угрожающем состоянии 
проведение ИВЛ. Необходимо срочно госпитализировать больного в отделение 
интенсивной терапии для проведения интубации и ИВЛ.

Следует помнить, что любые седативные препараты не разрешены при 
обострении БА.

Пациент остается в стационаре до прекращения ночных симптомов и до 
тех пор, пока ПСВ не достигает уровня более 75% от должного или наилучшего 
для больного. Стероиды в дозе 30 мг или выше (в пересчете на преднизолон) 
перорально продолжают назначать в течение 3 сут после стабилизации состоя
ния и показателей ФВД. Лечение пероральными стероидами обычно продолжа
ется 7 -14  дней. Перед выпиской из стационара больному следует обязательно 
назначить ингаляционную стероидную терапию на несколько месяцев. Доза ин
галяционных стероидов долж на быть выше, чем до обострения («ступень 
вверх»). Показано наблюдение за состоянием больного амбулаторно. Необхо
димо провести образовательный курс.

Для успешной терапии обострений бронхиальной астмы важно обеспечить 
врача «скорой помощи» и стационара спирометрами или пикфлоуметрами для 
определения ОФВ! или ПСВ.



Бронхиальная астма 197

Б ри гадам  « скорой  по мо щи » ,  п р и е м н ы м  о тд ел ен и ям  клиник ,  
пульмонологическим или аллергологическим стационарам необходимо иметь 
небулайзеры для ингаляций р2-агонистов и холинолитиков.

Теофиллины короткого действия (эуфиллин) не долж ны  назначаться 
парентерально, если больной получает пролонгированные теофиллины.

2.3.1.1. АСТМАТИЧЕСКОЕ СОСТОЯНИЕ

О собое ме ст о  при БА зан и м ает  ас т ма т и ч е с к о е  с о с т о я н и е  (s ta tu s  
asthmaticus). Возникновению астматического состояния у больных БА предше
ствует обострение заболевания. Наиболее характерной чертой этого периода 
обострения является резкое снижение эффективности симпатомиметиков; бо
лее того, они начинают действовать парадоксально. Очень важным аспектом в 
ведении этой категории больных является ранняя диагностика и адекватное 
лечение, которое предотвратило бы развитие комы.

Чаще всего практическому врачу приходится иметь дело с метаболичес
ким астматическим статусом.

Метаболическим этот тип астматического статуса назван потому, что его 
развитию предшествует постепенное накопление в организме метаболитов как 
аллергических реакций, активация которых и приводит к обострению астмы, так 
и бронхоспазмолитических препаратов, употребляемых пациентами при этом со
стоянии во все большем количестве, доходящем до передозировки препаратов.

Передозировка холинолитиков вызывает выраженную тахикардию, мидри- 
аз, нарушение аккомодации, атонию кишечника, обострение глаукомы (если она 
имелась у пациента), уменьшение количества и повышение вязкости бронхи
ального секрета, затрудняющих его откашливание.

Передозировка метилксантинов вызывает тахикардию и иногда приводит 
к появлению аритмий сердца.

Передозировка Р2-адреномиметиков при БА может приводить к парадок
сальному нарастанию обструкции бронхов из-за их способности дозозависимо 
стимулировать бронхиальную секрецию и вызывать вазодилатацию, в резуль
тате которых просвет бронхов может перекрываться накапливающимся в нем 
избыточным бронхиальным секретом и набухающей вследствие гиперемии сли
зистой оболочкой. Такое состояние иногда называют синдромом «запирания» 
или «рикошета». Но еще опаснее непосредственное стимулирующие влияние 
Р2-адреномиметиков на КМ Ц при одновременном усилении ими длительной 
стрессовой (гиперкатехоламиновой) гипокалиемии, угрожающих развитием фиб
рилляции желудочков -  основной причиной летальных исходов при астматичес
ком статусе.

Передозировка Р2-адреномиметиков развивается быстрее при использова
нии обычных дозирующих ингаляторов, что объясняется частыми «пиковыми» 
повышениями их концентрации в плазме крови и тканях. В последние годы изоб
ретены более эффективные и безопасные, по сравнению с дозирующими инга
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ляторами, способы ингаляционного применения р2-адреномиметиков: через ка
мерные приспособления (воздушные камеры, или спейсеры (англ. space -  про
странство, промежуток), при некамерном линейном (непрерывном) дозировании 
и при использовании многодозовых ингаляторов с сухим порошком («турбуха- 
лер»), «запускаемых» дыханием (при вдохе), подобно «спинхалеру».

Наиболее частые причины развития астматического статуса: 1) бескон
трольный прием симпатомиметиков и кортикостероидов; резкое прекращение 
длительно проводимого приема гормональных препаратов; 2) обострение хро
нического или острого воспалительного процесса в бронхолегочном аппарате;
3) применение лекарственных препаратов, которые больной не переносит (НПВП, 
антибиотики и т.п.);4) чрезмерное воздействие причиннозначимых аллергенов 
(пыль, пищевые аллергены) и неспецифических факторов (физическая нагруз
ка, холодный воздух); 5) нервно-психический стресс; 6) отсутствие адекватной 
терапии при постепенном ухудшении состояния: учащение приступов удушья, 
плохая купируемость (нестабильная астма).

Клинические проявления. При а н а ф и л а к т и ч е с к о м  ( а н а ф и л а к -  
т о и д н о м )  а с т м а т и ч е с к о м  с т а т у с е  быстро, иногда мгновенно, разви
вается тотальная бронхиальная обструкция, которая может завершиться асфик
сией при несвоевременном оказании медицинской помощи.

Течение м е т а б о л и ч е с к о г о  а с т м а т и ч е с к о г о  с т а т у с а  имеет до
статочно выраженную  стадийность. I стадия называется «стадия резистент
ности к симпатомиметикам». Она характеризуется нарастающим удушьем, 
не купирую щ имся или даже усугубляемым селективными р2-адреномимети- 
ками, а также снижением продуктивности кашля из-за снижения эффективно
сти кашлевого толчка. Возможность гипервентиляции позволяет поддержи
вать практически нормальные показатели газового состава крови и обычно 
приводит к гипокапнии и компенсированному дыхательному алкалозу. При 
объективном исследовании выявляется та же симптоматика, что и при обыч
ном приступе БА, но не исчезающ ая после применения бронхоспазмолити
ческих средств.

При прогрессировании астматический статус переходит во II стадию, ко
торая носит название «стадия немого легкого». Вследствие нарастания брон
хиальной обструкции появляются участки, в которых бронхи полностью обту- 
рированы, и эти зоны, чаще нижние отделы легких, не вентилируются. В резуль
тате  этого  при ау ску л ьтац и и  д ы х ател ьн ы е ш ум ы  в э тих  участках  не 
выслушиваются, хотя отчетливо слышны дистанционные (оральные) свистя
щие хрипы. Прогрессирующая гиповентиляция приводит к развитию гипоксе- 
мии и гиперкапнии с респираторным и метаболическим ацидозом. В результате 
ацидоза и действия различных медиаторов аллергических реакций (фактора 
активации тромбоцитов и др.) развивается диффузное внутрисосудистое свер
тывание крови. Одновременно вследствие потери жидкости из-за форсиро
ванного дыхания и обильного потоотделения развивается гиповолемия.

Характерный вид пациентов (типичное положение, экспираторное тахипноэ с 
дистантными свистящими хрипами, признаки острой эмфиземы, «серый» диф
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фузный цианоз и обильный гипергидроз) обычно не вызывают сомнений, и, види
мо, поэтому II стадия астматического состояния диагностируется гораздо чаще 
первой, хотя должно было бы быть наоборот.

III стадию астматического статуса, при которой в результате дальнейшего 
прогрессирования артериальной гипоксии, гиперкапнии и респираторного и ме
таболического ацидоза возникают церебральные и неврологические расстрой
ства, называют гиперкапнической астматической комой. Если у больного с кли
нической картиной астматического статуса II стадии появляется дезориента
ция, спутанность сознания, то очевидно прекоматозное состояние. При развитии 
комы тяжелая гипоксическая, дисметаболическая и дисциркуляторная энцефа
лопатия и является причиной летального исхода.

Д иагностика. Описанная выше характерная клиническая картина явля
ется безусловным ключом к диагностике астматического статуса. Кроме того, 
у больных выявляются следующие расстройства. Гиповолемия -  уменьшение 
объема крови на 10% характерно для больных, находящихся в астматическом 
статусе. Это сопровождается увеличением показателя гематокрита и концент
рации белков плазмы крови. Уменьшение внутрисосудистого объема может 
предрасполагать к циркуляторному коллапсу. Описано возникновение и гипер- 
волемии с развитием водной интоксикации и гипернатриемии.

Метаболический ацидоз развивается в результате увеличения в крови со
держания молочной и пировиноградной кислот. Нарастание интенсивности гли
колиза и анаэробного гликолиза в дыхательных мышцах в период чрезвычайной 
обструкции воздухоносных путей также могут вызвать изменение кислотно
щелочного равновесия в кислую сторону.

Характерно изменение газового состава крови. В I стадии отмечается уме
ренная артериальная гипоксемия (р 0 2 60-70 мм рт.ст.), нормо- или гипокапния 
(рС02 меньше 35 мм рт.ст.). II стадия сопровождается выраженной гипоксемией 
(р02 50-60 мм рт.ст.) и нарастающей гиперкапнией (рС 02 50-70 мм рт.ст.). В III 
стадии развивается тяжелая артериальная гипоксемия (р 0 2 40-50 мм рт.ст.) и 
резко выраженная гиперкапния (рС 02 80-90 мм рт.ст.).

У больных в астматическом статусе заметно повышается активность ас- 
партатаминотрансферазы, лактатдегидрогеназы и креатинфосфокиназы в сыво
ротке крови. Концентрация ионов M g2+ и К+ в сыворотке крови остается нормаль
ной. Основной величиной, изменяющейся в сыворотке крови, является 2,3-дифос- 
фоглицерат, концентрация которого повышается до 17,5 мкмоль/г НЬ при верхней 
границе нормы до 16 мкмоль/г НЬ; возможно, это является компенсаторным ме
ханизмом для усиления доставки кислорода к тканям в продолжение астмати
ческого статуса.

Л ечение а н а ф и л а к т и ч е с к о г о  ( а н а ф и л а к т о и д н о г о )  астматичес
кого статуса заключается в экстренном болюсном в/в введении 120-150 мг 
преднизолона и 0,5-1 мл 5% раствора эфедрина (или 0,2-0,5 мл 0,1% раствора 
адреналина) и определении последующей тактики лечения по результатам дей
ствия введенных препаратов: повторение болюсных инъекций указанных пре
паратов при слабом эффекте от первой дозы, либо, при хорошем эффекте, их в/
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в инфузия, продолжающаяся до полной нормализации показателей функции внеш
него дыхания и гемодинамики.

Л е ч е н и е  м е т а б о л и ч е с к о г о  а с т м а т и ч е с к о г о  с т а т у с а .  Ос
новными принципами терапии АС являются отмена Р2-симпатомиметиков; про
ведение мощной бронходилатирующей терапии; немедленное начало введения 
глюкокортикостероидов; быстрое проведение лечебных мероприятий; необре
менительность процедур для пациента; коррекция вторичных расстройств газо
обмена, кислотно-щелочного состояния, гемодинамики и др.

Лечение проводится в зависимости от стадии. В первой стадии астматичес
кого статуса (стадии резистентности к симпатомиметикам), когда кашель стано
вится все менее продуктивным, а (32-адреномиметики теряют бронхоспазмоли
тический эффект, обязательна их отмена, если нет возможности обеспечить их 
непрерывное дозирование по одному из указанных выше методов.

ГКС являются препаратами первого ряда при АС. Они способны устра
нять функциональную блокаду [3-адренорецепторов. Введение этих препаратов 
должно быть начато незамедлительно, однако не следует рассматривать тера
пию глюкокортикостероидами как монотерапию, так как эффект от этих препа
ратов при в/в введении следует ожидать не раньше чем через 1-2 ч. Обычная 
дозировка гидрокортизона при АС -  600-1200 мг/сут.

Терапия глюкокортикостероидами per os проводится из расчета 0,5 мг/кг 
преднизолона с последую щ им прогрессивны м уменьш ением  дозы. Если 
гормональные препараты  введены в достаточной дозе, восстанавливается 
купирующий эффект симпатомиметиков.

В случае крайне тяжелого состояния пациентов, вызванного стремительно 
нарастающей генерализованной бронхиальной обструкцией, при малой эффек
тивности лечебных мероприятий показано проведение курса процедур пульс- 
терапии метилпреднизолоном (1000 мг). Опыт применения пульс-терапии при 
АС однозначно свидетельствует о высокой эффективности этого способа лече
ния данной категории больных.

Итак, базисной терапией метаболического астматического статуса в его 
первой стадии является назначение в/в инфузионно:

1) ГКС -  гидрокортизона в дозе 1 мг/(кгхч), или других ГКС препаратов в 
дозе, пересчитанной на гидрокортизон;

2) метилксантинов -  эуфиллина (теофиллина) в дозе, обеспечивающей кон
центрацию препарата в плазме крови от 10 до 20 мг/л;

3) препаратов калия -  100-200 мл 0,5% раствора калия хлорида в сутки под 
контролем за содержанием калия в крови;

4) препаратов магния -  10—30 мл 25% раствора магния сульфата в сутки 
под контролем за содержанием магния в крови.

Вместо растворов калия хлорида и магния сульфата может быть использо
ван панангин -  20-30 мл/сут.

Болюсное введение ГКС при метаболическом типе астматического стату
са сочетается с постоянными в/в инфузиями, обеспечивающими непрерывное 
поступление препарата в легкие.
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Необходимость определения концентрации эуфиллина в плазме крови дикту
ется тем, что малые (ниже 10 мг/л) концентрации не обеспечивают достаточного 
эффекта, а большие (выше 20 мг/л) могут приводить к развитию аритмий сердца.

При невозможности определения концентрации эуфиллина в плазме крови 
ориентируются на его максимальную суточную дозу -  1,5 г, что эквивалентно 
10 таблеткам или 6 ампулам препарата.

В/в введение препаратов калия и магния необходимо для профилактики 
аритмий сердца, особенно если выявляется гипокалиемия и гипомагниемия.

Для инфузий препаратов при астматическом статусе нельзя применять в 
качестве растворителя растворы глюкозы. При ее метаболизме образуется боль
шое количество углекислого газа, увеличивающего гиперкапнию. По этой же 
причине необходимо резко ограничить количество углеводов в пище.

При прогрессировании астматического статуса, его переходе во вторую 
стадию (стадия «немого легкого»), необходимо, на фоне продолжающейся 
инфузии ГКС, метилксантинов, препаратов калия и магния дополнительно 
проводить следующие лечебные мероприятия: оксигенотерапию; в/в введение 
раствора натрия гидрокарбоната для нивелирования ацидоза (под контролем 
за КОС плазмы крови); восстановление объема циркулирующей плазмы до 
должного реополиглюкином, изотоническим раствором натрия хлорида, и дру
гими (кром е глю козы ) р аство р ам и ; п ред отвращ ен и е или у м е н ь ше н и е  
выраженности синдрома ДВС крови гепарином по 5 000-10 000 ЕД 2 -4  раза в 
сутки в/в под контролем за временем свертывания цельной крови, коагулог- 
раммы, концентрации гепарина в плазме крови или других доступных методов; 
назначение (по показаниям, при наличии пищевой аллергии) солевых слаби
тельных и энтеросорбентов для уменьшения энтеральной сенсибилизации.

Оксигенотерапия показана при АС в случае артериальной гипоксемии (р 0 2 
менее 60 мм рт.ст.). При ее проведении с содержанием кислорода менее 30%, 
как правило, нарастания гиперкапнии не наблюдается. Терапию кислородом 
обычно проводят с помощью носовой канюли или маски Venturi со скоростью 
1-5 л/мин. Контроль газометрии артериальной крови проводят через 20-30 мин 
после начала оксигенотерапии, которая считается эффективной, если удается 
поддерживать уровень р 0 2 более 80 мм рт.ст. и Sat 0 2 более 90%.

При недостаточной эффективности вышеназванной терапии очень хороший 
эффект дает дополнительное назначение 5 -6  растолченных таблеток любых 
ГКС препаратов, принятых одномоментно per os и запитых слабым раствором 
питьевой соды.

При появлении острофазовых реакций крови на фоне астматического со
стояния второй стадии показано применение антибиотиков, так как возможно 
вторичное инфицирование бронхиального дерева.

Вспомогательными, но часто эффективными при астматическом статусе, 
методами лечения являются гемосорбция и плазмаферез.

При прогрессировании астматического состояния до развития гиперкапни- 
ческой комы (III стадия) больному, наряду с продолжением всего указанного
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выше лечения, оказывается реанимационное пособие: под внутривенным (но не 
ингаляционным!) наркозом проводится вспомогательная или принудительная 
вентиляция легких, а при ее неэффективности, дополнительно, санационная брон
хоскопия с промыванием бронхиального дерева изотоническим раствором на
трия хлорида, для вымывания сгустков мокроты.

Вспомогательная вентиляция легких (ВВЛ) показана в случае сохране
ния артериальной гипоксемии, прогрессирования артериальной гиперкапнии у 
пациентов на фоне оксигенотерапии, а также при выраженном утомлении ды
хательной мускулатуры. Основная задача ВВЛ -  выиграть время для прове
дения массивной медикаментозной терапии, направленной на ликвидацию брон
хообструкции, без угнетения спонтанного дыхания пациента. ВВЛ проводится 
как в триггерном, так и в адаптационном режимах с помощью лицевых или 
носовых масок. С целью профилактики экспираторного коллапса мелких брон
хов, а также для снижения чрезмерных энергетических затрат дыхания у па
циентов с высоким уровнем спонтанного положительного давления в конце 
выдоха рекомендуется использование внешнего положительного давления на 
выдохе в пределах 5 -9  см вод.ст. под контролем гемодинамических показа
телей.

П оказаниями к переводу пациента на искусственную вентиляцию  легких 
(ИВЛ) при АС являются: обязательные -  нарушение сознания, остановка сер
дца, фатальные аритмии сердца; необязательные -  прогрессирующ ий ацидоз 
(pH < 7,2), прогрессирую щ ая гиперкапния, рефрактерная гипоксемия, угнете
ние дыхания, возбуждение, выраженное утомление дыхательной мускулату
ры.

Основная проблема, которая возникает во время проведения ИВЛ у боль
ных АС, -  предотвращение увеличения «перераздувания» легких. С этой целью 
рекомендуется придерживаться следующей тактики: проводить ИВЛ, не допус
кая развития высокого давления в дыхательных путях (менее 35 см вод. ст.), 
частота вентиляции не должна превышать 6-10 в мин, дыхательный объем -  6- 
8 мл/кг. Это неизбежно приводит к снижению минутной альвеолярной вентиляции 
и нарастанию гиперкапнии (пермиссивная или допустимая гиперкапния). Адек
ватный уровень р 0 2 поддерживается с помощью повышения содержания кис
лорода во вдыхаемой смеси более 60%, снижение pH артериальной крови ниже 
7,2 корригируется введением бикарбоната натрия. Стратегия контролируемой 
гиповентиляции позволяет обеспечивать адекватный уровень оксигенации 
артериальной крови, значительно снижая при этом риск баротравмы легких и 
частоту развития гемодинамических осложнений ИВЛ, часто встречающихся 
у больных АС.

Анализ причин и закономерностей развития АС позволяет утверждать, что 
его течение во многом зависит от поведения врача.

Ранняя диагностика, быстрая рациональная терапия обеспечивают надеж
ную профилактику прогрессирования АС, в поздних стадиях которого эффек
тивность лечения становится сомнительной.
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2.3.2. БРОНХИТ
Бронхит -  сборная группа мало похожих друг на друга заболеваний, хотя 

и объединенных одним названием. Бронхит характеризуется острым или хро
ническим воспалительным процессом бронхов инфекционного или неинфекци
онного генеза. На примере бронхита лучш е всего просматривается принятое 
в последнее время разделение болезней на острые (обратимые) и хроничес
кие. Детально этот вопрос разобран в общей части монографии. Рекомендуе
мая классификация (см. Л .И .Васильева и соавт., 2001) разделяет бронхиты 
по этиологии на инфекционные, неинфекционные и смешанные; по уровню по
ражения на проксимальные (преимущ ественно крупные бронхи), дистальные 
(преимущественно мелкие бронхи) и бронхиолиты (поражение бронхиол кон- 
дуктивной зоны); по наличию бронхообструкции на необструктивный и об- 
структивный; по характеру мокроты на катаральный, гнойный, геморрагичес
кий и особые формы (фибринозный, гнилостный, гнойно-септический); по те
чению на острый (полностью  излечимый с восстановлением ф ункции) и 
хронический. Если острый бронхит вполне вписывается в принятую схему, то 
в случае хронического мы сталкиваемся с двумя заболеваниями: необструк- 
тивным и обструктивным. В первом случае это «доброкачественные кашлю- 
ны», с радостью  опровергаю щие ханжеское предупреждение М инздрава о 
смертельной опасности курения. Во втором -  тяжелое прогрессирую щ ее за
болевание, в исходе которого -  развитие ХОБЛ (хроническая обструктивная 
болезнь легких). Именно эта форма бронхита будет нами рассмотрена в руб
рике «Хронический обструктивный бронхит».

2.3.2.1. ОСТРЫЙ БРОНХИТ

Острый бронхит (ОБ) -  острое воспаление трахеобронхиального дерева, 
обычно сам окуп и рую щ ееся и закан чи ваю щ ееся полны м  и злечени ем  и 
восстановлением функции. Характеризуется кашлем и отделением мокроты, а 
при поражении мелких бронхов -  и одышкой.

Эпидемиология. Среди всех заболеваний внутренних органов ОБ составляет 1,5%, 
среди неспецифических заболеваний легких -  30%. Распространенность микоплазмен- 
ных бронхитов резко возрастает во время эпидемических вспышек, повторяющихся каж
дые 4-5 лет.

Классификация. По этиологическому признаку различают острые бронхиты ин
фекционные (вирусные, бактериальные, микоплазменные и т. д.), неинфекционные (от 
воздействия химических и физических агентов) и смешанные. Патогенетическое разделе
ние острых бронхитов на первичные и вторичные спорно, так как фактически они всегда 
вторичны (после острых респираторных вирусных заболеваний, термического или хими
ческого ожога слизистой оболочки бронхов и т. д.). При остром бронхите могут пора
жаться проксимальные (острый необструктивный бронхит) или дистальные (острый об
структивный бронхит) отделы бронхиального дерева. В последнем случае возможно при
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соединение бронхоспастического синдрома. Поражение самых мелких бронхиол кондук- 
тивной зоны называют бронхиолитом.

По характеру бронхиального секрета (мокроты) различают катаральный, гнойный и 
геморрагический острый бронхит. Крайне редкими его формами являются фибриноз
ный, гнилостный и гнойно-некротический.

По течению острый бронхит всегда должен быть острым, не превышающим по дли
тельности 4 нед. Затяжные или рецидивирующие острые бронхиты реально являются 
дебютом бронхиальной астмы или хронического бронхита, или начальным проявлением 
другого, более редкого заболевания легких.

Этиология. Наиболее частыми причинами (в 80%) ОБ являются: вирусы гриппа А 
и В, парагриппа, риновирусы, коронаровирусы, респираторно-синцитиальный вирус. В 
прошлые годы большое диагностическое значение придавалось типичным бактериаль
ным возбудителям бронхолегочных инфекций (S.pneumoniae, Н.influenzae, S.aureus, 
M.catarrhalis), однако в настоящее время эти возбудители чаще вызывают ОБ у лиц с 
угнетенным иммунитетом и детей. Более частыми стали ОБ, вызываемые Mycoplasma 
pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Bordetella pertussis [Bartlett J., 1999]. Далее-внешние 
химические (пары кислот, щелочей и других химически активных соединений) или физи
ческие (горячие водяные пары, горячий или холодный воздух) факторы. Иногда ОБ вызы
вается аллергенами (аллергический ОБ), но в этих случаях динамическим наблюдением 
необходимо исключить дебют БА.

Патогенез. Этиологические факторы, инициирующие воспалительный процесс, 
вызывают повреждение бронхиального эпителия -  его цитолиз, дегенерацию или слущи- 
вание. При небактериальном ОБ на поврежденной слизистой оболочке бронхов законо
мерно возникает вторичное бактериальное воспаление. Развивающиеся нарушения мик
роциркуляции (локальная гиперемия, стазы, микротромбозы) и иннервации (поврежде
ния нервных клеток и их аксонов) способствуют прогрессированию воспаления.

Клинические проявления. Основной симптом -  кашель, появляющийся 
после воздействия этиологического фактора, вначале сухой, мучительный, над
садный (чувство «царапания» за грудиной и между лопаток), в последующем, при 
появлении откашливаемой мокроты,- более легкий. При вирусной этиологии за
болевания ему сопутствуют симптомы ОРВЗ: субфебрилитет или лихорадка с 
ознобом, насморк, головная боль, ломота. При одновременном поражении горта
ни кашель становится «лающим». Одышка не осознается пациентами, если не 
появляется в покое, но в большинстве случаев выясняется снижение физической 
трудоспособности из-за затрудненного дыхания. Боли в нижних отделах грудной 
клетки, появляющиеся при кашле, объясняются резкими сокращениями диафраг
мы. Результаты осмотра, пальпации и перкуссии грудной клетки не информатив
ны, за исключением редких случаев поражения дыхательных путей малого ка
либра (дистальный бронхит, бронхиолит), когда появляются симптомы острой 
эмфиземы легких. Аускультативные симптомы зависят от уровня поражения брон
хов и реологических свойств бронхиального секрета: выслушиваются хрипы -  
разного тембра сухие и разнокалиберные влажные.

М икоплазменные бронхиты чаще возникают у молодых людей, клиничес
кая картина обычно включает лихорадку, фарингит, миалгии, астению и внеле- 
гочные осложнения. Заболевание может излечиваться спонтанно в течение 1-
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2 нед, но нередко продолжается 4 -6  нед со всеми проявлениями болезни, вклю
чая кашель со слизистой мокротой. Коклюшные бронхиты до последнего вре
мени практически не рассматривались, потому что считалось невозможным 
развитие коклюша при массовых прививках против этой инфекции. Доказано, 
что иммунизация надежно предупреждает тяжелые формы заболевания, в то 
время как эта инфекция в легких формах возможна у 40% привитых. Для кок
люшных бронхитов типичны пароксизмы непродуктивного кашля, кашель с реп
ризами, признаки трахеобронхиальной дискинезии. Коклюшеподобное течение 
респираторной инфекции может отмечаться и в случаях, вызванных микоплаз
мой и хламидиями.

Д иагностика. Критериями диагноза острого бронхита являются признаки 
острого генерализованного воспаления бронхиального дерева, обычно инфек
ционной этиологии, при котором не выявляются признаки уплотнения паренхи
мы легких.

Аускультативные симптомы зависят от уровня поражения бронхов и реоло
гических свойств бронхиального секрета. Обычно на фоне жесткого дыхатель
ного шума выслушиваются разного тембра сухие и разнокалиберные влажные 
хрипы.

В клинических анализах крови выявляется лейкопения (при вирусной этио
логии острого бронхита) или лейкоцитоз; при биохимическом исследовании кро
ви выявляются ее острофазовые реакции.

Исследования мокроты обычно малоинформативны, но при первичном или 
вторичном бактериальном остром бронхите они могут дать характеристику воз
будителя.

Цитологическая характеристика мокроты и промывных вод бронхов совпада
ет с характером клеточных изменений, выявляемых при исследовании биопта- 
тов.

На рентгенограммах органов грудной клетки может выявляться усилен
ный бронхиально-сосудистый рисунок.

При исследовании функции внешнего дыхания могут выявляться обструк- 
тивные нарушения, выраженность которых зависит от тяжести поражения дис
тальных бронхов. При выздоровлении показатели функции внешнего дыхания 
нормализуются.

Эндоскопически при остром бронхите выявляется картина катарального 
или гнойного эндобронхита. Очень редко встречается гнойно-некротический или 
геморрагический эндобронхит.

Д иф ф ерен ц и альн ая  диагностика. При диагностике острого бронхита 
необходимо исключить пневмонию, обострение хронического бронхита и дебют 
бронхиальной астмы.

При пневмонии, в отличие от острого бронхита, в проекции ее локализации 
выявляется синдром уплотнения паренхимы легкого.

Обострение хронического бронхита может быть диагностировано только 
при наличии его формальных временных критериев (продуктивный кашель, со
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храняющийся не менее 3 мес подряд или с перерывами в течение года, на про
тяжении не менее чем 2 лет подряд).

Бронхиальная астма отличается от острого бронхита, в том числе и остро
го аллергического бронхита, признаками гиперреактивности бронхов. Исклю
чением является острый бронхит, вызванный респираторно-синцитиальным ви
русом, при котором как на фоне заболевания, так и в течение 2-3  нед после 
клинического выздоровления нагрузочными пробами (см. раздел «Бронхиаль
ная астма») могут выявляться признаки гиперреактивности бронхов.

Диагноз микоплазменного бронхита может быть подтвержден выявлением
4-кратной сероконверсии специфических антител к микоплазме в парных сыво
ротках или выявлением специфических антител класса IgM с помощью теста 
ELISA. Хламидийные бронхиты могут быть подтверждены данными серокон
версии, наиболее современным считается тест ELISA. В настоящее время для 
диагностики микоплазменной и хламидийной инфекций стали использовать по
лимеразно-цепную реакцию.

Течение. В большинстве случаев в течение 1-3 нед наступает выздоровле
ние.

П рогноз при неосложненном течении благоприятный. Развитие на фоне 
пневмонии, острой легочной недостаточности или затяжное течение ОБ дела
ют прогноз менее благоприятным. В последнем случае необходимо исключать 
другие неспецифические заболевания легких.

Л ечение Антибактериальную терапию при неосложненных вирусных брон
хитах не применяют. При гриппозных бронхитах целесообразно назначать проти
вовирусные средства (ремантадин). При микоплазменных и хламидийных брон
хитах лечение необходимо начинать с макролидов (эритромицин, кларитромицин, 
азитромицин) или доксициклина. Эти препараты также активны и в отношении 
многих других бактериальных агентов. Новое поколение фторхинолонов (левоф- 
локсацин) хорошо подавляет грамположительную и грамотрицательную флору, а 
также внутриклеточные возбудители, и поэтому может с успехом применяться 
при лечении ОБ. При малой эффективности препаратов первого ряда целесооб
разно использовать амоксициллин/клавуланат или цефалоспорины ІІ-ІІІ генера
ций. Как правило, антибиотики при лечении ОБ используют перорально. Паренте
ральное применение антибактериальных средств показано при предполагаемом 
нарушении всасываемости или в тяжелых, осложненных случаях.

Определенное значение имеет местное антибактериальное лечение, когда 
максимальные концентрации лечебного препарата создаются непосредственно 
на слизистой дыхательных путей. Одним из таких препаратов является фюза- 
фюнжин, получивший в последние годы достаточно широкое распространение в 
нашей стране. Фюзафюнжин выпускается в виде дозированного (20 мл -400 
доз) аэрозоля, снабженного адаптерами для пероральных ингаляций и эндона
зального введения. П репарат получаю т из грибка-миксомицета Fusarium 
lateritium. Фюзафюнжин активен в отношении грамположительных кокков (штам
мы пневмококка, стрептококков, стафилококков), грамотрицательных палочек 
(Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis), а также микоплазмы, легионеллы
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и некоторых вирусов. Фюзафюнжин также подавляет дрожжевой грибок Candida 
albicans. Важной особенностью препарата является отсутствие к нему резис
тентности микроорганизмов, в том числе и перекрестной. Кроме антибактери
ального действия фюзафюнжин обладает и противовоспалительной активнос
тью. Существенно, что в состав препарата не входят вазоконстрикторы и кор
тикостероиды. Режим дозирования; 4 пероральных ингаляции или в каждую 
половину носа ежесуточно. Длительность терапии 5 -7  дней. Отчетливый эф
фект отмечается в первые 1-3 дня лечения. Побочные эффекты редки. Неко
торые пациенты отмечают появление неприятных ощущений (сухость и жже
ние) в полости рта.

Представляет интерес применение иммуномодуляторов для лечения инфек
ций дыхательных путей. В России зарегистрирован препарат ИРС 19, представ
ляющий собой лизат 19 штаммов наиболее частых возбудителей бронхолегоч
ных инфекций. Применение ИРС 19 приводит к росту числа иммунокомпетент- 
ных (антителообразующих) клеток, увеличивает продукцию секреторного IgA и 
образование защитной пленки из секреторного IgA на поверхности слизистой обо
лочки, повышает уровень лизоцима и активность альвеолярных макрофагов. Пре
парат выпускается в безфреоновых аэрозольных упаковках (20 мл) для интрана- 
зального распыления. При острых инфекциях у взрослых ИРС 19 распыляют по 
одной дозе в каждый носовой ход 5 раз в сутки в течение 2-5  дней до исчезнове
ния симптомов заболевания. С целью профилактики инфекций препарат распыля
ют по одной дозе в каждый носовой ход утром и вечером (2 раза в сутки) в 
течение 14-30 дней. Препарат не имеет противопоказаний. Из побочных эффек
тов изредка отмечают усиление секреции у лиц с отягощенным аллергологичес
ким анамнезом.

При инфекциях дыхательных путей показано применение безопасных 
противовоспалительных средств. К подобным препаратам может быть отнесен 
фенспирид, производим ы й в таблетках, содерж ащ их 80 мг хлоргидрата 
фенспирида и в сиропе (300 мг фенспирида хлоргидрата в 150 мл). Фенспирид 
подобно кортикостероидам уменьшает образование арахидоновой кислоты из 
фосфолипидов мембран и обеспечивает высокую противовоспалительную  
активность без побочны х эф ф ектов, свой ствен ны х  корти костерои дам . 
Уменьшение воспалительного отека слизистой верхних дыхательных путей и 
бронхов улучшает бронхиальную проходимость и предупреждает развитие 
бронхоспастического синдрома. П репарат обладает антигистам инны м  и 
спазмолитическим действием. Стандартным режимом дозирования является 
применение фенспирида по 80 мг (1 таблетка) 2 раза в день в течение 2 нед. 
Эффект обычно наступает в первые дни лечения. В острый период болезни или 
при тяжелом течении фенспирид назначают по 80 мг 3 раза в сутки.

При неосложненных вирусных инфекциях назначение антибиотиков безре
зультатно. Течение вирусных инфекций часто осложняется бактериальной супе
ринфекцией, что нередко ведет к быстрому ухудшению состояния больного. Бак
териальная суперинфекция особенно опасна у лиц пожилого и старческого возра
ста. Поэтому представляется оправданным применение антибиотиков при
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клинически очерченных острых респираторных вирусных инфекциях у лиц стар
ше 55 лет при частом кашле, гнойной мокроте и выраженной интоксикации.

Независимо от этиологии ОБ, при появлении гнойной мокроты, указывающей 
на возможность первичной или вторичной бактериальной инфекции, назначают 
антибактериальные препараты, выбор которых осущ ествляют по правилам, 
принятым для пневмонии (см. раздел «Пневмония»). При эмпирическом выборе 
ан ти б актер и ал ьн о го  п реп арата п редпочтен и е следует отдавать  новым 
макролидам (кларитромицин или азитромицин по 0,5 г/сут per os или в/м) или 
фторхинолонам (норфлоксацин или офлоксацин по 0,4 г 2 раза в сутки per os или 
в/в), хотя во многих случаях достаточно эффективны тетрациклины (особенно 
доксициклин), полусинтетические пенициллины (ампициллин, амоксициллин) и 
бисептол.

Во всех случаях ОБ показаны отхаркивающие препараты (отвар корневища 
и корней девясила, настой корней алтея, травы термопсиса и т. д.), противокашле- 
вые (тусупрекс по 0,01 г, либексин по 0,1 г 3 раза в сутки) и бронхоспазмолитичес
кие препараты (эуфиллин по 0,15 г 3 раза в сутки, теофедрин по 1/2 таблетки 2-3 
раза в сутки, бронхолитин или любые другие). При повышении температуры тела 
показана противовоспалительная терапия (ацетилсалициловая кислота по 0,5 г 3 
раза в сутки или другие НПВП).

Госпитализированным пациентам, кроме указанных выше препаратов, 
назначают:

-  при тяжелом вирусном токсикозе -  гемодез (200-400 мл в/в капельно); 
при отсутствии противопоказаний -  форсированный диурез, гемосорбция;

-  при прогрессирующей бронхиальной обструкции -  оксигенотерапия, эуфил
лин (по 10 мл 2,4% р-ра медленно в/в 2-3 раза в сутки) и глюкокортикоидные 
гормоны (преднизолон по 2-3  мг/(кг/сут) в/в с быстрой отменой при нормали
зации функции внешнего дыхания).

Профилактика заключается в защите органов дыхания: ватно-марлевыми 
повязками при контакте с пациентами, больными вирусными заболеваниями; рес
пираторами или противогазами при работе в задымленной или загазованной ат
мосфере.

2.3.2.2. ХРОНИЧЕСКИЙ ОБСТРУКТИВНЫЙ БРОНХИТ

Хронический обструктивный бронхит -  заболевание, характеризующееся 
хроническим диффузным воспалением бронхов, ведущее к прогрессирующему 
нарушению вентиляции по обструктивному типу и проявляющееся кашлем, одыш
кой и выделением мокроты, не связанными с поражением других систем и орга
нов. ХОБ характеризуется прогрессирующей обструкцией дыхательных путей и 
усиленной бронхоконстрикцией в ответ на неспецифические раздражители.

Эпидемиология. Заболеваемость ХОБ составляет более 300 случаев на 10000 
населения. Смертность от него равна смертности от рака легких. ХОБ -  болезнь второй 
половины жизни, чаще возникающая после 40 лет. Имеет место большая распространен
ность ХОБ среди мужчин и курящих женщин. Следует иметь в виду, что в течение 10-15
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лет болезнь протекает бессимптомно, т. е. ее начало может приходиться на старший детс
кий и юношеский возраст.

Этиология. В основе ХОБ -  генетическая предрасположенность, которая реали
зуется вследствие длительного воздействия на слизистый покров бронхов факторов, ока
зывающих повреждающее (токсическое) действие.

Такими факторами являются:
1) длительное воздействие на дыхательные пути раздражающих или повреждающих их 

загрязнителей воздуха -  токсико-химических агентов (табачного и других дымов, паров 
кислот, щелочей и других химически активных соединений) и(или) неорганической пыли 
(угольной, сланцевой, цементной и др.);

2) рецидивирующие респираторные инфекции -  вирусная, микоплазменная или бак
териальная, сопровождающиеся бронхоспастическим синдромом и подавляющие мест
ные факторы защиты.

Климатические факторы (сырость, холод), не являясь непосредственной причиной 
ХОБ, могут увеличивать заболеваемость им вследствие учащения случаев респираторных 
инфекций.

Причинами обострения ХОБ обычно являются пневмококк или гемофильная палоч
ка.

Патогенез. Главным следствием воздействия этиологических факторов является 
развитие хронического воспаления. Локализация воспаления и особенности пусковых фак
торов определяют специфику патологического процесса при ХОБ. Биомаркерами воспале
ния при ХОБ являются нейтрофилы. Они преимущественно участвуют в формировании 
местного дефицита антипротеаз, развитии «оксидативного стресса», играют ключевую роль 
в цепи процессов, характерных для воспаления, ведущего в конечном итоге к необратимым 
морфологическим изменениям.

Важную роль в патогенезе заболевания играет нарушение мукоцилиарного клирен
са. Эффективность мукоцилиарного транспорта, важнейшего компонента нормального 
функционирования воздухоносных путей, зависит от скоординированности действия рес
нитчатого аппарата мерцательного эпителия, а также качественных и количественных 
характеристик бронхиального секрета. Под влиянием факторов риска нарушается движе
ние ресничек вплоть до полной остановки, развивается метаплазия эпителия с утратой 
клеток реснитчатого эпителия и увеличением числа бокаловидных клеток. Изменяется 
состав бронхиального секрета, что нарушает движение значительно поредевших ресни
чек. Это способствует возникновению мукостаза, вызывающего блокаду мелких воздухо
носных путей.

Изменение вязкоэластических свойств бронхиального секрета сопровождается и су
щественными качественными изменениями состава последнего: снижается содержание в 
секрете неспецифических компонентов местного иммунитета, обладающих противовирус
ной и противомикробной активностью -  интерферона, лакгоферина и лизоцима. Наряду с 
этим уменьшается содержание секреторного IgA. Нарушения мукоцилиарного клиренса и 
явления местного иммунодефицита создают оптимальные условия для колонизации мик
роорганизмов. Густая и вязкая бронхиальная слизь со сниженным бактерицидным потен
циалом -  хорошая питательная среда для различных микроорганизмов (вирусы, бактерии, 
грибы).
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Весь комплекс перечисленных патогенетических механизмов ведет к формирова
нию двух основных процессов, характерных для ХОБ: нарушению бронхиальной прохо
димости и развитию центрилобулярной эмфиземы.

Бронхиальная обструкция при ХОБ складывается из необратимого и обратимого 
компонентов. Необратимый компонент определяется деструкцией эластичной коллаге
новой основы легких и фиброзом, изменением формы и облитерацией бронхиол. Обра
тимый компонент формируется вследствие воспаления, сокращения гладкой мускулату
ры бронхов и гиперсекрецией слизи. Вентиляционные нарушения при ХОБ главным об
разом обструктивные, что проявляется экспираторной одышкой и снижением ОФВі -  
интегрального показателя, отражающего выраженность бронхиальной обструкции. Про
грессирование болезни, как обязательный признак ХОБ, проявляется ежегодным сниже
нием ОФВі на 50 мл и более.

К л и н и ка . Основная жалоба -  продуктивный кашель, преимущественно в 
утренние часы. При прогрессировании заболевания и присоединении обструк- 
тивного синдрома появляется более или менее постоянная одышка, кашель ста
новится менее продуктивным, приступообразным, надсадным.

Объективная симптоматика варьирует от минимальных проявлений в де
бюте заболевания до выраженных при ХОБ в фазе обострения, когда выраже
ны симптомы интоксикации, дыхательной недостаточности и эмфиземы лег
ких. При аускультации выявляются самые разнообразные феномены: ослаб
ленное или жесткое дыхание, сухие свистящие и разнокалиберные влажные 
хрипы, при наличии плевральных сращений выслушивается стойкий плевраль
ный «треск». Острофазовые реакции крови выражены слабо. М ожет развиться 
эритроцитоз и связанное с ним уменьшение СОЭ. В мокроте выявляются воз
будители обострения ХОБ. На рентгенограммах грудной клетки могут обнару
живаться усиление и деформация бронхо-сосудистого рисунка и признаки эм
физемы легких. Функция внешнего дыхания нарушается по обструктивному типу 
или смешанному с преобладанием обструктивного.

Развиваю щ иеся на фоне ХОБ пневмонии, легочное сердце являются 
ослож нениями. У 3 0 -40%  больных развивается астматический синдром; 
эмфизема легких и пневмофиброз являются обязательными компонентами ХОБ, 
а не осложнениями.

Д иагностика. Своеобразие этого раздела в том, что диагноз ХОБ ставится 
путем исключения иных причин развития синдрома бронхообструкции. Установ
ление формального диагноза ХОБ влечет за собой следующий шаг -  выяснение 
степени обструкции, ее обратимость, а также выраженность дыхательной недо
статочности.

ХОБ следует подозревать при хроническом продуктивном кашле или одыш
ке напряжения, происхождение которых неясно, а также при выявлении призна
ков замедления форсированного выдоха. Основанием для окончательного ди
агноза является:

-  обнаружение функциональных признаков обструкции дыхательных путей, 
сохраняющейся несмотря на интенсивное лечение с использованием всех воз
можных средств;
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-  исключение специфической патологии (например, силикоза, туберкулеза 
или опухоли верхних дыхательных путей) как причины этих функциональных 
нарушений.

Кашель у большинства больных продуктивный. Количество и качество 
выделяемой мокроты  мож ет изменяться в зависимости от выраженности 
воспалительного процесса. Вместе с тем большое количество мокроты не ха
рактерно для ХОБ.

Диагностическая значимость объективного обследования при ХОБ незна
чительна. Физикальные изменения зависят от степени обструкции дыхатель
ных путей, выраженности эмфиземы легких. Классическими признаками явля
ются свистящие хрипы при единичном вдохе или при форсированном выдохе, 
указывающие на сужение дыхательных путей. Однако эти признаки не отража
ют тяжесть заболевания, а их отсутствие не исключает наличие ХОБ у пациен
та. Другие признаки, такие как ослабление дыхания, ограничение экскурсии груд
ной клетки, участие дополнительных мышц в акте дыхания, центральный цианоз 
также не показывают степень обструкции дыхательных путей.

Неуклонное прогрессирование болезни -  важнейший признак ХОБ. Выражен
ность клинических признаков у больных ХОБ постоянно нарастает. Для опреде
ления прогрессирования болезни используется повторное определение О Ф Вг 
Уменьшение ОФВ! более чем на 50 мл в год свидетельствуют о прогрессирова
нии заболевания.

Увеличение ОФВ, более чем на 15% после ингаляции бронхолитиков 
свидетельствует о значительной обратимости обструкции дыхательных путей. 
Оно часто отмечается у больных ХОБ, но не патогномонично для него. 
Отсутствие такой обратимости, если о нем судят по данным однократного 
тестирования, не всегда указывает на фиксированную обструкцию. Нередко 
обратимость обструкции выявляется лишь после длительного, максимально 
интенсивного медикаментозного лечения.

При лабораторных исследованиях подсчет эритроцитов может выявить 
эритроцитоз у больны х с хронической  гипоксем ией. П ри определении  
лейкоцитарной формулы иногда обнаруживается эозинофилия, что, как правило, 
свидетельствует о ХОБ типа астматического.

Спироме т рия  п о каз ыв ает  х ар ак тер н о е  сн и ж ен и е э к сп и р ато р н о го  
дыхательного потока с замедлением форсированного выдоха (уменьшение 
ОФВ,). Замедление форсированного выдоха отчетливо прослеживается также 
по кривым поток -  объем. ЖЕЛ и ФЖЕЛ несколько снижены у больных с 
тяжелым ХОБ, но ближе к норме, чем параметры выдоха. ОФВ, гораздо ниже 
нормы; отношение ОФВ,/Ж ЕЛ при клинически выраженных ХОЗЛ обычно не 
достигает 60%. Диагноз можно считать подтвержденным только при сохранении 
этих нарушений несмотря на длительное, максимально интенсивное лечение.

При ХОБ возникают и различным образом проявляются нарушения в рас
пределении вентиляции и перфузии. Избыточная вентиляция физиологического 
мертвого пространства указывает на наличие в легких участков, где она очень 
высока в сравнении с кровотоком, т. е. идет «вхолостую». Физиологическое шун
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тирование, напротив, говорит о присутствии плохо вентилируемых, но хорошо пер- 
фузируемых альвеол. В этом случае часть крови, поступающей из артерий мало
го круга в левое сердце, не полностью оксигенирована, что приводит к гипоксе- 
мии. На поздних стадиях возникает общая альвеолярная гиповентиляция с 
гиперкапнией, обостряющей гипоксемию, вызванную физиологическим шунтиро
ванием. Хроническая гиперкапния обычно хорошо компенсирована и pH крови 
близок к норме, за исключением периодов резкого обострения заболевания.

Установление обратимого компонента бронхиальной обструкции и более 
детальная ее характеристика осуществляется при проведении ингаляционных 
проб с бронходилататорами (холинолитики и Р2-агонисты). Проба с беродуа- 
лом позволяет объективно оценить как адренергический, так и холинергичес- 
кий компоненты обратимости бронхиальной обструкции. У большинства боль
ных происходит возрастание OOBj  после ингаляции антихолинергических 
препаратов или симпатомиметиков. Бронхиальная обструкция считается обра
тимой при возрастании OOBj на 15% и более после ингаляции фармпрепаратов. 
Рекомендуется проведение фармакологической пробы перед назначением брон- 
ходилатационной терапии. В домашних условиях для мониторирования функции 
легких рекомендуется определение пиковой скорости выдоха (ПСВ) с исполь
зованием пикфлоуметров.

Лечение. Цель лечения -  снижение темпов прогрессирования диффузного 
повреждения бронхов, ведущего к нарастающей дыхательной недостаточнос
ти, снижение частоты обострений, удлинение ремиссии, повышение толерант
ности к физической нагрузке, улучшение качества жизни.

Несмотря на то, что ХОБ является необратимым прогрессирующим забо
леванием, тактика минимального терапевтического воздействия неоправдан
на. Лечебные мероприятия направлены на уменьшение степени выраженности 
обратимого компонента обструкции. Терапия должна включать в себя все дос
тупные методы и средства.

Активное участие пациентов в лечебном процессе -  одно из главных усло
вий эффективности лечения ХОБ. Это достигается путем информирования па
циентов о природе болезни, лечебных мероприятиях и формулировке совместно 
с пациентом реалистической цели лечения, его индивидуальной программы, а 
также обучение пациента основным принципам самоконтроля.

Прекращение курения -  первый обязательный шаг. Необходимо объяснить 
пациенту вредное воздействие курения, преимущества его прекращения, поддер
жать его в стремлении бросить курить, вести здоровый образ жизни. Возможно 
использование никотин-замещающих препаратов.

Устранение действия других ирритантов респираторной системы возмож
но осуществлять только путем профессиональной ориентации больных. Однако 
выполнение данных условий не гарантирует прекращения болезни.

Л ек а р ст вен н а я  т ерапия.
Б р о н х о р а с ш и р я ю щ и е  п р е п а р а т ы .  Бронходилататоры занимают ве

дущее место в лечении ХОБ, являясь средствами так называемой базисной 
терапии. Существуют три группы названных препаратов: антихолинергические
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средства, Р2-агонисты, метилксантины. Возможны различные пути введения в 
организм названных лекарственных препаратов. Наиболее предпочтителен и 
безопасен ингаляционный путь введения, который обычно не вызывает серьез
ных побочных эффектов. Существует большое разнообразие ингаляторов, наи
более распространены дозированные ингаляторы. Пациент должен быть обя
зательно обучен правильному пользованию ингалятором. В процессе наблюде
ния за больным необходимо проверять правильность применения ингалятора.

Антихолинергические препараты обладают бронхолитическим эффектом 
благодаря угнетению парасимпатической импульсации, что является следствием 
их конкурентного антагонизма с ацетилхолином на рецепторах. В настоящее 
время применяются ингаляционные четвертичные антихолинергические препа
раты. Наиболее известным из них является ипратропиум бромид. Использует
ся преимущественно в дозированных аэрозолях. Благодаря низкой всасывае
мости через слизистую оболочку бронхов, ингаляционные холинолитики не вы
зывают системных побочных эффектов. Чувствительность М-холинорецепторов 
бронхов не ослабевает с возрастом. Это особенно важно, так как позволяет 
применять холинолитики у пожилых больных ХОБ и у пациентов с сердечными 
и циркуляторными нарушениями. Действие ингаляционных антихолинергичес- 
ких препаратов развивается медленно, достигая максимума через 30-60 мин, и 
продолжается в течение 4 -8  ч.

Ингаляционные холинолитики являются препаратами первого выбора при 
лечении ХОБ. О тсутствие побочных эффектов позволяет рекомендовать 
четвертичные антихолинергические средства для базисной  длительной  
бронхорасширяющей терапии. Данные препараты менее эффективны при БА, 
так как не могут быть использованы для купирования приступа удушья.

Применение антихолинергических аэрозолей наиболее эффективно при 
ХОБ с постоянной одышкой при наличии или отсутствии эмфиземы.

Наиболее распространенным препаратом является атровент, содержащий 
20 мкг ипратропиума бромида в одной ингаляционной дозе. Рекомендуемая 
дозировка -  2 -4  ингаляции 3 -4  раза в день.

Р2-агонисты оказывают менее выраженный бронходилатирующий эффект 
при ХОБ, чем при астме. Селективные Р2-агонисты рекомендуется назначать 
больным с интермиттирующей симптоматикой для уменьшения клинических 
проявлений. Данные препараты рекомендуется использовать не более 3—4 раз 
в день, или в качестве профилактики перед физической нагрузкой. Предпоч
тительнее назначение Р2-агонистов в ингаляциях, однако возможно их назна
чение перорально или парентерально. По показаниям рекомендовано приме
нение спейсеров для лучшей доставки препарата и уменьшения побочных 
эффектов.

Действие Р2-агонистов начинается в течение нескольких минут, достигая 
пика через 15-30 мин, и продолжается в течение 4-5  ч. Необходима осторож
ность при назначении Р2-агонистов пожилым больным, при наличии сердечно
сосудистых заболеваний. Возможно назначение пролонгированных Р2-агонистов.
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Наиболее распространенными препаратами являются следующие: беротек-100 
(100 мкг фенотерола в одной ингаляционной дозе), беротек (200 мкг фенотерола в 
одной дозе), сальбутамол (100 мкг сальбутамола в одной дозе).

Наилучший бронходилатирующий эффект достигается при комбинации ан- 
тихолинергических и адреномиметических средств, комбинированное приме
нение которых оказывает взаимно потенцирующее действие при меньшей дозе 
адреномиметиков.

Устойчивой комбинацией данных препаратов является дозированный аэ
розоль  беродуал , содерж ащ ий 20 м кг ипратропиум а бром ида и 50 мкг 
фенотерола в одной ингаляционной дозе.

Метилксантины. Бронходилатирующий эффект теофиллинов ниже, чем у 
холинергических и адреномиметических препаратов, однако они увеличивают 
сердечный выброс, снижаю т сопротивление сосудов легких. Теофиллины 
назначаются перорально, в/в, в свечах; могут применяться у больных, которым 
трудно использовать  ингаляторы . Ш ирокое р аспростран ен ие получило 
применение пролонгированных теофиллинов, которые назначаются 1-2 раза в 
день. Н еобходима осторож ность при назначении теофиллинов больным с 
наруш ениями сердечного ритма. М еждународный консенсус рекомендует 
позволить терапию теофиллином под контролем уровня препарата в крови.

Хорошо известным теофиллином пролонгированного действия является 
теопэк. Раствор эуфиллина рекомендуется вводить по специальным показаниям.

Мукорегуляторные средства целесообразно применять при нарушении вы
деления мокроты. Различают муколитики и мукорегуляторы. Муколитики со
держат вещества, разрушающие мукопротеины, мукорегуляторы уменьшают 
вязкость мокроты путем нарушения синтеза сиаломуцинов. Эти препараты на
значаются перорально или парентерально. Наиболее эффективны амброксол 
(лазолван), ацетилцистеин.

Недопустимым является практиковавшееся ранее использование в каче
стве муколитиков протеолитических ферментов.

П р о т и в о и н ф е к ц и о н н а я  т е р а п и я .  Антибиотики назначаются при на
личии клинических признаков интоксикации и гнойных элементов в мокроте. 
При бактериальной инфекции предпочтение отдается антибиотикам широкого 
спектра действия. Обычно лечение назначается эмпирически на срок 7-14 дней. 
При отсутствии эффекта проводится культуральное исследование мокроты и 
подбирается соответствующий антибиотик. Антибиотики не назначаются для 
профилактики обострений бронхита.

К о р р е к ц и я  д ы х а т е л ь н о й  н е д о с т а т о ч н о с т и :  оксигенотерапия, 
системные кортикостероиды, тренировка дыхательной мускулатуры.

Оксигенотерапия жизненно необходима больным ХОБ с наличием дыха
тельной недостаточности. Предпочтение отдается длительной (18 ч в сутки и 
во время сна) малопоточной (2-5 л/мин) кислородотерапии на дому, что значи
тельно удлиняет жизнь и улучшает ее качество у больных ХОБ.

Для домашней оксигенотерапии используются концентраторы кислорода, а 
также неинвазивная вентиляция с отрицательным или положительным экстра-
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торакальным давлением. Домашняя кислородотерапия проводится под контро
лем специально обученного среднего медперсонала и врача.

ГКС назначаются перорально, в/в или в ингаляциях. Системное назначение 
кортикостероидов показано при обострениях ХОБ с тяжелой формой дыхатель
ной недостаточности, осложненной гиперкапнией. Длительное системное при
менение кортикостероидов возможно только при наличии четкого функциональ
ного улучшения. Пробная терапия должна продолжаться не менее 3 нед. Воз
можно использование ингаляционных стероидов, преимущество которых состоит 
в значительном снижении или отсутствии побочных эффектов по сравнению с 
системным применением. Однако их роль в лечении ХОБ остается окончатель
но не уточненной. Обычно терапию системными кортикостероидами продол
жают в течение 7-14  дней в дозе 30 мг в пересчете на преднизолон (или при 
противопоказаниях к пероральному приему стероидов соответствующие дозы 
в/в). Более длительно терапию системными стероидами не применяют, при не
эффективности их отменяют. Перевод больного в дальнейшем на ингаляцион
ные стероиды решается индивидуально.

Лечебная дыхательная гимнастика рекомендована больным ХОБ даже при 
наличии выраженной обструкции. Индивидуально подобранная программа ведет 
к улучшению качества жизни пациента. Возможно применение чрескожной 
электростимуляции диафрагмы.

Р е а б и л и т а ц и о н н а я  т е р а п и я .  Назначается во все фазы ХОБ. В за
висимости от тяжести, фазы болезни и степени компенсации дыхательной и 
сердечно-сосудистой систем лечащий врач определяет индивидуальную про
грамму реабилитации для каждого больного, которая включает режим, ЛФК, 
физиотерапевтические процедуры, санаторно-курортное лечение.

Д р у г и е  ф а р м а к о л о г и ч е с к и е  с р е д с т в а .  Назначение психотропных 
препаратов пожилым больным ХОБ для лечения депрессии, тревожности, бес
сонницы следует проводить с осторожностью в связи с их угнетающим дей
ствием на дыхательный центр.

При тяжелом ХОБ или при развитии ЛС возникает необходимость в сер
дечно-сосудистой терапии. В таких случаях лечение может включать иАПФ, 
БКК, диуретики, возможно применение дигоксина. Назначение адренергичес
ких блокаторов противопоказано.

Рекомендуется ежегодная профилактическая вакцинация больных ХОБ при 
легкой и средней степенях тяжести заболевания при частоте инфекционных 
рецидивов более 2 раз в год. Предпочтительнее поливалентные бактериальные 
вакцины, применяемые перорально (рибомунил, бронхомунал, бронховаксом). 
При тяжелом течении ХОБ достоверных данных о профилактическом эффекте 
данных вакцин не получено.

Показания для госпитализации: неэффективность лечения в амбулаторных 
условиях; нарастание симптомов бронхита, невозможность передвижения по 
комнате (для ранее мобильного человека); нарастание одышки во время еды и 
во сне; прогрессирую щ ая гипоксемия; возникновение и/или нарастание 
гиперкапнии; наличие сопутствующих легочных и внелегочных заболеваний;
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возникновение и прогрессирование симптомов «легочного сердца» и его 
декомпенсация; психические нарушения.

Л еч ен и е  в у с л о ви я х  ст ационара  [см. 48]:
1.О к с и г е н о т е р а п и я .  При наличии тяжелого обострения болезни и вы

раженной дыхательной недостаточности показана постоянная оксигенотерапия.
2. Б р о н х о л и т и ч е с к а я  т е р а п и я  проводится теми же препаратами, 

что и в условиях амбулаторного лечения.
Распыление (32-адреномиметиков и холинолитика рекомендуется с помо

щью небулайзера, осуществляя ингаляции каждые 4 -6  ч. При недостаточной 
эффективности кратность ингаляций может быть увеличена, рекомендуется 
использовать комбинации препаратов. При терапии через небулайзер она мо
жет производиться в течение 24-48 ч. В дальнейшем бронхолитики назначают
ся в виде дозированного аэрозоля или сухой пудры. Если ингаляционная терапия 
недостаточна, назначается внутривенное введение метилксантинов (эуфиллин, 
аминофиллин и др.) со скоростью 0,5 мг/кг/ч.

3. А н т и б а к т е р и а л ь н а я  т е р а п и я  назначается при наличии тех же 
показаний, которые учитывались на амбулаторном этапе лечения. При неэф
фективности первичной антибиотикотерапии подбор антибиотика осуществля
ется с учетом чувствительности флоры мокроты больного к антибактериаль
ным препаратам.

4. Показания к назначению и схемы назначения г л ю к о к о р т и к о и д н ы х  
г о р м о н о в  те же, что и на амбулаторном этапе лечения. При тяжелом течении 
болезни рекомендуется внутривенное введение ГКС.

5. При наличии отеков назначают м о ч е г о н н ы е  п р е п а р а т ы .
6. При тяж елом обострении  заболевания реком ендуется назначение 

гепарина.
7. В с п о м о г а т е л ь н а я  и с к у с с т в е н н а я  в е н т и л я ц и я  л е г к и х  

применяется при отсутствии положительного эффекта от перечисленной выше 
терапии, при возрастании р С 0 2 и падении pH.

Н е м е д и к а м е н т о з н ы е  м е т о д ы  л е ч е н и я используются прежде все
го для того, чтобы облегчить выделение мокроты, особенно если больной ле
чится отхаркивающими средствами, обильным щелочным питьем.

Позиционный дренаж -  откашливание мокроты с помощью глубокого фор
сированного выдоха в позе, оптимальной для отхождения мокроты.

Откашливание улучшается при применении вибрационного массажа.
Прогноз. В исходе ХОБ -  развитие ХОБЛ (см.). Прогностически небла

гоприятными факторами являются пожилой возраст, тяжелая бронхиальная 
обструкция (по показателям ОФВ,), тяжесть гипоксемии, наличие гиперкап
нии.

Смерть больных обычно наступает от таких осложнений, как острая дыха
тельная недостаточность, декомпенсация легочного сердца, тяжелая пневмо
ния, пневмоторакс, нарушения сердечного ритма.
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2.3.3. БРОНХОЭКТАТИЧЕСКАЯ БОЛЕЗНЬ
Бронхоэктатическая болезнь (БЭБ) -  первично-хроническое заболевание 

бронхов, при котором поражение паренхимы легких отсутствует [11], характе
ризуется регионарным расширением бронхов, возникающим в детстве и прояв
ляющееся хроническим, преимущественно эндобронхиальным нагноением.

По МКБ-10 -  J47 Бронхоэктазия. К БЭБ не относятся вторичные бронхоэктазы, раз
вившиеся вследствие туберкулеза, ХБ и т. д., при которых основное заболевание приводит 
к преобладанию поражения легочной паренхимы, чего при БЭБ не отмечается. В миро
вой практике термины «бронхоэктазы», «бронхоэктазия», вынесенные в начало диагно
за, являются синонимами БЭБ.

Эпидемиология. БЭБ встречается у 0,1-0,6% населения. Заболеваемость зави
сит от генетических факторов, санитарно-гигиенических и географических условий, а 
также от уровня медицинского обслуживания.

К лассиф икация Б Э Б  [3]. По периоду заболевания: обострение, ремиссия; по 
тяжести течения: легкая, средней тяжести и тяжелая; по форме бронхоэктазов: цилиндри
ческие, мешотчатые, веретенообразные, смешанные; по характеру осложнений: легоч
ные (кровотечение, дыхательная недостаточность), внелегочные (хроническое легочное 
сердце, амилоидоз почек, септицемия).

Этиология. БЭБ (нозологическая форма) является генетически обусловленным за
болеванием. Генетические дефекты представлены локальной гипоплазией стенки бронха 
(ее хрящевого, мышечного или эластического слоев) или гипоплазией целых участков брон
хиального дерева, возникающих вследствие редукции ветвления пневмомеров (шаровид
ных «почек» на зачатках бронхов) в антенатальном периоде; генетически обусловленными 
могут быть и дефекты системы защиты бронхов.

Заболевание может быть спровоцировано бронхолегочной инфекцией, сопровож
дающейся гнойным расплавлением стенки бронха; аспирацией инородных тел; разви
тием воспалительных (при бронхоадените) или рубцовых (после гнойного воспаления) 
стенозов бронхов с задержкой секрета и постоянным нагноением дистальнее стеноза.

Патогенез. Развитие БЭБ обусловлено деструкцией или нарушением нервно-мы
шечного тонуса стенок бронхов вследствие воспаления, приводящего к их дистрофии и 
склерозу, или гипоплазией структурных элементов бронхов. Пусковых механизмов два: 
нарушение бронхиальной проходимости (с формированием обтурационного ателекта
за) и воспаление бронхов (бронхит) взаимосвязанны. Бронхи, расположенные дисталь
нее бронхоэктазов, как правило, сужены. Это приводит к гиповентиляции или, реже, к 
ателектазу соответствующего участка респираторной зоны с перифокальной эмфизе
мой и резкому снижению эффективности дренажа. Постоянно скапливающийся в про
свете расширенного бронха секрет заселяется палочкой Фридлендера (Klebsiela 
pneumophila), синегнойной палочкой или золотистым стафилококком, реже -  другой 
флорой, поддерживающей постоянно, с периодическими обострениями, текущее эн- 
добронхиальное нагноение.

При эрозии сосудов, расположенных в стенке бронхов, возникают различной интен
сивности легочные кровотечения.

Генерализация иммунных реакций в ответ на хроническое локальное нагноение при
водит к синтезу патологических иммуноглобулинов, являющихся причиной развития ами- 
лоидоза внутренних органов.
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Развитие периостоза Бамбергера-Мари (Bamberger-Marie), или легочной гипертро
фической артропатии (пальцы в виде барабанных палочек), связывают с реакцией кост
ной системы на хроническую интоксикацию и гипоксию. Причиной появления данного 
симптома может быть нарушение метаболических функций легкого, о чем свидетель
ствует его формирование при некоторых формах рака легкого в течение 2-3 мес.

Клинические проявления. Основной симптом -  продуктивный кашель, 
преимущественно по утрам, меняющийся при изменении положения тела (по
стуральный). Количество мокроты колеблется от нескольких десятков милли
литров слизисто-гнойной мокроты в период ремиссии до нескольких сотен мил
лилитров гнойной мокроты при обострении. Не менее чем у 1/4 больных встре
чается кровохарканье, изредка бывают профузные легочные кровотечения. 
Одышка появляется при возникновении осложнений. Боли в грудной клетке 
могут быть обусловлены присоединением пневмонии и плеврита. В фазе обо
стрения появляются симптомы гнойной интоксикации, субфебрилитет или ли
хорадка. Характерно изменение пальцев, принимающих форму барабанных па
лочек, с деформацией ногтей по типу часовых стекол. Изменение формы груд
ной клетки  м ож ет быть  связано  с развитием  эм ф изем ы  легких и(или) 
пневмофиброза. Данные перкуссии малоспецифичны. Важнейший аускультатив
ный симптом -  очаг или очаги стойко удерживающихся влажных средне- или 
крупнопузырчатых хрипов.

Диагностика. Особенности клинической и аускультативной симптоматики 
помогают поставить предварительный диагноз. При и с с л е д о в а н и и  к р о в и  
выявляются изменения, характеризующие степень активности воспалительного 
процесса. Патологические изменения в а н а л и з а х  м о ч и  (прежде всего -  
протеинурия) могут указывать на амилоидоз почек. И с с л е д о в а н и я  м о к 
р о т ы  важны для уточнения характера микрофлоры и исключения специфичес
ких поражений легких. Р е н т г е н о г р а м м а  выявляет деформацию легочно
го рисунка, локальный пневмофиброз, ячеистый легочный рисунок, а при обо
стрении -  очаги перифокальной пневмонии. На бронхограммах в пораженных зонах 
контрастированием выявляется различной формы расширение бронхов, обычно
4 - 6-го порядков, и отсутствие контрастирования бронхов, расположенных дис- 
тальнее БЭ (симптом «обрубленного веника»). Чаще всего БЭ локализуются в 
нижних долях легких, особенно левого.

Бронхофиброскопия  выявляет различной степени выраженности эндоб
ронхит в пораженной зоне легкого. Функция внешнего дыхания нарушается 
при обострении заболевания или при присоединении поражения паренхимы (эм
физема легких, пневмофиброз), а также при генерализованном процессе.

Критерии диагностики. М ноголетний, обычно с детства продуктивный 
постуральный кашель; стойкая локальная аускультативная симптоматика; до
кументирующий метод -  бронхография с обязательным полным контрастиро
вание бронхов обоих легких.

Течение заболевания волнообразное, с периодами обострений, с общей 
тенденцией к прогрессированию. Излечение, достигаемое хирургическими ме
тодами, возможно только при ограниченных БЭ.
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Прогноз относительно благоприятный при ограниченном поражении брон
хиального дерева, когда возможно оперативное лечение; при распространенном 
процессе и развитии осложнений прогноз неблагоприятный.

Лечение. Обязательны активные (эндобронхиальные санации, чрескож
ная микротрахеостома, лаваж  с введением препаратов в просвет бронхов) 
и пассивные (позиционный дренаж, отхаркивающие препараты) методы сана
ции бронхиального дерева. Антибактериальная терапия проводится по общим 
правилам лечения бронхолегочной инфекции, но обычно более длительно 
и препаратами широкого спектра действия (полусинтетические пенициллины, 
цефалоспорины, тетрациклины и др.). При грамположительной флоре лучший 
эффект дает линкомицин (по 1 мл 30% раствора в/м 3 -4  раза или по 0,5 г 
per os 2-3  раза в сутки), имеющий малые размеры молекулы, позволяющие 
ему проникать в очаги воспаления через участки перибронхиального пнев
москлероза. При грамотрицательной флоре лучшие результаты обеспечивает 
применение аминогликозидов (гентамицин или тобрамицин по 4 0 -8 0  мг 
3 раза в сутки в/м), левомицетина (левомицетин сукцинат по 1 г 2 раза в сутки 
в/м).

Больше всего проблем в терапии возникает при заселении бронхоэктазов 
синегнойной палочкой или протеем. На них лучш е всего действую т карбени- 
циллин (4—8 г/сут в/в инфузионно на 2 -3  введения), пиперациллин или цефта- 
зидим (в/м или в/в по 1-2 г каждые 8-12 ч) в сочетании с аминогликозидами 
(гентамицин, тобрамицин, сизомицин 3-5  мг/(кгхсут) на 2 -3  введения). При 
резистентных к пиперациллину и цефтазидиму штаммах использую т имипе- 
нем по 0,5-0,75 г 2 раза в сутки в/м с лидокаином; при тяжелой инфекции -  по 
0,5-1 г 4 раза в сутки в/в капельно медленно (в течение 30 мин!) в 100 мл 
0,9% раствора натрия хлорида в сочетании с аминогликозидами. А льтерна
тивными препаратами являются ципрофлоксацин (по 0,5-0 ,75 г 2 раза в сутки 
per os или в/в инфузии по 0 ,2-0 ,4  г 2 раза в сутки на 100 мл 0,9% раствора 
натрия хлорида) и азтреонам (по 1-2 г в/м или в/в 3 -4  раза в сутки).

Парентеральное применение указанных препаратов обязательно должно 
сочетаться с эндобронхиальным (ингаляционным, гортанным шприцем или че
рез бронхоскоп) их введением. При любой бактериальной флоре высокоэффек
тивно эндобронхиальное введение диоксидина по 10 мл 1% раствора. Эндоб- 
ронхиально вводятся муколитические препараты: террилитин по 100-200 ПЕ, 
или другие ферменты, в 5-8  мл 0,9% раствора натрия хлорида и ацетилцистеин 
по 5 мл 10-20% раствора. Показаны бронхоспазмолитические препараты, ак
тивирующие мукоцилиарный клиренс и улучшающие состояние пациентов даже 
при отсутствии бронхоспазма.

В фазе ремиссии показано лечение в специализированных санаториях. При 
частых обострениях и распространенности бронхоэктазов не более чем на одну 
долю показано хирургическое лечение (сегментарная резекция, лобэктомия). 
При появлении осложнений проводится соответствующее лечение.
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Профилактика врожденных БЭ не разработана, так как не установлены 
факторы риска или генетические знаки (маркеры) заболевания. Профилактика 
приобретенных БЭ заключается в раннем и интенсивном лечении бронхолегоч
ных инфекций у детей.

2.4. ХРОНИЧЕСКАЯ ОБСТРУКТИВНАЯ 
БОЛЕЗНЬ ЛЕГКИХ

Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) -  хроническое мед
ленно прогрессирующ ее заболевание, характеризующееся необратимой или 
частично обратимой (при применении бронхолитиков или другого лечения) об
струкцией бронхиального дерева. Правильнее, все же, говорить о ХОБЛ как 
собирательном понятии, а не о заболевании. Тем не менее, ХОБЛ -  не синдром.

ХОБЛ является комбинацией поражения бронхиального дерева и эмфиземы и, как 
правило, осложняется легочной гипертензией, что клинически проявляется дыхательной 
недостаточностью и признаками легочного сердца. ХОБЛ является следствием длительно 
протекающих обструктивных заболеваний легких -  хронического обструктивного бронхи
та и в ряде случаев тяжелой бронхиальной астмы, при которой постепенно формируется 
необратимая обструкция бронхиального дерева.

Таким образом, установление диагноза ХОБЛ проводится на основании:
-  сведений о наличии в анамнезе обструктивных заболеваний легких, клинической кар

тины, с наличием бронхиальной обструкции и/или кашля (чаще всего продуктивного), а 
также одышки;

-  объективных признаков обструкции бронхиального дерева, определяющихся с по
мощью спирометрических тестов, показатели которых не приходят к норме в результате 
лечения.

По Международной классификации болезней и причин смерти 10-го пересмотра ХОБЛ 
шифруется по коду основного заболевания, приведшего к развитию ХОБЛ -  хронического 
обструктивного бронхита [код 491 (2)] и иногда бронхиальной астмы (код 493).

Эпидемиология. 11-13% людей в общей популяции страдают от выраженной 
обструкции дыхательных путей. За последние два десятилетия смертность вследствие ХОБЛ 
удваивается каждые 5 лет.

Этиология и патогенез. ХОБЛ определяется заболеванием, вызвавшим его: 
хроническим обструктивным бронхитом или бронхиальной астмой (см. соответствую
щие разделы).

Классификация изложена в табл. 16.
Течение заболевания. При оценке характера течения заболевания важно 

не только изменение клинической картины, но и определение динамики падения 
бронхиальной проходимости. При этом особое значение имеет определение па
раметра ОФВ, -  объема форсированного выдоха за первую секунду. В норме с 
возрастом у некурящих происходит падение ОФ В] на 30 мл в год. У курящих 
снижение этого параметра достигает 45 мл в год. Прогностически неблагопри
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ятным признаком является ежегодное снижение ОФЕ^ на 50 мл, что свидетель
ствует о прогрессирующем течении заболевания.

Клиника. У больных с тяжелой формой заболевания обычно присутствуют 
клинические симптомы эмфиземы; сухие хрипы, в особенности на форсирован
ном выдохе; на поздних стадиях болезни возможна потеря веса; цианоз (при его 
отсутствии возможно наличие небольшой гипоксемии); возможно наличие пери
ферических отеков; набухание шейных вен, увеличение правых отделов сердца.

Таблица 16. Классификация ХОБЛ

Степень
тяжести

Клиническая картина Функциональные показатели

Легкое
течение

Кашель курильщика, одышки нет 
или она незначительна

ОФВі 60-70%  от должного, ОФВ/ЖЕП 
и другие скоростные показатели 
слегка снижены

Течение
средней
тяжести

Одышка (и/или хрипы) при физи
ческой нагрузке, кашель (с мок
ротой или без), патологические 
изменения при клиническом 
обследовании

ОФВ, 40 -59%  от должного, может 
увеличиваться сопротивление 
бронхиального дерева, снижаться 
диффузионная способность. В 
некоторых случаях наблюдается 
гипоксемия; гиперкапнии не бывает

Тяжелое
течение

Одышка при малейшей физичес
кой нагрузке, хрипы и кашель 
присутствуют всегда. 
Определяются явные признаки 
эмфиземы, цианоз, у некоторых 
отеки и полицитемия.

ОФВі менее 40% от должного, 
признаки выраженной эмфиземы. 
Обычно низка диффузионная 
способность. Наблюдается 
гипоксемия и иногда гиперкапния.

При аускультации определяется расщепление I тона на легочной артерии. 
Появление шумов в зоне проекции трикуспидального клапана свидетельствует 
о легочной гипертензии, хотя эти признаки могут маскироваться выраженной 
эмфиземой.

Признаки обострения заболевания: появление гнойной мокроты; увеличе
ние количества мокроты; усиление одышки; усиление хрипов в легких; появле
ние тяжести в грудной клетке; задержка жидкости.

Диагностика. При с б о р е  а н а м н е з а  особое значение имеет оценка ин
тенсивности курения. Эту оценку производят путем подсчета по следующей фор
муле:

Количество выкуриваемых сигарет в день х число лет
Общее количество пачек/лет = ------------------------------------------------------------------------

20
Считается, что если данное значение превышает 25 пачек/лет, больной мо

жет быть отнесен к «злостным курильщикам». В этом случае, если этот показа
тель достигает значение 10 пачек/лет, то пациент считается «безусловным ку
рильщиком». «Бывшим курильщиком» пациент считается в случае прекращения 
курения на срок 6 мес и более.



222 Пульмонология

Следующим обязательным этапом диагностики является и с с л е д о в а 
н и е  ф у н к ц и и  в н е ш н е г о  д ы х а н и я .  При установлении диаг
ноза ХОБЛ следует учитывать следующие функциональные критерии; сниже
ние ОФВ, менее 80% от должного, соотношение ОФВ,/Ж ЕЛ менее 70% от 
должного и незначительные колебания ПСВ (пиковой скорости выдоха) при про
ведении мониторирования с помощью пикфлоуметра достоверно указывают на 
наличие ХОБЛ; нормальные значения ОФВ, достаточно достоверно исключа
ют диагноз ХОБЛ; колебания ПСВ при мониторировании с помощью пикфлоу
метра более 20%  могут указывать на астму, однако следует иметь в виду, что 
при исходно низких значениях ПСВ колебания могут быть невыраженными, а 
при адекватной терапии бронхиальной астмы колебания ПСВ также снижают
ся; нормальные значения ПСВ (более 80% от должного) не исключают диаг
ноз ХОБЛ, так как ПСВ не всегда коррелирует с тяжестью заболевания.

Тест с бронхолитиком (сальбутамол, фенотерол, ипратропиума бромид) прово
дят с целью исключения группы больных со значительным приростом ОФВ, 
в ответ на введение бронхолитика, у которых можно подозревать бронхиальную 
астму; для выяснения лучшего значения ОФВ, как прогностического показате
ля.

При этом исследуют функцию внешнего дыхания (ФВД) до и после ингаля
ции (для сальбутамола и фенотерола через 15 мин, для ипратропиума бромида 
через 30 мин, для комбинации -  через 30 мин). Препараты вводят через небу- 
лайзер, однако можно применять дозированный аэрозоль или дозированный аэро
золь со спейсером. Оценивают тест следующим образом: прирост ОФВ, более 
чем на 15% (или 200 мл) свидетельствует об обратимости бронхиальной об
струкции; показатель ОФВ, после применения бронхолитика имеет прогности
ческое значение и говорит о резервных возможностях лечения, а при отсут
ствии прироста ОФВ, больной может отмечать субъективное уменьшение 
одышки и увеличение дистанции ходьбы, что свидетельствует о целесообраз
ности назначения ему бронхолитика несмотря на негативный функциональный 
ответ.

Р е н т г е н о г р а ф и я  г р у д н о й  к л е т к и  при ХОБЛ в первую очередь 
применяется для дифференциального диагноза и выявления сопутствующих 
заболеваний при ХОБЛ.

При присоединении новых симптомов болезни рентгенография показана для 
выявления рака легкого, который часто встречается у этой категории больных.

Исследование газов артериальной крови может выявить гипоксемию и 
гиперкапнию. Для рутинного наблюдения может применяться пульмоксимет- 
рия (которая информативна при сатурации крови кислородом более 92%), одна
ко при появ-лении осложнений она не должна заменять прямое исследование газов 
в артерии.

К о м п ь ю т е р н а я  т о м о г р а ф и я  мож ет вы явить степень и распро
страненность эмфиземы. В рутинной практике она, как правило, не применяется.

С помощью эл ектр о кар ди о гр аф и и  можно оценить состояние миокарда и 
наличие признаков гипертрофии и перегрузки правого желудочка и предсердия.
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К л и н и ч е с к и й  а н а л и з  к р о в и  выявляет возможную недиагности- 
рованную анемию и полицитемию. Других изменений в анализе крови при ХОБЛ 
(при отсутствии осложнений) не наблюдается.

И с с л е д о в а н и е  м о к р о т ы  может выявить клеточный состав бронхиаль
ного секрета, хотя ценность этого метода относительна. Бактериологическое ис
следование мокроты полезно для идентификации возбудителя при признаках гной
ного процесса в бронхиальном дереве, а также его чувствительности к антибио
тикам.

Лечение. О тказ от курения. Прекращение курения является чрезвычайно 
важным мероприятием, которое улучшает прогноз заболевания. Оно должно 
занимать первое место в лечении данной патологии. Прекращение курения 
уменьшает степень и скорость падения ОФВ,.

Л е к а р с т в е н н а я  т е р а п и я .
Б р о н х о л и т и ч е с к и е  п р е п а р а т ы .  Основными группами бронхолити- 

ческих препаратов, применяемых для лечения ХОБЛ, являются антихолинерги- 
ческие средства, (32-симпатомиметики и теофиллин. Выбор препарата и объем 
терапии зависят от степени тяжести заболевания (табл. 17).

Применение ингаляционных бронхолитиков в основном осуществляется с 
помощью дозированных аэрозолей, спейсеров и сухих пудр.

В некоторых случаях больным ХОБЛ показана бронхолитическая терапия 
с помощью небулайзеров. Обычно такое лечение проводится при тяжелой 
бронхиальной обструкции, когда больной не может полноценно сделать вдох 
для доставки лекарства в бронхиальное дерево, а такж е при обострении 
заболевания.

Таблица 17. Терапия ХОБЛ
ХОБЛ легкого 
течения

Ипратропиум бромид по потребности 
или регулярно

Суточная доза 160-320
МКГ

ХОБЛ средней 
тяжести

Ипратропиум бромид регулярно 
Рг-симпатомиметики по потребности

160-320  мкг

ХОБЛ
тяжелого
течения

Ипратропиум бромид регулярно 
Теофиллин длительного действия 
Рг-симпатомиметики по потребности

160-320  мкг 

4 0 0 -6 00  мг

П р е п а р а т ы ,  в л и я ю щ и е  н а  к о л и ч е с т в о  и к а ч е с т в о  б р о н х и 
ального  с е к р е т а .  Больным на всех этапах заболевания рекомендуется назна
чать муколитические и отхаркивающие препараты как средства, улучшающие 
функцию мукоцилиарного эскалатора.

Т е р а п и я  г л ю  ко к о р т и к о с т е р о и д а м и .  Терапия ингаляционными ГКС 
применяется при наличии в анамнезе положительного результата от примене
ния данных препаратов или при эффективности пробного курса таблетирован- 
ными или ингаляционными кортикостероидами. При этом терапия назначается
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согласно правилам лечения бронхиальной астмы. Не допускается длительное 
назначение таблетированных глюкокортикостероидов.

А н т и б а к т е р и а л ь н а я  т е р а п и я  назначается при наличии признаков ак
тивизации микробного воспаления в бронхиальном дереве. Как правило, обо
стрение заболевания всегда связано с данным феноменом. Данное лечение обыч
но проводят в течение 7 -10  дней, выбирая антибиотик соответственно харак
теристике больного и степени тяжести заболевания.

Л е ч е н и е  о б о ст р ен и я  в а м б ула т о р н ы х  у с л о в и я х :
-  назначение или увеличение дозы бронходилататоров (при обязательной 

проверке техники использования ингалятора;
-  антибактериальная терапия, если имеются два или более признака: увели

чение одышки, увеличение объема мокроты, появление гнойной мокроты;
-  назначение таблетированных или ингаляционных кортикостероидов в слу

чае: если больной уже получает таблетированные кортикостероиды, если име
ются анамнестические указания на эффективность курса стероидной терапии, 
если нет достаточного ответа на применение бронхолитиков, если это первый 
случай развития обструкции бронхиального дерева.

Обычно таблетированные кортикостероиды назначаются на неделю в дозе 
30 мг (в пересчете на иреднизолон). Более длительно их не применяют. При 
необходимости переходят на ингаляционные стероиды. При неэффективности 
терапии ГКС их отменяют и более не возобновляют их применение.

Л е ч е н и е  о б о ст р ен и я  за б о л е ва н и я  в у с л о в и я х  ст ационара:
1. О к с и г е н о т е р а п и я .  Б о л ь н о м у  в со с т о ян ии  тяж елого 

обострения при поступлении назначается постоянная оксигенотерапия, целью 
которой является поддержание р 0 2 на уровне как минимум 6,6 кРа с pH крови 
не ниже 7,26.

2. Б р о н х о л и т и ч е с к а я  т е р а п и я .  Больному назначают (32- 
симпатомиметик или холинолитик через небулайзер каждые 4 -6  ч, однако при 
н еобходим ости  кратность  м ож ет быть увеличена. П ри недостаточной 
эффективности каждого лекарства в отдельности их рекомендуется комбинировать. 
При терапии через небулайзер показана одновременная ингаляция кислородом.

Если ингаляционная терапия недостаточна, возможно длительное внутривенное 
введение метилксантинов (теофиллин, аминофиллин со скоростью 0,5 мг/кг/ч). При 
этом, если возможно, рекомендуется определение концентрации теофиллина в крови.

Обычно терапия с помощью небулайзера проводится в течение 24-48 ч. 
В дальнейшем бронхолитики назначаются в виде дозированного аэрозоля или сухой 
пудры.

3. А н т и б а к т е р и а л ь н а я  т е р а п и я .  При обострении заболева
ния, которое обычно сопровождается обострением бронхолегочной инфекции, назнача
ют антибиотики первого ряда. При их выборе учитывают, что, как правило, возбудите
лями при этом являются гемофильная палочка, пневмококк и моракселла катаралис. 
Также возможно наличие атипичной флоры. При неэффективности антибиотиков пер
вой линии или при наличии особых показаний возможно назначение антибиотиков резер
ва. Антибактериальную терапию рекомендуется корректировать по результатам мик
робиологического анализа мокроты.
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4. Т е р а п и я  Г К С .  Показания к назначению системных ГКС: получение 
больным постоянного лечения таблетированными ГКС; наличие анамнестических 
указаний на эффективность курсов стероидов при предыдущих обострениях; 
отсутствие эф ф екта на бронхолитическую  терапию ; первы й эпизод  
бронхообструктивного синдрома.

Обычно терапию системными кортикостероидами продолжают в течение 7 -  
14 дней в дозе 30 мг в пересчете на преднизолон (или при противопоказаниях к 
пероральному приему стероидов соответствующие дозы в/в). Более длительно 
терапию системными стероидами не применяют, при неэффективности их отменяют. 
Перевод больного в дальнейш ем на ингаляционны е стероиды  реш ается 
индивидуально.

5. М о ч е г о н н ы е .  При наличии признаков периферических отеков назначают 
мочегонную терапию.

6. А н т и к о а г у л я н т ы .  При тяжелом обострении заболевания возможно на
значение гепарина для улучшения микроциркуляции.

7. Ф и з и о т е р а п и я  не назначается во время острого периода ухудшения 
состояния.

8. П р и м е н е н и е  в с п о м о г а т е л ь н о й  и с к у с с т в е н н о й  в е н т и 
л я ц и и  л е г к и х  может рассматриваться при возрастании р С 0 2 и падении pH 
крови при отсутствии эффекта от перечисленной терапии.

2.4.1. ЭМФИЗЕМА ЛЕГКИХ
Эмфиземой легких называю т патологическое увеличение воздуш ных 

пространств, расположенных дистальнее терминальных бронхиол, вследствие их 
расширения и(или) разрушения стенок альвеол. По рекомендации Европейского 
респираторного общества эмфизема легких рассматривается с патологоанатомических 
позиций как деструктивный процесс эластического остова легочной ткани. Однако следует 
подчеркнуть, что подобный подход в определении эмфиземы не подменяет этиологических, 
клинических и рентгенологических особенностей этой легочной патологии.

Многие авторы называют увеличение этих воздушных пространств легких, не 
сопровождающееся их разрушением, например, при астматическом статусе или в зоне 
вокруг ателектаза, не эмфиземой, а вздутием легкого. Такое разделение спорно как чисто 
терминологически (греч. еркриоасо -  надувать, раздувать), так и потому, что частое 
возникновение или длительное существование таких состояний приводит к деструктивным 
изменениям в альвеолах.

Э пидем иология. В общей популяции больные с симптомами эмфиземы 
встречаются более чем в 4%, а по данным аутопсий она регистрируется у умерших мужчин 
в 60% и женщин в 30% случаев. Частота деструктивной эмфиземы легких, не связанной с 
хроническим бронхитом, составляет около 10% от всех ее случаев. Данная форма легочной 
патологии увеличивается с возрастом и после 60 лет является одной из ведущих клинических 
проблем.

Этиология. Генетическая природа эмфиземы после описания Eriksson в 1965 г. 
дефицита о^-антитрипсина стала предметом интенсивных исследований [54]. о^-Анти-
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трипсин выступает в качестве основного механизма антипротеолитической системы. 
Место синтеза -  печень. При его недостатке происходит протеолиз собственных соеди- 
нительно-тканных структур и развивается первичная эмфизема легких.

В молодом возрасте чаще развивается генетически обусловленная (эссенциальная) 
эмфизема; эта форма часто сочетается с циррозом печени. В основе возникновения пато
логического процесса, -  низкая ингибирующая активность в легочных структурах 
нейтрофильной эластазы, что и приводит к протеолитической деструкции респираторной 
ткани и, в первую очередь, эластических волокон.

Вторичная диффузная острая эмфизема развивается при бронхоспастическом син
дроме, хроническая -  при хронических бронхообструктивных заболеваниях.

Патогенез. Эмфизема определяется как анормальное увеличение или всех состав
ляющих частей ацинуса, или же определенной его анатомической части. Анормальное 
увеличение ацинуса наступает вследствие деструкции респираторной ткани. 
Гипервоздушность дыхательных путей может появляться у человека при энергичном раз
говоре, интенсивной физической нагрузке, холодовом воздействии на дыхательные пути, 
однако увеличение воздушного пространства не рассматривается как эмфизема. Обрати
мый характер гипервоздушность носит и при приступе бронхиальной астмы, но она рег
рессирует вместе с исчезновением признаков обострения астмы. Клиницисты, описывая 
клиническую картину гипервоэдушных легких, иногда пользуются термином «викарная 
эмфизема».

Для эмфиземы характерен деструктивный процесс эластических волокон легочной 
ткани и необратимость этих анатомических изменений. Курение является, пожалуй, одним 
из наиболее агрессивных факторов в развитии хронического обструктивного заболевания 
легких. Табачный дым вызывает миграцию нейтрофилов, включая терминальный отдел 
дыхательных путей. Другой повреждающий механизм при хроническом курении связан с 
накоплением в альвеолярных макрофагах элементов смолы табачного дыма. Альвеоляр
ные макрофаги приобретают песочный цвет, что позволяет цитологам из большого много
образия патологических процессов у человека выделить макрофаги курящего человека. 
Элиминация смолы из макрофагов затруднена, так как она не переваривается, и только 
персистирует от старого и гибнущего макрофага к молодой фагоцитирующей клетке.

Определено, что через 15-20 лет курения наступают легочные изменения как 
бронхитического, так и эмфизематозного характера.

М орф ологические особенности эмфиземы. Д и с т а л ь н а я  ацинарная 
э м ф и з е м а  характеризуется вовлечением в патологический процесс преимущественно 
альвеолярных ходов. Последняя анатомическая разновидность эмфиземы обозначается 
как иррегулярная (неправильная), и для нее характерно многообразие в увеличении аци- 
нусов и их деструкции. Она часто сочетается с выраженным рубцовым процессом в ле
гочной ткани, с чем и связывают иррегуляторный характер эмфиземы. Подобного рода 
патологический процесс наблюдается при гранулематозных легочных заболеваниях (ту
беркулез, саркоидоз, пневмокониоз, гистоплазмоз и эозинофильная гранулема).

Следует выделить особую форму эмфиземы, которая известна как б у л л е з н а я  ф о р - 
м а . Под буллой понимается эмфизематозный участок легкого, превышающий в диамет
ре 1 см. Reid выделяет три типа булл. Первый тип булл возникает вне зависимости от 
распространенности эмфиземы. Она располагается субплеврально в верхних долях лег
ких, имеет фиброзно измененную ткань входа в буллу. Второй и третий тип булл встреча
ются при распространенной эмфиземе и отличаются друг от друга тем, что второй тип
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характеризуется субплевральной локализацией, в то время как для третьего типа характер
на произвольная локализация.

П у л ь м о н о г е н н а я  и н т е р с т и ц и а л ь н а я  э м ф и з е м а  (подкожнаяэмфизема, 
пневмомедиастинум, пневмоторакс и др.). Эта форма эмфиземы может встречаться у 
больных БА и осложнять течение астматического состояния, при проведении искусственной 
и вспомогательной вентиляции легких, бронхоскопии, баротравме, постановке 
подключичного катетера.

К линическая кар ти н а эмфиземы не имеет ярких патогномоничных при
знаков и это одна из причин, почему существует понятие ХОБЛ, объединяющее 
такие близкие заболевания, как обструктивный бронхит, бронхиальная астма и 
эмфизема.

Одышка у больных с эмфиземой развивается исподволь и, как правило, начина
ет беспокоить человека на шестой-седьмой декаде жизни. Эмфизематозный ха
рактер одышки относится к определенному типу и в период обострения болезни 
при присоединяющемся кашле лицо приобретает розовый оттенок. В англоязыч
ной литературе используют термин «pink puffers» (у нас -  «розовые пыхтелыци- 
ки»), тем самым подчеркивая особенности дыхательной недостаточности боль
ных эмфиземой и противопоставляя их больным с хроническим бронхитом -  «blue 
bloaters» («синюшные отечники»). Имеется в виду диффузный синий цианоз.

У больных с эмфиземой мокрота всегда отделяется в скудном количестве и 
носит мукоидный характер. В практических целях необходимо обращать внима
ние на появление непродуктивного кашля и прекращение отхождения мокроты. 
Эти симптомы свидетельствуют о тяжелом обострении ХОБЛ: с одной стороны, 
респираторный инфекционный процесс, с другой -  формирование синдрома утом
ления дыхательных мышц.

У больных с эмфиземой происходит значительная потеря массы тела. Они, 
как правило, субтильны, обращают на себя внимание большим дефицитом мас
сы тела. Порой больные напоминают кахектичных людей, и возникает неболь
шая техническая трудность при проведении перкуссии и аускультации. Измене
ния массы у больных с эмфиземой связаны с напряженной работой респиратор
ных мышц, которая направлена на преодоление высокого сопротивления 
терминального отдела дыхательных путей. В прогнозе болезни большое значе
ние придается функциональному состоянию респираторных мышц, и с появлени
ем синдрома их утомления болезнь всегда прогрессирует, что мгновенно сказы
вается на усугублении признаков дыхательной недостаточности. В современ
ных рекомендациях по ведению легочных больных обращается внимание на оценку 
группы мышц, участвующих в акте дыхания, появление признаков парадоксаль
ного дыхания, синхронное участие в респираторном цикле диафрагмы, мышц 
брюшного пресса, межкостальных верхнего плечевого пояса и шеи. Желательно 
оценку производить в сидячем положении и в положении лежа. У больных с эм
физемой и выраженными изменениями грудной клетки и утомлением респира
торных мышц горизонтальное положение вызывает напряженную работу диаф
рагмы, и они порой вынуждены спать в сидячем положении.

Д иагностика и диф ф ерен ц иальн ая  диагностика. Внешний осмотр, пер
куссия и аускультация дают врачу возможность получить целый ряд дифферен
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циально-диагностических признаков. Грудная клетка у больных с эмфиземой 
цилиндрической формы, легочный звук над всей поверхностью носит коробоч
ный оттенок. Нижние границы легких опущены на одно-два ребра, верхушки 
легких выступают над ключицами; при аускультации дыхание резко ослаблено, 
появление хрипов не характерно для эмфиземы и их скудное количество может 
появиться при проведении кашлевой пробы или же как трахеальный звук на 
высоте форсированного выдоха. У больных хроническим обструктивным брон
хитом клиническая картина в целом напоминает вышеописанную.

Однако появление хрипов, их увеличение в горизонтальном положении, раз- 
нотональность при форсированном выдохе и при проведении кашлевой пробы 
различают эти две формы обструктивной легочной патологии.

При исследовании ССС также отмечаются различительные признаки. Так, 
формирование cor pulmonale более характерно для больных хроническим об
структивным бронхитом, в то время как у больных с эмфиземой эти изменения 
если развиваются, то они характерны уже для терминальной стадии болезни. 
Следует подчеркнуть сложность аускультации сердца у больных обструктив- 
ными заболеваниями легких; сердечные тоны из-за эмфиземы выслушивают
ся с трудом, настолько они приглушены, аускультацию рекомендуют проводить 
в эпигастральном углу, где визуально определяется возбужденная работа ги
пертрофированных правых отделов сердца.

Рентгенологические исследования органов грудной клетки имеют большое 
значение в диагностике эмфиземы легких, так как выявляют характерные для 
нее признаки. Всегда обращается внимание на низкое расположение купола ди
афрагмы и ее уплощение. Если проводить функциональные пробы, то можно об
наружить, что экскурсия диафрагмы заметно снижена. Эти изменения коррели
руют с повышенной воздушностью легочных полей и увеличением ретростер- 
нального пространства (признак Соколова); сердечная тень сужена и вытянута, 
иногда используют образное выражение -  «капельное сердце»; легочные поля 
обеднены сосудистыми тенями, которые от корня легких приобретают нитеоб
разный характер и исчезают к периферии легочных полей. Усиление легочного 
рисунка более характерно для участков буллезной эмфиземы.

Компьютерная томография обеспечивает важной диагностической инфор
мацией, подтверждая гипервоздушность, обеднение легочных полей сосудис
тым рисунком, и более четко выявляет буллы, их локализацию и размеры.

Эмфизематозные легкие выявляют большие нарушения в соотношении вен
тиляции и перфузии, что исследуется с помощью радиоизотопной техники. 
У больных хроническим обструктивным бронхитом при рентгенологическом ис
следовании органов грудной клетки также выявляются вышеописанные измене
ния. Однако при этом обращают на себя внимание высокая плотность стенки 
бронхов, инфильтрация по ходу их протяженности, то есть выявляется целый рад 
признаков, характеризующих воспалительный процесс в бронхиальном дереве.

В постановке диагноза хронической обструктивной болезни легких большая 
роль отводится исследованию функции дыхания. Для эмфиземы наиболее харак
терными функциональными признаками являются: снижение эластических свойств 
легких, коллапс дистального отдела дыхательных путей, увеличение резистент
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ности дыхательных путей, выявляемые с помощью общей плетизмографии, уве
личение мертвого пространства. Скоростные показатели кривой поток -  объем 
изменены, но они более характерны для обструктивного бронхита.

В современной пульмонологии распространены ингаляционные тесты с брон- 
ходилататорами. Они позволяют оценить обратимый и необратимый характер 
обструктивных нарушений. У больных с эмфиземой обструкция носит стойкий 
необратимый характер, в то время как у больных обструктивным бронхитом 
отмечается частичный бронходилатирующий ответ. В этих двух группах выяв
ляется разница в диффузионной способности легких, которая нарушена в боль
шой степени у больных с эмфиземой. Этими изменениями можно объяснить тот 
факт, что у больных с эмфиземой раньше наступают гипоксемические расстрой
ства. У больных обструктивным бронхитом отмечается раннее стойкое повы
шение давления в системе легочной артерии, что оказывает влияние на появле
ние характерного синего цианоза у этой группы больных, в то время как у боль
ных с эмфиземой давление в легочной артерии длительное время сохраняется на 
нормальном уровне или повышается при физической нагрузке.

С развитием гипоксемии у больных обструктивными легочными заболева
ниями формируется полицитемический синдром, для которого характерны повы
шение числа эритроцитов, высокий гемоглобин, низкая скорость оседания эрит
роцитов и повышенная вязкость крови. Эритроцитоз и гипервязкость крови усу
губляют гипоксемические расстройства, и с их появлением нарастают признаки 
дыхательной недостаточности. В этот период цианоз приобретает характерный 
фиолетовый оттенок слизистых, кончика носа, конечностей. Описанные измене
ния более свойственны больным, страдающим хроническим обструктивным брон
хитом.

Необходимым обследованием этих групп больных является измерение на
пряжения кислорода в артериальной крови. Следует выделять особую группу тех 
больных, у которых напряжение кислорода в артерии ниже 60 мм рт.ст., то есть 
это признак терминальной дыхательной недостаточности. Им показана длитель
ная, более 12-15 ч в сутки, терапия кислородом. Следует также выделить боль
ных, у которых повышенное напряжение С 0 2 в артериальной крови, -  гиперкап- 
ническая группа больных, они не требуют срочных лечебных мероприятий. С 
гиперкапнией связывают обострение дыхательной недостаточности и появление 
синдрома утомления респираторных мышц. Необходимо мониторировать газы 
крови с тем, чтобы правильно строить программу лечения и определять прогноз.

Биомаркерами эмфиземы является высокая эпидемиологическая распрост
раненность, особенно в старших возрастных группах (пожилые люди); факторы 
риска -  курение, поллютанты внешней и внутренней среды обитания человека, 
профессиональные вредности (шахтеры, сталевары, текстильное производство, 
строительные работы -  для пожилых в анамнезе), генетическая предрасполо
женность, связанная с появлением генов, нарушающих синтез ингибиторов про- 
теаз (теория эмфиземы протеолиз-антипротеолиз), рентгенологические призна
ки гипервоздушных легочных полей, их обеднение сосудистым рисунком, плос
кий купол диафрагмы  низко располож ен, вентиляционны е расстройства
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обусловлены снижением эластических свойств легочной ткани, повышением 
общего сопротивления дыхательных путей, высокими показателями остаточ
ного объема, мертвого пространства и минимальной эффективностью  брон
хорасш иряю щ их средств. Конечно, появление определенны х симптомов 
заставляет выделить больных в разные группы: буллезная эмфизема, интер
стициальная эмфизема, генетическая эссенциальная эмфизема, наконец, бо
лезни легких курящ его человека, профессиональные легочные заболевания. 
В клинической практике сохраняется значительная группа больных, которые 
трактуются как больные хронической обструктивной болезнью легких. У этой 
категории больных трудно провести разграничение ведущих патологических 
процессов или связанных с обструктивным бронхитом, или же с развитием 
эмфиземы. В этом плане особую трудность составляю т больные с облитери- 
рующим бронхиолитом.

Специфических лечебны х программ при эмфиземе легких не проводится, 
а проводимые существенно не отличаются от тех, которые рекомендуются в 
группе больных хроническими обструктивными болезнями органов дыхания. Од
нако следует указать на то, что уже более 10 лет назад были сделаны попытки 
внедрить заместительную терапию человеческим а , -антитрипсином, но это ос
талось на уровне преклинических лечебных программ и в настоящее время ши
роко в клинической практике не применяется. Манипуляции в системе протео- 
л и з - антипротеолиз сводятся к назначению секретолитических, антиоксидант- 
ных средств и витаминов. Ни одно из этих назначений не имеет прямого влияния 
на систему протеолиза. Большое внимание уделяется длительному назначению 
ацетилцистеина, так как он обладает свойствами снижать продукцию свободных 
радикалов, регулирует образование секрета и обладает свойствами комплексан- 
та.

В лечебной программе больных эмфиземой легких на первое место долж
ны выходить общие мероприятия, повышающие качество жизни больных. Боль
шое значение придается отказу от курения. Современные исследования по бо
лезням курящего человека обнаруживают крайне низкую активность врачей в 
помощи курящим больным. Формальный вопрос о курении врачи ставят перед 
больным менее чем в 50%, а предлагают программы лечения и того реже -  в
5-8% . Для успешного лечения больных эмфиземой позиция врача играет цент
ральную роль. Однако и обращение больных, и их активное выявление ставит 
перед фактом, что профилактические программы не играют уже столь эффек
тивной роли, которую они могли сыграть несколько лет тому назад.

М едикам ентозная програм м а включает назначение бронхорасширяющих 
средств, антихолинергических препаратов, теофилпинов и кортикостероидов. Наз
начение первых двух групп (|32-агонистов и антихолинергических препаратов) 
больше показано для лечения больных обструктивным бронхитом, чем для боль
ных с эмфиземой легких. В клинической практике эти препараты, особенно Р2- 
агонисты, часто назначаются из-за сопутствующего характера легочного заболе
вания. В последние годы стали делать акцент на пролонгированные |32-агонисты 
(сальметерол, формотерол) и комбинированные (32-агонисты в сочетании с 
антихолинергическим препаратом (фенотерол + ипратропиум бромид). Для
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пожилых пациентов это следует учитывать, так как у них более выражен кардио- 
токсический эффект (32-агонистов.

Предпочтение следует отдавать теофиллинам. Однако у пожилых людей мо
гут рано проявиться аритмические свойства теофиллина. Предпочтение отдают 
пролонгированным теофиллинам, которые позволяют создавать концентрацию в 
крови не выше 15 г/л. Показанием к назначению теофиллинов служит нарушение 
вентиляции и перфузии, что так характерно для больных с эмфиземой.

Противоречивы показания к назначению кортикостероидов; более чем 20% 
больных с обструктивными заболеваниями легких не отвечают положительно 
на терапию. Необходимо учитывать миопатическое действие кортикостероидов, 
которое крайне нежелательно у больных с эмфиземой. Показанием служит 
острое прогрессирование болезни, которое не удается приостановить с помощью 
других м еди кам ен то зн ы х  п рограм м . О бы чно р ек о м ен д у ю т н азн ачать  
преднизолон в дозе 15-20 мг с оценкой эффективности в ближайшие три-четыре 
дня. При эм ф изем е у человека развивается остеопороз, которы й может 
усугубляться назначением  кортикостероидов. Д ля лечения остеопороза 
рекомендуются витаминные препараты и особенно витамин D , в более тяжелых 
случаях показана курсовая терапия кальцитонином. 3

У всех больных с эмфиземой показаны физические программы, особенно 
массаж грудной клетки , ды хательная гим настика и обучение больного 
кинезитерапии.

2.4.2. МУКОВИСЦИДОЗ
Муковисцидоз -  генетическое аутосомно-рецессивное моногенное заболе

вание, обусловленное мутацией гена трансмембранного регулятора муковис- 
цидоза. Характеризуется нарушением секреции экзокринных желез жизненно 
важных органов с поражением, прежде всего, дыхательного и желудочно-ки
шечного трактов, тяжелым течением и неблагоприятным прогнозом. Впервые 
выделено из группы целиакий венским педиатром Гвидо Фанкони в 1936 г.

Эпидемиология. Вероятность рождения больного ребенка по европейским дан
ным составляет 1:2000—1:2500. Число диагностированных больных в развитых странах 
составляет 7-8 на 100000 населения; из них больные старше 18 лет составляют 20%, а в 
США даже 32%. В России большая часть этих пациентов выявляется поздно, нередко в 
запущенной стадии болезни, поэтому распространенность муковисцидоза по данным 
наших статистиков не превышает 1:100000 населения.

Эт и о л о г и я .  Ген муковисцидоза локализован на 7-й хромосоме (7q31). 
В одном гене может быть множество мутаций, каждая из которых характерна для опреде
ленной популяции или региона. Основная мутация дельта-Р508, т. е. замена аминокисло
ты фенилаланина на 508-м месте, встречается в России в 56% случаев, другие мутации 
(W1282X, N1303K и т.д.) встречаются в России с частотой 3-5%. Тяжелое течение муко
висцидоза свойственно гомозиготам по дельта-Р508, а также при мутациях W1282Х, G542X, 
N1303K как самостоятельных, так и в сочетании с дельта-Р508. Относительно легкое тече
ние муковисцидоза наблюдается у детей с мутациями R334W, S1196Х (иногда в сочета
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нии с дельта-Б508). Но предсказать течение и прогноз болезни даже при одной и той же 
мутации малореально.

Патогенез муковисцидоза связан с дефектом синтеза белка, выполняющего роль 
хлоридных каналов, участвующего в водно-электролитном обмене эпителиальных клеток 
дыхательных путей, ЖКТ, ПЖ, печени, репродуктивной системы. В 70% случаев идентич
ных мутаций в европейской популяции наблюдается потеря аминокислоты фенилаланина 
в белке. В связи с неспособностью дефектного белка адекватно выполнять работу хлорид- 
ного канала, внутри клетки накапливаются ионы СП Изменяется электрический потенциал 
в просвете выводных протоков, внутрь клетки устремляется ион натрия. Последний, в свою 
очередь, выполняет роль насоса, что обуславливает усиленное всасывание воды из около- 
клеточного пространства. В итоге сгущается секрет большинства желез внешней секре
ции, затрудняется его эвакуация, в органах возникают вторичные изменения, наиболее 
серьезные -  в бронхолегочной системе. В стенках бронхиального дерева развивается 
хроническое воспаление различной выраженности, разрушается соединительнотканный 
каркас, формируются бронхиоло- и бронхоэктазы. В условиях постоянной обструкции 
вязкой мокротой и нарастающей деструкции легочной паренхимы бронхоэктазы стано
вятся распространенными, нарастает гипоксия, развивается легочная гипертензия и ЛС. 
Патогенез муковисцидоза включает в себя и другие механизмы. В частности, уменьшена 
продукция IgA, снижены противовирусный иммунитет, образование интерферона, фаго
цитарная активность лейкоцитов, их бактерицидное действие. Альвеолярный макрофаг -  
основной фагоцит легких -  главный источник интерлейкина 8 (ИЛ-8), основного хемоат- 
трактанта для нейтрофилов. У больных муковисцидозом повышается концентрация ИЛ-8 в 
мокроте и бронхоальвеолярной жидкости, положительно коррелирующая с тяжестью брон
холегочного процесса. При муковисцидозе в большом количестве обнаруживают другие 
хемоатрактанты (С5а, лейкотриен В4), цитокины (ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, (3-фактор некроза опу
холи), эластазу, играющие важную роль в формировании хронического воспаления [15]. 
Большое количество нейтрофилов, привлеченных в дыхательные пути, увеличивает коли
чество гнойной мокроты.

Клиническая картина. Выраженный полиморфизм муковисцидоза опреде
ляет разные варианты его течения. В 8-20%  гомозиготных случаев муковисци- 
доз манифестирует с рождения мекониальным илеусом с возможным исходом в 
мекониальный перитонит. В менее трагичных ситуациях стул обильный, с силь
ным отвратительным запахом, «жирный». У '/3 больных наблюдается выпаде
ние прямой кишки, но при назначении адекватной дозы пищеварительных 
ферментов угроза анального пролапса ничтожна. Следует напомнить, что меко
ниальный илеус, как правило, указывает на наличие муковисцидоза у новорож
денного. У больных школьного возраста первыми симптомами могут быть ки
шечные колики. При обследовании таких детей в брюшной полости пальпируют
ся плотные образования (каловые массы, смешанные с густой плотной слизью), 
которые вызывают вздутие живота, повторные рвоты, запоры. Дистальная кишеч
ная обструкция или эквивалент мекониального илеуса в его острой, подострой или 
хронической форме могут наблюдаться у подростков, юношей и даже взрослых.

После назначения ферментов кишечная симптоматика отодвигается на 2-й 
план, уступая место легочной. Острый дебют бронхолегочной патологии наблюда
ется нечасто. Обычно постепенно развивается хронический (в 1/3 случаев -
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обструктивный) бронхит. При рождении дыхательные пути интактны, но уже в 
новорожденном и грудном возрасте присоединяются кашель, приступы удушья, 
одышка, иногда рвота, рецидивирующие бронхопневмонии. Затем формируется 
эмфизема, нередко -  ателектазы, быстро появляются бронхоэктазы. Периоди
чески присоединяется мучительный сильный кашель, особенно по ночам. Мокро
та вязкая, иногда гнойная. Может быть симптоматика бронхиальной астмы. 
Вначале аускультативная картина вне обострений не изменена, но при тщатель
ном обследовании обнаруживается небольшая одышка, увеличение объема груд
ной клетки в основном за счет переднезаднего размера, незначительное, но по
стоянное снижение экскурсии грудной клетки. Как следствие перегрузки малого 
круга развивается JIC. Хроническая гипоксия приводит к деформации концевых фа
ланг пальцев по типу «барабанных палочек» и ногтей по типу «часовых стекол».

Поражение ПЖ обуславливает синдром мальабсорбции с дистрофией, обиль
ным жирным стулом. На поздних стадиях развивается СД и у 13% больных сме
шанной и кишечной формами муковисцидоза -  цирроз печени. Цирроз печени 
типичен для мутации W 1282Х. У 5-10%  больных выявляют билиарный цирроз с 
портальной гипертензией. В целом же, клинически, лабораторно, инструменталь
но и морфологически изменения печени обнаруживают у 86% больных, так как 
поражаются все органы, содержащие слизьпродуцирующие железы, то типич
ны колитический синдром, хронический холецистит, синуиты.

Диагностика.
1. О б щ и е  с и м п т о м ы :  дистрофия, отставание в физическом развитии, 

рецидивирующие хронические заболевания органов дыхания, полипоз носа, упорно 
текущий хронический гайморит, хронический бронхит, рецидивирующий панк
реатит, синдром мальабсорбции с «жирным» стулом, неясные диспептические 
нарушения, цирроз печени, азооспермия, сниженная фертильность у женщин, 
дыхательная недостаточность, «тепловой коллапс». Хронические колиты, холе
циститы у родственников.

2. Л о т о в ы й  т е с т :  ионофорез с пилокарпином. Повышение С1' более 60 
мэкв/л -  вероятный диагноз; концентрация С1“> 100 мэкв/л -  достоверный 
диагноз. При этом разница в концентрации хлора и натрия не должна превышать 
60 м м оль/л . О см о л яр н о сть  п ота р ав н а  или  п р евы ш ает  200  м м оль/кг. 
Пилокарпиновая проба для постановки окончательного диагноза должна быть 
положительной не менее 3 раз.

Предварительно необходимо исключить занятия спортом и любое обиль
ное потоотделение (ложноположительный результат), бассейн и душ (ложноот
рицательный результат). Потовую пробу необходимо проводить каждому хро
нически кашляющему ребенку.

3. Х и м о т р и п с и н  в с т у л е .  Химотрипсины -  группа эндопептидаз, 
образуются клетками поджелудочной железы как химотрипсиногены А, В и С. 
После поступления в ЖКТ активируются. Для определения химотрипсина в стуле 
необходимо не менее чем за 3 дня до исследования отказаться от приема 
пищеварительных ферментов. При муковисцидозе концентрация химотрипсина 
в каловых массах снижена (проба не стандартизована. Нормативные значения
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разрабатываются в конкретной лаборатории). Ложноотрицательные значения 
получают при незначительном и умеренном снижении экзокринной функции 
поджелудочной железы. Ложноположительные значения могут быть при поздней 
отмене энзимных препаратов перед проведением пробы.

4. О п р е д е л е н и е  ж и р н ы х  к и с л о т  в с т у л е .  В норме < 2 0  ммоль/день. 
Пограничные значения -  20-25 ммоль/день. Проба положительна при снижении 
экзокринной функции не менее чем на 75%.

5. Д Н К - д и а г н о с т и к а  наиболее чувствительная и специфическая. 
Ложные результаты получают в 0 ,5-3%  случаев. Оправдана для стран, где 
частота дельта-Р508 выше 80%. В России из-за относительно низкой частоты 
последней ДНК-диагностика затруднительна и дорога. Как указано выше, ча
стота разных мутаций варьирует среди этнических групп. Признано, что если 
ни одна из 10 локальных мутаций не обнаруживается на той или иной аллеле 
хромосомы ребенка и родители его не являются родственниками, вероятность 
муковисцидоза у данного пациента практически ничтожна. ДНК-обследование 
родителей и других членов семьи без клинических признаков болезни нецеле
сообразно, за исключением случаев пренатальной диагностики.

6. П р е н а т а л ь н а я  Д Н К - д и а г н о с т и к а .  Исследование изоэнзимов 
интестинальной щелочной фосфатазы из околоплодных вод. Возможно с 18-го 
месяца беременности. Ложноположительные и ложноотрицательные значения 
получают в 4% случаев.

В настоящее время в нашей стране идентификации доступно около 75% 
мутантных хромосом, что не позволяет проводить массовый скрининг. Но 
возможно проведение каскадного скрининга, когда в центре находится семья 
больного муковисцидозом и родственники. Скрининг новорожденных может 
осуществляться методом IRT (иммунореактивный трипсин) или ВМ-лабстик- 
т ес т  («Хехст») ,  М етод  IRT очень д о р о го й  и д ает  около 10% 
ложноположительных и ложноотрицательных результатов. ВМ-тест значительно 
дешевле, прост в работе, но может дать 15% ложноотрицательных результатов. 
Скрининг новорожденных перспективен, т.к. позволяет определить частоту 
муковисцидоза в стране, рано начать интенсивное лечение и идентифицировать 
семейные пары для генетического консультирования.

Лечение муковисцидоза требует комплексного подхода. Питание должно 
превышать возрастные калорийные нормы на 10-15% , обязательно введение 
поливитаминов, микроэлементов. Полноценная и обильно белковая диета. На 
начальном этапе необходимо ограничение жиров, но при адекватной фермент
ной заместительной терапии это требование не звучит так категорически, как 
в прежних руководствах.

Лечение должно проводиться в специализированных центрах и под их конт
ролем. Родители должны быть информированы о сути заболевания своих де
тей, характере и особенностях течения процесса, методах лечения, обучены 
диагностике ухудшений, ряду лечебных и реабилитационных методов.

Необходимо эффективно очищать бронхиальное дерево от вязкой мокро
ты, бороться с инфекцией и обеспечить хорошее физическое развитие больно
го. Кинезотерапия включает позиционный массаж, клопф-массаж, вибрацию,
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специальные кашлевые упражнения, активные циклы дыхания, форсированную 
экспираторную технику, аутогенный дренаж, дыхание с положительным давле
нием на выдохе. Последняя процедура проводится под контролем врача, т.к. 
возможно прогрессирование эмфиземы. Обязательно применение бронходила- 
таторов, муколитиков, по возможности -  амилорида (блокатор натрия) и/или 
«пульмозима» (ДНК-аза).

Для лечения легочной патологии необходимо частое применение антибио
тиков. Они должны назначаться при ранних признаках активации воспаления с 
длительностью курсов до 2 -3  нед. Многие антибиотики, эффективные по отно
шению к псевдомонадам, требуют внутривенного введения. При псевдомонад
ной инфекции (по антибиотикограмме!) эффективны аминогликозиды и совре
менные цефалоспорины. Некоторые из цефалоспоринов и тобрамицин могут 
быть ингалированы. Последний в дозе 80 мг 2-3  раза в сутки. При стафилокок
ковом обсеменении эффективен клотримаксозол, но клиренс его у пациентов с 
MB повышен, поэтому надо увеличить обычную терапевтическую дозу.

Антибиотик азитромицин во многих случаях облегчает состояние больных, 
страдающих муковисцидозом. Это новое свойство азитромицина, который уже 
давно применяют для лечения хламидиозов и стрептококковых инфекций, об
наружили лондонские терапевты, возглавляемые Марком Розенталем.

Муколитики -  непременный атрибут терапии муковисцидоза. Назначают 
как per os, так и в ингаляциях: N -ацетилцистеин 50-200 мг трижды в сутки 
(передозировка препарата ведет к лизису слизистой). Бронхоскопическое вве
дение муколитиков (с аспирацией секрета) и антибиотиков (с дисперсией ульт
развуком) -  эффективный путь ингаляторного введения препаратов. Совре
менные методики трансназальной гибкой бронхоскопии позволяют применять 
процедуру амбулаторно.

В случаях бронхоспастического синдрома -  ингаляции (3-миметиков (дли
тельное применение чревато развитием аритмий и дилатационной кардиомио- 
патии). У детей старшего возраста и взрослых не исключено применение кор
тикостероидов (интермиттирующим курсом или в ингаляциях) с целью умень
шить воспалительные процессы в легких (побочное действие -  остеопороз, 
избыточный вес, инфекционные осложнения), НПВП. Эти препараты снижают 
воспалительные реакции бронхиального дерева, которые приносят иногда боль
ше вреда, чем собственно инфекционный агент. С этой точки зрения оправдано 
применение (3,-антитрипсина, сывороточного лейкоцитарного ингибитора про- 
теаз, антицитокинов (прежде всего -  антиинтерлейкины ИЛ2, ИЛ8). Альтерна
тивные хлоридные каналы открывает АТФ.

По единичным сообщениям известно о пересадке легких или комплекса 
сердце-легкие, генно-инженерных подходах с коррекцией функции мутантного 
гена путем прим енения пневм отропны х вирусов со встроенны м и в них 
генетическими конструкциями.

При проведении терапии необходимо учитывать наличие у пациентов панк
реатической недостаточности. Хороший нутритивный статус -  одна из основ
ных целей в лечении детей с муковисцидозом. Поэтому необходима постоянная



236 Пульмонология

ферментная терапия. Пациенты с хорошим физическим развитием имеют луч
ший прогноз. Они более активны, лучше переносят физические нагрузки, у них 
лучшие показатели функции внешнего дыхания и иммунитета. Эффективны (по 
нарастающей) панкреатин, мезим-форте, креон, лекреаза. Препараты должны 
назначаться в кислотоустойчивых капсулах. Доза индивидуальна. Обычно на
чинают с 12000-18000 ед. липазы, повышают постепенно, исходя из характери
стик стула, показателей веса ребенка. Передозировка приводит к раздражению 
слизистой кишечника, воспалению. В крайне редких случаях возможны поствос- 
палительные стенозы кишечника.

Х орош ий эф ф ект оказы вает назначение таурина, способствую щ его 
выведению желчных кислот, которые облегчают переваривание жиров.

2.5. ЛЕГОЧНОЕ СЕРДЦЕ

Легочное сердце (cor pulmonale) (ЛС) -  патологическое состояние, харак
теризующееся гиперфункцией миокарда правых отделов сердца вследствие 
легочной артериальной гипертензии, обусловленной патологией бронхолегочно
го аппарата, сосудов легких или торакодиафрагмальными нарушениями. ЛС 
проявляется признаками повышения работы правого желудочка сердца, его ги
пертрофией и (или) дилатацией, постепенным или быстрым формированием 
правожелудочковой СН. Согласно предупреждению Комитета экспертов ВОЗ (1961), к 
ЛС не относят гипертрофию и дилатацию правого желудочка при поражениях легких и 
легочной гипертензии, являющихся вторичными по отношению к первичной патологии 
левых отделов сердца или врожденным порокам сердца и крупных сосудов.

Эпидемиология ЛС как осложнения, маскируемого основным заболеванием 
или составляющего его обязательный компонент, достоверно не известна вследствие труд
ностей статистического учета. Во второй половине XX века доля ЛС в структуре всех 
органических поражений сердца в развитых странах значительно возросла в связи с нара
станием частоты хронических неспецифических заболеваний легких. Если в 20-30-е гг. 
она составляла не более 1 %, то в 50-60-х гг. этот показатель увеличился, по разным дан
ным, до 6-9%, причем у больных с сердечной недостаточностью ЛС как ее причина 
обнаруживалось в 30% случаев, т.е. примерно с такой же частотой, как клапанные пороки 
сердца, и лишь несколько реже, чем ишемическая болезнь сердца и гипертоническая 
болезнь вместе взятые. При хронических заболеваниях бронхолегочного аппарата и по
ражении сосудов легких ЛС наряду с дыхательной недостаточностью относится к основ
ным причинам инвалидизации и смерти больных.

Этиология. Причинами ЛС являются заболевания, первично нарушающие про
хождение воздуха в бронхах и альвеолах; первично влияющие на движения грудной клет
ки и первично поражающие легочные сосуды.

Основной причиной развития хронического ЛС (70-80% случаев) является хрони
ческий обструктивный бронхит.

Классификация. По э т и о л о г и и :  васкулярная (вследствие поражения легоч
ных сосудов), бронхолегочная (при бронхиальной обструкции и поражениях паренхимы 
легких) и торакодиафрагмальная.
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По т е ч е н и ю :  острое ЛС (возникает за несколько часов или дней), подострое ЛС 
(развивается за недели, месяцы) и хроническое ЛС (обычно осложняет многолетнее тече
ние болезней органов дыхания с длительным существованием дыхательной недостаточ
ности).

По с т е п е н и  к о м п е н с а ц и и : в  зависимости от нарушений сердечной деятель
ности традиционно выделяют стадию компенсированного ЛС (проявляется только гиперт
рофией правого желудочка) и стадию декомпенсации ЛС (определяется со времени появле
ния признаков правожелудочковой СН). Для хронического ЛС, ранняя диагностика которо
го особенно актуальна, предлагают различать три стадии. I стадия характеризуется 
преходящей легочной артериальной гипертензией и признаками напряженной деятельнос
ти правого желудочка, которые выявляются только инструментальными методами. Для II 
стадии характерны признаки гипертрофии правого желудочка сердца обычно на фоне ус
тойчивой легочной АГ. III стадия соответствует декомпенсации ЛС -  правожелудочковой 
СН, которая всегда сочетается со стабильной дыхательной недостаточностью, что в опреде
ленной мере оправдывает использование для характеристики данной стадии ЛС термина 
«легочно-сердечная недостаточность».

Патогенез. Гиперфункция правого желудочка, приводящая к его гипертрофии, 
во всех случаях ЛС обусловлена легочной АГ, на начальных этапах -  и рефлекторным 
повышением СВ.

При васкулярной форме сопротивление кровотоку в артериях малого круга крово
обращения возрастает преимущественно за счет органического сужения общего просве
та легочных сосудов вследствие закупорки их эмболами (например, при тромбоэмбо
лии), опухолевой или воспалительной инфильтрации стенок, облитерации их просвета 
(при системных васкулитах).

При бронхолегочной и торакодиафрагмальной формах ЛС сужение просвета 
легочных сосудов возможно за счет облитерации, микротромбоза и сдавления сосудов в 
зонах воспаления, склеротического или опухолевого процессов в легких. При легочных 
фиброзах, пикквикском синдроме, фиброзированных нерастяжимых сегментах легких 
ведущее значение имеют функциональные механизмы формирования легочной АГ, 
связанные с нарушениями механики дыхания, вентиляции альвеол и гипоксией.

О с н о в н ы е  м е х а н и з м ы  р а з в и т и я  ЛС при  Х О Б Л  следующие.
1. Повышение внутригрудного, в т.ч. внутриальвеолярного, давления.
2. Рефлекторное сужение легочных артерий в ответ на снижение р 0 2 в альвеолярном 

газе (рефлекс Эйлера -  Лильестранда).
3. Повышение сердечного выброса, возникающее в ответ на гипоксию при любом типе 

дыхательной недостаточности, а при бронхиальной обструкции обусловленное прежде все
го значительным повышением работы дыхательных мышц, на обеспечение которой при 
тяжелых степенях обструкции (например, при астматическом статусе) может расходоваться 
до 80% всего поглощаемого кислорода.

4. Рост сопротивления кровотоку за счет повышения вязкости крови вследствие ком
пенсаторного эритроцитоза при гипоксии; этот механизм участвует в формировании 
легочной АГ при любом типе дыхательной недостаточности, проявляющейся выражен
ным цианозом.

Патологическая анатомия. Острое ЛС характеризуется резким расширением 
правого желудочка и истончением стенки; гипертрофия развиться не успевает.
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В большом круге кровообращения определяется острое застойное полнокровие органов. 
При подостром и хроническом ЛС увеличивается масса миокарда правого желудочка сердца 
(развивается гипертрофия) и в той или иной степени возрастает объем правых отделов 
органа. Данный симптом имеет диагностическую ценность при наличии патологии органов 
дыхания или сосудов легких и в отсутствие первичных заболеваний сердца, приводящих к 
гипертрофии правого желудочка.

Микроскопически при хроническом ЛС определяются гипертрофия мышечных 
волокон, огрубение стромы, утолщение эндокарда, дистрофические изменения 
кардиомиоцитов, нарастающие в период декомпенсации легочного сердца.

К л и н и ч еск и е  п р о я в л ен и я . Р ассм атр и ваю т  си н дром ы  основного 
заболевания, легочной артериальной гипертензии, гипертрофии и(или) дилатации 
правого желудочка, правожелудочковой СН.

В клинической картине острого и подострого легочного сердца ведущими 
являю тся симптомы быстрого прогрессирования недостаточности правого 
желудочка на фоне легочной АГ. Появляются одышка, диффузный цианоз, 
набухание ш ейны х вен, одутловатость лица, патологические пульсации 
(п рекорди альная и эпи гастральн ая), расш ирение границ  абсолю тной и 
относительной  сердечной  тупости, тахикардия, эмбриокардия, акцент и 
расщепление II тона над легочной артерией, увеличение и болезненность печени. 
На ЭКГ появляется легочный зубец Р и признаки перегрузки правого желудочка, 
например, симптом S j- Q j j j .

Клиническая картина хронического легочного сердца до наступления его 
декомпенсации обычно оттесняется на второй план симптомами заболевания, 
являющегося его причиной, и поэтому для своевременной его диагностики 
необходим поиск симптомов легочной артериальной гипертензии и гипертрофии 
правых отделов сердца у угрожаемого контингента больных.

Симптомами легочной АГ являются определяемые аускультативно акцент 
и расщепление II тона на легочной артерии; рентгенологические признаки; а) 
выбухание ствола легочной артерии, б) усиление сосудистого рисунка корней 
легкого при относительно светлой периф ерии, в) усиление пульсации в 
центральных полях легких и ослабление ее в периферических отделах, г) 
увеличение диаметра правой нисходящей ветви легочной артерии.

Признаками гипертрофии правого желудочка являются прекардиальная и 
эпигастральная пульсации, расширение абсолютной и относительной сердечной 
тупости, усиление I тона над мечевидным отростком (при выраженной эмфиземе 
легких это усиление может не определяться) и рентгенологически определяемое 
расширение тени сердца вправо.

О сложнениями ЛС являются: 1) легочно-сердечная кома (вследствие 
гиперкапнической энцефалопатии); 2) кашлево-обморочный синдром (беттолепсия, 
греч ., b e tto  -  каш лять, lepsis -  хватание, приступ) -  потеря сознания, 
сопровождающаяся судорогами, на высоте кашля, вследствие резкого ухудшения 
церебрального кровотока; 3) язвы желудка и двенадцатиперстной кишки.

Диагностика. О с т р о е  Л С  следует предполагать даже при недостаточ
но четких клинических проявлениях во всех случаях, когда имеются предпосыл
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ки к его развитию -  ТЭЛА, клапанный пневмоторакс, затяжной астматический 
статус. Диагноз на догоспитальном этапе может быть подтвержден данными 
срочно произведенной ЭКГ, а в стационаре также рентгенологическим исследо
ванием грудной клетки, которое позволяет уточнить как диагноз основного забо
левания, так и признаки острой гипертензии малого круга кровообращения, а так
же расширение правых отделов сердца и путей оттока из правого желудочка.

ЭКГ диагностика острого ЛС при ТЭЛА основывается на характерных для 
него признаках перегрузки правых отделов сердца. В сравнении с исходной ЭКГ 
(до тромбоэмболии) электрическая ось сердца отклоняется вправо, переходная 
зона в грудных отведениях смещается влево (что соответствует повороту сердца 
вокруг продольной оси по часовой стрелке), часто появляются глубокие зубцы 
S, и Qn] (так называемый синдром S ^ ,,,); увеличивается амплитуда зубцов R 
(или появляются зубцы R ’) в отведениях AVR, V , и зубцов S в левых грудных 
отведениях; сегмент ST в отведении III часто смещается вверх, а в отведениях 
I и правых грудных -  вниз от изолинии; зубец Т в III отведении может стать 
отрицательным; зубец Р в отведениях II и III становится высоким, иногда 
заостренным (так  н азы ваем ая P -pu lm onale), возрастает  ам плитуда его 
положительной фазы в отведении Ѵг При клапанном пневмотораксе и АС на 
формирование изменений ЭКГ существенно влияет анатомическое смещение 
сердца, которое при пневмотораксе обусловлено смещением средостения, а при 
АС -  оттеснением сердца вниз вследствие острого вздутия легких (формируется 
так называемый S-тип ЭКГ).

Диагностика х р о н и ч е с к о г о  J1C: наличие признаков гипертрофии и ги
перфункции правого желудочка, установление легочной АГ при исключении их 
связи с первичной патологией сердца. Названные признаки ЛС выявляют изме
рением фазы изометрического расслабления правого желудочка, скорости дви
жения задней створки клапана легочного ствола, амплитуды систолической вол
ны правого предсердия и др. Для этого применяют кинетокардиографию, реогра- 
фию, эхокардиографию и другие неинвазивные методы исследования сердца.

Инструментальные методы, как прямые (катетеризация), так и косвенные 
(определение длительности  фазы изометрического расслабления правого 
желудочка, реография, сонография) позволяют (косвенные -  с определенной 
погрешностью) определять величину давления в легочной артерии. В норме 
систолическое давление в легочном стволе не превышает 30/12 мм рт.ст., а при 
заболеваниях, приводящих к развитию легочного сердца, оно может повышаться 
до (60...80)/(30...40) мм рт.ст., иногда и больше.

Амбулаторно диагноз хронического ЛС устанавливается при наличии ЭКГ 
или рентгенологических признаков ГПЖ. К ЭКГ-признакам ГПЖ  относятся, в 
частности, о тр и ц ател ьн ы е зубцы  Т в о твед ен и ях  Ѵ ,-Ѵ  и из ме н е н и я  
соотношения амплитуд зубцов R и S в грудных отведениях, отражающие, 6 
основном, ротационные сдвиги. Начальные изменения ЭКГ характеризуются 
отклонением электрической оси сердца в полувертикальное, вертикальное 
положение или вправо, сдвигом переходной зоны влево и признаками отклонения 
верхушки сердца назад. По мере нарастания легочной артериальной гипертензии
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постепенно увеличивается амплитуда зубца Р во II и III отведениях, изменяется 
их конфигурация вплоть до формирования типичных P-pulmonale. Изменения 
желудочковых комплексов при разных формах бронхолегочной патологии 
неоднородны. В зависимости от преимущественных изменений амплитуды 
зубцов R и S в грудных отведениях выделяют три типа изменений ЭКГ при 
гипертрофии правого желудочка: R-тип, характеризующийся высоким зубцом 
R в отведении V)(R > S). Без выраженного зубца S в левых грудных отведениях; 
R SR ’, проявляющийся наличием в отведении V, зубца R ’; S-тип, при котором 
глубокий зубец S определяется в большинстве отведений ЭКГ, включая левые 
грудные, а в отведениях Ѵ ,-Ѵ 3 желудочковый комплекс может приобретать 
ф орму QS или зубец R им еет малую  амплитуду. П рямы м и признаками 
гипертрофии при отсутствии блокады правой ножки пучка Гиса являются зубец 
R  в отведении V более 7 мм или в сумме с зубцом S в отведении V, более 10,5 
мм, желудочковый комплекс формы QR в отведении V . В большинстве случаев 
относительно ранняя электрокардиографическая диагностика хронического ЛС, 
особенно при эмфиземе легких, основывается на косвенных признаках, но 
высокую достоверность она приобретает при сочетании их хотя бы с одним 
прямым признаком гипертрофии.

Рентгенологически хроническое ЛС выявляется чаще на фоне выраженной 
эмфиземы легких при исследовании в прямой и косых проекциях. Отмечают 
относительно небольшие размеры сердца, признаки гипертрофии путей оттока 
от правого желудочка: выбухание легочного конуса в прямой и правой косой 
проекциях; в выраженных случаях выступающая по левому контуру вторая дуга 
легочного конуса может имитировать «митральную» конфигурацию сердца. 
Имеет место расширение легочного ствола и его крупных ветвей, которое час
то сочетается с сужением более мелких разветвлений (симптом «ампутации» 
корня) и обеднением периферического сосудистого рисунка легких.

Описанные изменения лучше видны на томограммах легких. В последую
щих стадиях развития ЛС рентгенологически определяется прогрессирующее 
увеличение правого желудочка за счет гипертрофии, а затем и дилатации. При 
значительном расширении правого желудочка он может оттеснять левый желу
дочек кзади и становиться краеобразующим как по правому, так и по левому 
контуру сердца. При рентгенокимографии отмечаются увеличение амплитуды 
сокращений и расширение зон пульсации правого желудочка и легочного ство
ла. В стадии декомпенсации сердца тень его расширяется вправо главным об
разом за счет дилатации правого предсердия; на рентгенокимограммах зона 
пульсации правого предсердия расширена, зубцы правого желудочка деформи
рованы, амплитуда его пульсации снижена.

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н ы й  д и а г н о з  с гипертрофией правого желудочка при 
первичной патологии сердца является непременным условием диагноза ЛС и 
обычно не труден. В редких случаях поздней диагностики хронического ЛС (в 
стадии декомпенсации с кардиомегалией) необходимо его дифференцировать с 
пороками сердца, дилатационной кардиомиопатией, кардиосклерозом в исходе 
ишемической болезни сердца. Клинически в пользу ЛС свидетельствует резко
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выраженный цианоз, т.к. декомпенсация ЛС наступает обычно при высокой сте
пени дыхательной недостаточности с уровнем гипоксемии, который практичес
ки никогда не наблюдается при первичной патологии сердца. Исключением яв
ляются веноартериальные шунты при врожденных дефектах перегородок сер
дца и патологических соустьях между аортой и легочным стволом. В этих 
случаях ингаляция больным 100% кислорода не приводит к уменьшению гипок
семии и цианоза, который при дыхательной недостаточности в тех же условиях 
резко уменьшается или исчезает. Тщательное рентгенологическое исследова
ние и эхокардиография при всех вышеуказанных болезнях сердца позволяют вы
явить гипертрофию или дилатацию его левых отделов, при клапанных пороках на 
эхокардиограммах определяются изменения пораженных клапанов, а с помощью 
допплер-эхокардиографии могут быть установлены патологические потоки крови 
через дефекты перегородок. При остром ЛС трудности диагностики нередко свя
заны с недостаточно тщательной дифференциальной диагностикой с основным 
заболеванием. Так, резкая боль в груди при пневмотораксе или тромбоэмболии 
легочных артерий может быть расценена как стенокардия, а сочетание болей в 
груди с коллапсом при тромбоэмболии легочных артерий и появление на ЭКГ в 
III отведении глубокого зубца Q со смещением вверх сегмента ST и инверсией 
зубца Т часто расцениваются как проявления инфаркта миокарда задней стенки; 
резкие боли в животе, связанные с быстрым растяжением капсулы печени при 
декомпенсации острого ЛС, иногда интерпретируются как печеночные колики или 
симптом острого аппендицита.

Течение острого ЛС зависит от характера основного заболевания, оно 
может быть как фатальным (массивная ТЭЛА), так и полностью обратимым 
(массивная пневмония, спонтанный пневмоторакс, астматический статус и т.д.); 
подострое и хроническое ЛС имеют тенденцию к прогрессированию.

Прогноз заболеваний, осложняющихся ЛС, всегда серьезный. ТЭЛА пред
ставляет непосредственную угрозу жизни больного, но если она не завершает
ся смертельным исходом, то большинство признаков острого ЛС регрессирует, 
как правило, в течение первой недели, а при эффективном лечении и в случаях 
поражения артерий некрупного калибра -  в течение первых двух суток. А нало
гична динамика острого ЛС при пневмотораксе, астматическом статусе. В слу
чае подострого ЛС прогноз плохой как для трудоспособности больного (она 
резко ограничивается практически сразу), так и для жизни в ближайшие меся
цы или 3-5  лет, что связано с неизлечимостью и прогрессирующим характером 
основных заболеваний (лимфогенный карциноматоз легких, первичная легоч
ная артериальная гипертензия, прогрессирующий фиброзирующий альвеолит и 
др.). Развитие хронического ЛС при хронических неспецифических заболевани
ях легких носит прогрессирующий характер и ухудшает их прогноз. В редких 
случаях назначение тяжелым больным для постоянного применения глюкокор- 
тикоидов дает столь выраженное снижение степени дыхательной недостаточ
ности и легочной АГ, что гиперфункция правого желудочка сердца резко снижа
ется и в течение многих лет легочное сердце не прогрессирует.
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Л ечение и п р о ф и л акти ка . Больные с острым  ЛС подлежат экстренной 
госпитализации, т.к. эффективное лечение, предотвращающее смертельный 
исход, возможно только в стационаре и должно начинаться как можно раньше. 
На месте и в процессе транспортировки больному необходимо создать макси
мальный двигательный покой, по возможности обеспечить ингаляцию кислоро
да и оказать первую помощь по основному заболеванию (см. «Бронхиальная 
астма», «Пневмоторакс», «ТЭЛА»), например, при ТЭЛА ввести гепарин. Це
лесообразна госпитализация больных в многопрофильную больницу, где при не
обходимости может быть произведено срочное оперативное вмешательство, 
например, в случае тромбоэмболии легочного ствола или его крупных ветвей 
(эмболэктомия) или в связи с клапанным пневмотораксом. При астматическом 
статусе больных направляют в отделение реанимации или палаты интенсивной 
терапии пульмонологического отделения.

Лечение и вторичная профилактика подострого и хронического  ЛС со
впадают в аспектах этиологической и патогенетической терапии, т.е. направ
ленной главным образом на основное заболевание и механизмы развития ле
гочной артериальной гипертензии. Все больные с подострым и хроническим 
ЛС подлежат диспансеризации по основному заболеванию и должны постоянно 
наблюдаться участковым терапевтом, который назначает, контролирует и из
меняет терапию, проводимую больному практически постоянно. Особое вни
мание уделяют ограничению физической нагрузки, т.к. каждое физическое уси
лие больного с ЛС сопровождается не только дополнительным дефицитом обес
печения сердца кислородом, но и дополнительной гиперфункцией миокарда 
вследствие возрастания гипертензии в малом круге кровообращения.

Э т и о л о г и ч е с к а я  т е р а п и я  Л С  зависит от основного заболевания. 
При бронхолегочной инфекции -  антибактериальные препараты; при бронхообст- 
руктивных процессах -  бронхоспазмолитические средства (метилксантины, хо
линолитики, р2-адреномиметики); при ТЭЛА -  антикоагулянты, фибринолитичес- 
кие препараты; при торакодиафрагмальном варианте ЛС существенную помощь 
может оказать только вспомогательная искусственная вентиляция легких.

П а т о г е н е т и ч е с к а я  т е р а п и я  занимает центральное место в комп
лексном лечении больных с подострым и хроническим ЛС. Она направлено на 
снижение легочной А Г : периферические вазодилататоры -  нитраты, апрессин, 
БКК, (3,-адреномиметики (сальметер 25 мкг/доза), ингибиторы АПФ (энам 2,5—
5-10 мг); при обратимости ЛАГ эффективны малопоточная и гипербарическая 
оксигенация; при выраженном эритроцитозе снижение ЛАГ достигается повтор
ными кровопусканиями по 200-300 мл, применением антиагрегантных препара
тов. Следует помнить, что применение бронхолитиков из класса Р2-адреноми- 
метиков при ЛС, особенно декомпенсированном, должно строго контролировать
ся, т.к. вызываемое ими повышение потребности миокарда в кислороде не всегда 
обеспечивается соответствующим снижением гипоксемии (при недостаточном 
улучшении вентиляции альвеол) и усугубляет прогрессирование гипоксической 
миокардиодистрофии. Это относится и к препаратам группы теофиллина, в т.ч. 
пролонгированного действия (теопек), хотя они имеют некоторые преимуще
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ства, непосредственно снижая давление в малом круге кровообращения. Инди
видуальный выбор бронхолитического средства для больного с JIC затруднен в 
связи с необходимостью ориентации не только на наибольший бронхолитичес- 
кий эффект, но и на способ введения (ингаляционный, внутрь), дозу и частоту 
применения, которые должны быть подобраны таким образом, чтобы не возра
стала частота сердечных сокращений.

При тяжелой бронхиальной обструкции смешанного патогенеза (воспаление, 
аллергический отек слизистой оболочки бронхов, перибронхиальный пневмоскле
роз) бронхолитические средства часто подобрать не удается. Поэтому деком- 
пенсированное JIC у больных с бронхиальной обструкцией является одним из 
ведущих показаний к постоянному применению больным преднизолона или дру
гих глюкокортикоидов, если последние улучшают бронхиальную проходимость.

С и м п т о м а т и ч е с к а я  т е р а п и я  (на фоне этиологического и патогене
тического лечения) необходима при декомпенсации ЛС В зависимости от сте
пени недостаточности кровообращения больному назначают домашний, полу- 
постельный или постельный режим. Показана диета, обогащенная белками, легко 
усваиваемыми жирами и витаминами (особенно А, В, С); ограничивают упот
ребление поваренной соли, исключают продукты, вызывающие у больного ме
теоризм. Как и при СН другого происхождения, применяют фенигидин, нитраты 
и другие вазодилататоры, мочегонные средства и СГ, но тактика использова
ния последних при JIC отличается рядом существенных особенностей в связи с 
гипоксией миокарда, обусловленной дыхательной недостаточностью. Терапев
тический эффект гликозидов не может реализоваться в условиях дефицита окис
лительного фосфорилирования, связанного с гипоксией, а вероятность токси
ческого их действия на миокард при этом существенно повышается прежде 
всего из-за снижения содержания в кардиомиоцитах калия (гипокалигистия всегда 
сопутствует гипоксическому повреждению клеток). Поэтому при назначении 
сердечных гликозидов больным с ЛС учитывают высокую опасность дигита- 
лисной интоксикации не только в период насыщения, но и при постоянном при
менении уже подобранной поддерживающей дозы, которая может стать токси
ческой в случае обострения дыхательной недостаточности и возрастания в связи 
с этим степени гипоксии миокарда.

Основные особенности использования гликозидов состоят в следующем:
1) предпочтение отдают препарату, который имеет больший коэффициент 

суточной элиминации (для в/в введения -  коргликон, для постоянного приема 
внутрь -  дигоксин);

2) для случаев первого применения препарата начальная доза коргликона не 
превышает 0,6 мл 0,06% раствора, строфантина К -  0,25 мл 0,05% раствора; 
суточная доза в первые дни приема для дигоксина не превышает 0,75 мг, для 
изоланида -  1,25 мг;

3) начальную дигитализацию в период резко выраженного обострения дыха
тельной недостаточности проводят только на фоне кислородной терапии и только 
путем капельного в/в введения коргликона или строфантина; переход на приме
нение внутрь изоланида или дигоксина и определение их под держивающей дозы
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осущ ествляют только после стабилизации дыхательной недостаточности на 
уровне, обычном для фазы ремиссии болезни у данного больного;

4) одновременное с коргликоном или строфантином введение (32-адреноми- 
метиков, эуфиллина, кофеина, а также растворов препаратов кальция недопус
тимо;

5) для постоянного применения в амбулаторных условиях рекомендуют только 
2/3 суточной поддерживающей дозы гликозида;

6) терапия СГ проводится на фоне использования препаратов калия (или ка- 
лийсберегающих диуретиков).

Когда лечение гликозидами чрезвычайно затруднено или невозможно и соот
ветственно возрастает роль мочегонных средств. Выбор при дыхательной недо
статочности оптимального мочегонного препарата по отклонениям pH, содержа
нию С 0 2 и электролитов в крови возможен только в условиях стационара. При 
применении мочегонных средств в условиях поликлиники исходят из опасности 
для больного с ЛС повышенных потерь с мочой калия и учитывают возможность 
декомпенсации дыхательного ацидоза при использовании диакарба больными с 
гиперкапнией. Обычно назначают либо калийсберегающие мочегонные средства, 
либо фуросемид в сочетании со спиронолактоном, подбирая дозу и частоту при
менения по диурезу или, что лучше, по изменению массы тела больного, для чего 
пациенту рекомендуют приобрести напольные весы. Кровопускания (300-400 мл 
крови) при лечении больного дома показаны только при тяжелой степени сердеч
ной недостаточности с высокой венозной гипертензией и наличии полицитемии 
(не чаще 1 раза за 2 нед.). К основным клиническим признакам, которые позволя
ют прогнозировать лечебный эффект кровопусканий, относится набухание шей
ных вен, сохраняющееся на входе в положении больного сидя в сочетании с крас
ным (фиолетовым) оттенком цианоза лица.

Первичная профилактика ЛС состоит в предупреждении и эффективном 
лечении болезней, при которых оно развивается.

2.6.ТРОМБОЭМБОЛИЯ ЛЕГОЧНОЙ АРТЕРИИ

Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) -  одно из тяжелейших и катаст
рофически протекающих острых сосудистых заболеваний, сопровождающихся 
высокой летальностью. ТЭЛА -закупорка артериального русла легкого тром
бом, образовавшимся в венозной системе большого круга кровообращения, в 
правом предсердии или в правом желудочке сердца. По МКБ-10-126-128 Легоч
ная эмболия: инфаркт, тромбоэмболия.

Эпидемиология. Отечественные статистические сведения по ТЭЛА отсутству
ют. В США она ежегодно диагностируется у 630000 больных, из которых умирают 200000; 
среди причин летальности она занимает 3-е место. Даже массивное эмболическое пора
жение легочных артерий прижизненно не диагностируется у 40-70% пациентов.

Этиология. Причиной ТЭЛА является отрыв венозного тромба и закупорка им 
части или всего русла легочной артерии. В большинстве случаев источник эмболии 
находится в бассейне нижней полой вены или в венах нижних конечностей и таза,
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реже -  в правых камерах сердца и венах верхних конечностей. Иногда к тромбоэмбо
лии может приводить тромбоз правого предсердия, который развивается на фоне мер
цательной аритмии и дилатационной кардиомиопатии. Эмболизация легочного сосу
дистого русла возможна также при эндокардите трехстворчатого клапана и эндокарди- 
альной элекгрокардиостимуляции, осложненной тромбозом правых отделов сердца 
[11].

Патогенез. Условия, способствующие возникновению флеботромбозов, возника
ют при СН, травмах (в том числе операционных), онкологических, гнойно-септических, 
неврологических и других заболеваниях, особенно в условиях постельного режима. Обыч
но ТЭЛА возникает при флотирующих (плавающих) тромбах, которые свободно распола
гаются в просвете сосуда и имеют единственную точку фиксации в своем дистальном 
отделе. Потоком крови такой тромб легко может быть смыт и принесен в малый круг 
кровообращения. Окклюзивное тромботическое поражение, при котором тромбы плотно 
спаяны со стенкой вены на значительном протяжении, не осложняются эмболией. Прин
ципиально тромбоз любой локализации может обусловить тромбоэмболию, между тем 
источником массивной ТЭЛА, под которой понимают эмболическое поражение легочно
го ствола и/или главных легочных артерий, в 65% случаев является тромбоз илеокавально- 
го сегмента, в 35% -  подколенно-бедренного.

Изменения паренхимы легких в зоне поражения могут проявляться простой прехо
дящей ишемией при быстром восстановлении кровотока. При более массивной или 
длительной окклюзии может развиться геморрагический инфаркт легкого с последую
щей асептической воспалительной реакцией («инфаркт-пневмония»). Плевральная ре
акция на ТЭЛА может быть в виде фибринозного плеврита, геморрагического плеврита 
или образования транссудативного плеврального выпота.

Легочно-артериальная окклюзия частично или полностью блокирует кровоток в 
малом круге, вызывает генерализованный спазм сосудов малого круга и бронхоспазм. 
В результате развивается острая ЛАГ, перегрузка правых отделов сердца, аритмии. 
Резкое ухудшение вентиляции и перфузии легких приводит к шунтированию справа 
налево недостаточно оксигенированной крови. Резкое падение СВ и гипоксемия в со
четании с вазоспастическими реакциями приводят к ишемии миокарда, головного 
мозга, почек и других органов. Причиной смерти при массивной острой ТЭЛА может 
быть ФЖ, развивающаяся вследствие острой перегрузки правого желудочка и ишемии 
миокарда.

При рецидивирующей ТЭЛА развивается хроническое васкулярное ЛС.
К линические п р о явл ен и я  разнообразны, могут быть представлены раз

личными сочетаниями симптомов из следующих пяти синдромов: легочно-плев
рального, кардиального, абдоминального, церебрального и почечного.

Л е г о ч н о - п л е в р а л ь н ы й  с и н д р о м  проявляется бронхоспазмом, одыш
кой, кашлем, кровохарканьем, шумом трения плевры, симптомами плевраль
ного выпота, изменениями на рентгенограмме легких.

К а р д и а л ь н ы й  с и н д р о м  вклю чаетзагрудинны еболи,тахикардию ,ар
териальную гипотензию, повышение ЦВД, набухание шейных вен, цианоз, ак
цент II тона и шумы (систолический и диастолический) над легочной артерией, 
шум трения перикарда, изменения ЭКГ. Ортопноэ не характерно, и пациенты 
обычно остаются в горизонтальном положении.
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А б д о м и н а л ь н ы й  с и н д р о м  (боли в правом верхнем квадранте живо
та) обусловлен раздражением правого купола диафрагмы при реактивном плев
рите и(или) растяжением капсулы печени, развивающимся при острой право
желудочковой недостаточности.

Ц е р е б р а л ь н ы й  (потеря сознания, судороги, парезы) и п о ч е ч н ы й  (ану
рия) синдромы являются проявлением ишемии и гипоксии органов.

По степени убывания частоты возникновения, основные симптомы ТЭЛА 
расположены в следующей последовательности: 1) тахикардия; 2) боли в гру
ди; 3) одышка; 4) кровохарканье; 5) повышение температуры тела; 6) влажные 
хрипы; 7) цианоз; 8) кашель; 9) шум трения плевры; 10) коллапс.

Д иагностика. При обследовании больного с подозрением на ТЭЛА врач 
должен решить следующие задачи: 1. Подтвердить наличие легочной эмболии, 
поскольку методы лечения этого заболевания достаточно агрессивны и не дол
жны применяться без строгих объективных оснований. 2. Оценить объем эм
болического поражения легочного сосудистого русла и выраженность гемо- 
динамических расстройств в малом и большом кругах кровообращения. 3. 
Определить локализацию тромбоэмболов, особенно если речь идет о возмож
ном хирургическом вмешательстве. 4. Установить источник эмболизации, что 
чрезвычайно важно для выбора метода предотвращения рецидива эмболии.

Лабораторные методы диагностики позволяют выявлять наличие сидеро- 
фагов в мокроте, в крови -  умеренную гиперкоагуляцию.

-  На ЭКГ при массивной ТЭЛА можно увидеть признаки острого ЛС: синд
ром Me Ginn-W hite (S :Q3 T3), смещение переходной зоны (глубокий SVJ 6 в соче
тании с отрицательными Тѵм), обусловленное повышением уровня давления в 
малом круге кровообращения свыше 50 мм рт.ст. Трудности трактовки ЭКГ- 
изменений возникают у пациентов пожилого возраста с органическими пораже
ниями коронарных артерий. Вместе с тем, отсутствие ЭКГ-проявлений не ис
ключает наличие ТЭЛА. На рентгенограммах органов грудной клетки могут 
появиться расширение корня легкого, признаки диффузной или локальной олиге- 
мии и высокое стояние купола диафрагмы на стороне поражения, а также ин
фаркт легкого, плевральный выпот, базальные ателектазы, расширение тени 
сердца.

-  Обзорная рентгенография грудной клетки позволяет исключить другую, 
нежели эмболия, патологию легких, сходную с ней по симптоматике. Дилата- 
ция правых отделов сердца с расширением путей венозного притока, высокое 
стояние диафрагмы на стороне окклюзии и обеднение легочного сосудистого 
рисунка указывают на массивный характер эмболического поражения. У трети 
больных рентгенографические признаки эмболии вообще отсутствуют. Клас
сическая треугольная тень легочного инфаркта выявляется крайне редко (ме
нее 2%), гораздо чаще она обладает большим полиморфизмом.

-  Более информативны ультразвуковые и радионуклидные методы исследо
вания. Эхокардиография позволяет обнаружить возникновение острого ЛС, ис
ключить патологию клапанного аппарата и миокарда левого желудочка. С ее 
помощью можно определить выраженность гипертензии малого круга кровооб
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ращения, оценить структурное и функциональное состояние правого желудочка, 
обнаружить тромбоэмболы в полостях сердца и в главных легочных артериях, 
визуализировать открытое овальное окно, которое может влиять на выражен
ность гемодинамических расстройств и являться причиной парадоксальной эм
болии. Вместе с тем отрицательный результат эхокардиографии ни в коей мере 
не исключает диагноза легочной эмболии.

-  Ультразвуковое ангиосканирование вен нижних конечностей дает возмож
ность обнаружить источник эмболизации. При этом удается получить исчер
пывающую информацию о локализации, протяженности и характере тромботи
ческой окклюзии, наличии или отсутствии угрозы повторной эмболии. Трудно
сти возникают при визуализации илеокавального сегмента, которой может 
препятствовать кишечный газ.

-  Перфузионное сканирование легких, выполняемое после в/в введения мак
росфер альбумина, меченных 997С, признается наиболее адекватным методом 
скрининга ТЭЛА. При стабильном состоянии пациента именно этот метод дол
жен идти впереди остальных инструментальных исследований. Отсутствие на
рушений легочного кровотока на сцинтиграммах, выполненных как минимум в 
двух проекциях (передней и задней), полностью исключает диагноз тромбоэм
болии.

Наличие дефектов перфузии трактуется неоднозначно. Высоковероятным кри
терием эмболии является сегментарное отсутствие кровотока в легких, не со
провождающееся изменениями на обзорной рентгенограмме грудной клетки. Если 
нет строгой сегментарности и множественности перфузионных дефектов на сцин
тиграммах, диагноз ТЭЛА маловероятен (нарушения могут быть обусловлены 
бактериальной пневмонией, ателектазом, опухолью, туберкулезом и другими при
чинами), но не исключен, что требует ангиографической верификации.

Комплексное рентгеноконтрастное исследование, включающее зондирова
ние правых отделов сердца, ангиопульмонографию и ретроградную илеокава- 
графию, остается «золотым стандартом» и позволяет однозначно решить все ди
агностические проблемы при подозрении на ТЭЛА. Ангиография абсолютно по
казана во всех случаях, когда не исключается массивное эмболическое поражение 
сосудов легких (в том числе при сомнительных данных сканирования) и решает
ся вопрос о выборе метода лечения. Выполнять рентгеноконтрастное исследова
ние, если позволяет состояние больного, лучше на заключительном этапе диагно
стики, после тщательного анализа информации, полученной с помощью неинва
зивных методов. Если действия врача лимитированы во времени ухудшающейся 
клинической и гемодинамической ситуацией, следует сразу же прибегнуть к наи
более достоверной ангиографической диагностике. К сожалению, выполнение 
экстренной ангиографии пока что возможно лишь в специализированных центрах 
сосудистой хирургии.

Течение острое, с внезапным появлением симптомов, и всегда, даже при 
быстром их исчезновении в случае благоприятного исхода, угрожающ ее ле
тальной тромбоэмболией. Часто встречается рецидивирующее течение.

Прогноз всегда серьезный.
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Л ечение. Главное -  предотвращение гибели пациента в острой стадии 
заболевания и развития хронического легочного сердца в отдаленном перио
де. В задачи лечения входят: 1) нормализация гемодинамики; 2) восстанов
ление проходимости легочных артерий; 3) предотвращение рецидива заболе
вания.

Лечение острой ТЭЛА условно может быть разделено на три этапа.
I  этап. При первом подозрении на ТЭЛА нужно немедленно ввести в/в 10-15 

тыс. ЕД гепарина, и лишь после этого приступать к более детальному обследо
ванию. Исключением из этого правила могут быть только случаи, когда имеется 
или подозревается наружное или внутреннее кровотечение. По показаниям на
значают седативные препараты, кислород, анальгетики, после чего приступают 
к более детальному обследованию и лечению.

Целесообразно широкое использование низкомолекулярных гепаринов (даль- 
тепарин натрий, надропарин натрий, эноксипарин натрий), которые в сравнении 
с обычным нефракционированным гепарином легче дозируются, реже дают 
геморрагические осложнения, меньше влияют на функцию тромбоцитов. Они 
обладают более продолжительным действием и высокой биодоступностью при 
подкожном введении, поэтому низкомолекулярные гепарины в лечебных целях 
вводят 2 раза в сутки под кожу живота. Их использование не требует частого 
лабораторного контроля состояния системы гемостаза. Длительность гепари- 
нотерапии 5-10  дней. Перед снижением дозы гепарина назначают непрямые 
антикоагулянты, которые, после подбора адекватной дозы, больной должен при
нимать не менее 6 мес для предотвращения рецидива флеботромбоза и ТЭЛА.

II  этап. При подтверждении диагноза назначают фибринолитические сред
ства (в/в капельное введение стрептокиназы или ее производных по 100 ООО 
ЕД/ч), вазоактивные препараты (верапамил -  2 -4  мл 0,25% раствора в/в ка- 
пельно для снижения давления в легочной артерии), антиацидотическая тера
пия (100-200 мл 3 -5%  раствора натрия гидрокарбоната в/в капельно), при раз
витии астматического синдрома -  10 мл 2,4% раствора эуфиллина и 3-4 мл 
3% раствора преднизолона в/в. Продолжают введение гепарина по 5-10 тыс. 
ЕД 4 раза в сутки, под контролем за временем свертывания крови.

Использование тромболитиков при периферической локализации эмболи
ческой окклю зии в большинстве случаев не оправдано по соотношению риск/ 
польза. Величина легочного АД у них не приближается к опасному уровню, 
благоприятный исход обычно не вызывает сомнений. В то же время риск 
геморрагических и аллергических осложнений чрезвычайно велик, а стоимость 
тромболитических препаратов достаточно высока. При массивной ТЭЛА в 
большинстве клинических ситуаций тромболитическая терапия показана. Она 
абсолютно необходима больным с тяжелыми нарушениями перфузии легких, 
сопровождаю щ имися значительной гипертензией в системе легочной цирку
ляции (более 50 мм рт.ег). Тромболитическая терапия оправдана и в тех 
случаях, когда объем поражения сравнительно невелик, но легочная гипер
тензия выражена. Такое несоответствие может быть обусловлено предше
ствующей сердечно-легочной патологией и возрастными особенностями, что
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приводит к ограничению адаптационных возможностей организма. В клини
ческой практике чаще всего используют препараты стрептокиназы, несм от
ря на частое возникновение тяжелых аллергических реакций. Ее назначают в 
дозе 100 ООО ЕД в 1 ч. Продолжительность лечебного тромболизиса обычно 
составляет 2-3  сут. Под влиянием стрептокиназы происходит достоверное 
ускорение процесса восстановления легочного кровотока, что уменьшает время 
опасной гемодинамической перегрузки правого желудочка. Вместе с тем в 
настоящее время отсутствую т строгие доказательства снижения летальнос
ти у больных с массивной ТЭЛА при проведении тромболитической терапии, 
хотя ряд наших наблюдений свидетельствует о ж изнеспасаю щ ем действии 
активаторов эндогенного фибринолиза. Урокиназа лишена антигенных свойств, 
но применяется нечасто из-за высокой стоимости. Большие надежды клини
цисты возлагали на использование тканевого активатора плазминогена, полу
ченного с помощью методов генной инженерии (альтеплаза). Полагали, что 
эти препараты смогут лизировать тромбоэмболы даже с явлениями органи
зации без риска геморрагических осложнений, достаточно часты х при тера
пии стрептокиназой. К сожалению, ожидания в полной мере не оправдались. 
Указанным препаратам  свойственно достаточно узкое «терапевтическое 
окно». Рекомендуемые дозы часто бывают недостаточно эффективны, но их 
увеличение чревато значительным возрастанием числа геморрагических ос
ложнений.

111 этап. При отсутствии эффекта от I и II этапов ставят вопрос об эмбо- 
лэктомии (не позднее 2 ч от начала заболевания) -  при острой ТЭЛА, перевяз
ке магистральной вены или установке в нижней полой вене «зонтичного» филь
тра -  при ее рецидивирующей форме.

Прогрессирующее ухудшение состояния больных с массивной ТЭЛА так
же может потребовать экстренного хирургического вмешательства. Эмболэк- 
томия показана больным с тромбоэмболией легочного ствола или обеих глав
ных его ветвей при крайне тяжелой степени нарушения перфузии легких, сопро
вождающейся резко выраженными гемодинамическими расстройствами. К 
таковым относят стойкую системную гипотензию, рефрактерную к введению 
вазопрессоров, или уровень систолического давления в правом желудочке выше 
бО мм рт.ст. при высоких цифрах конечного диастолического давления. В таких 
условиях у пациента очень мало шансов выжить даже при проведении тромбо
литической терапии. Риск операции оправдан в первую очередь у лиц молодого 
возраста.

В настоящее время использую тся три различные методики эмболэкто- 
мии из легочных артерий. Эмболэктомия в условиях временной окклю зии 
полых вен не требует сложного технического обеспечения, и ее может в слу
чае экстренной необходимости успеш но выполнить опытный хирург общего 
профиля. Одним из наиболее опасных этапов подобного вмеш ательства яв
ляется вводный наркоз, когда может наступить брадикардия, гипотензия и 
асистолия. Усугубление гемодинамических расстройств связано с тем, что 
резко дилатированные правые отделы сердца чрезвычайно чувствительны к
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значительным колебаниям внутриплеврального давления, которые возника
ют во время искусственной вентиляции легких. Все манипуляции по удале
нию эмболов после пережатия полых вен должны продолжаться не более 3 
мин, так как этот интервал является критическим для больных, операцию 
которым проводят в условиях тяжелой исходной гипоксии. К сожалению, по
добная операция сопровождается очень высокой летальностью  (до 90%).

Оптимальным является выполнение эмболэктомии в условиях искусствен
ного кровообращения с использованием чрезстернального доступа. Вспомога
тельную веноартериальную перфузию следует начать на первом этапе опера
тивного вмешательства (до вводного наркоза!) путем канюляции бедренных со
судов. И скусственное кровообращ ение позволяет в значительной степени 
обезопасить проведение эмболэктомии у больных с тяжелейшими гемодинами- 
ческими расстройствами. Все же летальность после подобных вмешательств 
достигает 50%. Если помнить о том, что каждому второму из безнадежных боль
ных удается сохранить жизнь, такой результат нельзя назвать неудовлетвори
тельным. По относительным показаниям при одностороннем поражении возможно 
проведение хирургической дезобструкции сосудистого русла из бокового торако- 
томного доступа, в условиях пережатия соответствующей легочной артерии.

Профилактика. Первичная профилактика ТЭЛА -  комплекс мер по пре
дотвращению венозного тромбоза в системе нижней полой вены. Неспецифи
ческие (физические) меры применимы у всех без исключения стационарных 
больных. Они заключаются в эластической компрессии нижних конечностей, со
кращении продолжительности постельного режима, максимально ранней акти
визации пациентов. У лиц, вынужденных длительное время пребывать в постели, 
целесообразно использование простейших тренажеров, имитирующих ходьбу, ле
чебной гимнастики, а также прерывистой пневмокомпрессии нижних конечнос
тей. Подобной профилактикой должны заниматься врачи всех специальностей.

Профилактическое применение эноксапарина натрия в дозе 40 мг 1 раз в сут
ки у больных с высоким риском послеоперационного венозного тромбоза в 2 раза 
эффективнее нефракционированного гепарина. Можно также использовать поли- 
глюкин или реополиглюкин по 400 мл в/в инфузионно 1 раз в сутки. Меньшим 
профилактическим эффектом обладают антиагреганты (дипиридамол по 0,025— 
0,05 г 3 раза в день, ацетилсалициловая кислота по 0,025 г 1-2 раза в день) и 
препараты, стимулирующие фибринолиз (никотиновая кислота по 0,05-0,1 г 3 раза 
в день, и ее производные)

Вторичная профилактика ТЭЛА осуществляется при развившемся флебот
ромбозе или легочной эмболии. Она является неотъемлемым компонентом ле
чения ТЭЛА, так как часто больные погибают от рецидива заболевания. С 
этой целью назначают прямые антикоагулянты в лечебных дозах. Однако они 
лишь препятствуют распространению тромбоза и не в силах предотвратить 
отрыв уже сформировавшегося флотирующего тромба. В таких случаях при
ходиться прибегать к хирургическим способам профилактики ТЭЛА.

Оптимальным методом является непрямая трансвенозная имплантация ка- 
вафильтров различной конструкции непосредственно ниже устьев почечных вен.
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В зависимости от клинической ситуации с этой же целью возможно выполне
ние аппликации нижней полой вены механическим швом, тромбэктомии, пере
вязки магистральных вен. Подобные операции при условии адекватной диагно
стики осуществимы в условиях общехирургических стационаров.

2.7. ПЕРВИЧНАЯ ЛЕГОЧНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ
Первичная легочная гипертензия (болезнь Айерсы, ПЛГ) является заболе

ванием неизвестной природы, при котором среднее давление в легочной артерии 
в покое превышает 25 мм рт.ст., а во время физической нагрузки более 30 мм 
рт.ст., при этом давление заклинивания в легочной артерии остается в норме 
[55].

Описан синдром Айерсы -  легочная гипертензия, которая может развиться при 
любом заболевании, приводящем к развитию хронического легочного сердца: ХОБ с 
выраженным пневмофиброзом, рецидивирующей ТЭЛА, первичной легочной гипер
тензии, легочных васкулитах, распространенных бронхоэктазах, кистозной гипоплазии 
легких и т. д.

Эпидемиология. ПЛГ является редким заболеванием (1 случай на 2 млн в год), 
которым чаще страдают женщины молодого возраста, хотя оно может наблюдаться у 
мужчин, детей и у пожилых.

Этиология ПЛГ неизвестна. Обсуждаются вопросы этиологической роли нару
шений гормонального баланса, генетических дефектов, нарушений метаболизма серо
тонина и других факторов. Описаны единичные семейные случаи заболевания (пример
но 6%). Вертикальная передача в некоторых семьях указывает на действие одного доми
нантного гена. Изучается роль локуса 27-с хромосомы 2q31 -q32 в трансмиссии семейной 
формы ПЛГ.

Патогенез. Причиной повышенного давления в легочной артерии становятся 
изменения мелких сосудов легких, что приводит к повышению сопротивления крово
току в этих сосудах. Последнее, в свою очередь, ведет к повышению нагрузки на пра
вый желудочек с его последующей гипертрофией, дилатацией и в конечном итоге -  к 
развитию СН. Высокая легочная АГ, обычно равная АД в большом круге кровообра
щения, сопровождается атеросклеротическими и фиброзными изменениям ветвей ле
гочной артерии, избыточным образованием артериовенозных шунтов и склерозиро
ванием альвеолокапиллярных мембран. Расстройства кровообращения в малом круге 
значительно превышают выраженность нарушений функции внешнего дыхания. Вслед
ствие выраженной гипоксемии и гиперкапнии развивается компенсаторный эритро- 
цитоз. Обнаружены нарушения в системе гемостаза, которые приводят к тромбозу. 
Наследственные нарушения тромбообразования, например, дефицит антитромбина 
III или кофактора гепарина II, могут также предопределять возникновение семейных 
случаев ПЛГ. Нарушение реологических свойств и агрегатного состояния крови при
водят к ухудшению внутриорганной микроциркуляции, тканевой гипоксии, послед
ствием чего имеют место расстройства центральной и периферической гемодинами
ки. Вследствие этого происходит прогрессирование признаков легочно-сердечной не
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достаточности, увеличение количества осложнений, с частым развитием ДВС-синдро- 
ма.

М орфологические изменения. При ПЛГ описаны гипертрофия медии, кон
центрический фиброз интимы, некротизирующий артериит, плексиформные, тромбо
тические и веноокклюзионные изменения. Данная патология не специфична для ПЛГ, 
так как может наблюдаться и при многих формах вторичной легочной гипертензии. Ча
сто перечисленным изменениям сопутствуют гипертрофия и гиперплазия гладких мышц 
легочных артерий, что также вносит существенный вклад в повышение легочного сосу
дистого сопротивления. Возможна легочная микротромбоэмболия.

Клинические проявления. Ведущей жалобой пациентов является одышка 
в покое, нарастающая при малейшей физической нагрузке. Резкая слабость и голо
вокружения являются следствием гипоксемической энцефалопатии. Характерны 
неинтенсивные, но часто довольно упорные боли за грудиной и слева от нее, свя
занные с перерастяжением легочной артерии или относительной недостаточнос
тью кровоснабжения гипертрофированного миокарда. Выраженность кашля и ха
рактер отделяемой мокроты зависят от основного заболевания, их может не быть 
при первично сосудистом поражении.

Возможны загрудинные ангинозноподобные боли, также чаще всего свя
занные с физической нагрузкой, изредка -  кровохарканье. Появление синко- 
пальных состояний считается неблагоприятным прогностическим признаком, 
свидетельствующим о снижении церебрального кровотока.

При объективном исследовании определяется резчайший («чугунный») ци
аноз, расширение относительной сердечной тупости вправо, резко усиленный 
(сотрясающий) сердечный толчок. Над легочной артерией выслушивается ак
цент II тона, возможно появление диастолического и(или) систолического шума. 
Правожелудочковая СН проявляется набуханием шейных вен, увеличением 
печени, положительным симптомом Плеша, отеками.

Диагноз ПЛГ ставится методом исключения. Болеют чаще молодые жен
щины, типичные жалобы -  одышка, утомляемость, приступы сердцебиения, иноща 
обмороки. Обследование включает рентгенографию грудной клетки, исследова
ние функции внешнего дыхания, пробу с физической нагрузкой, ЭхоКГ, вентиля- 
ционно-перфузионную сцинтиграфию, катетеризацию легочной артерии. В ряде 
случаев показана ангиопульмонография. Характерно сочетание резко выражен
ного цианоза, не соответствующего относительно умеренным изменениям пока
зателей функции внешнего дыхания, одышки, полицитемии, легочной АГ и ги
пертрофии правых отделов сердца.

-  Исследование крови: эритроцитоз, повышение гематокритного числа, ги- 
поксемия и гиперкапния.

-  ЭК Г: признаки гипертрофии правого предсердия, а также правого желу
дочка с его систолической перегрузкой. Существуют положительные корреля
ции между амплитудой зубца R в отведении Ѵ(, соотношением R/S в V и уров
нем систолического давления в ЛА. Амплитуда R в V, больше, чем 1,2 МѴ, 
соответствует систолическому давлению в JIA, превышающему 90 мм рт.ст. с 
чувствительностью 94 и специфичностью 47 %.
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-  Рентгенологическое исследование: усиленная пульсация легочного ствола 
и крупных ветвей легочной артерии, выбухание легочного ствола, увеличение ди
аметра крупных ветвей легочной артерии, обеднение или отсутствие легочного 
рисунка в периферических отделах легочных полей. Признаков венозного застоя 
в легких нет.

При зондировании сердца для ПЛГ характерно высокое систолическое и ди
астолическое давление в легочной артерии и правом желудочке при нормальном 
«легочно-капиллярном» давлении. Большинством исследователей определяют
ся при ПЛГ очень высокие цифры давления в легочной гипертензией (более 75 
мм рт.ст.), которые не встречаются при иных заболеваниях, сопровождающихся 
вторичной легочной артерии. Для постановки диагноза ПЛГ необходимо исклю
чить вторичные причины легочной гипертензии, такие как тромбоэмболическая 
болезнь, врожденные пороки сердца, паренхиматозные заболевания легких, син
дромы нарушения дыхания во время сна, системные заболевания соединитель
ной ткани, легочные васкулиты, применение различных препаратов и субстанций 
(анорексигенные препараты, L-триптофан, токсическое рапсовое масло, кокаин), 
ВИЧ-инфекция, портальная гипертензия (см. рис.6).

Течение прогрессирующее.
Прогноз при болезни Айерсы неблагоприятный.
Лечение. Выбор лекарственных препаратов, доступных для терапии ПЛГ, 

в настоящее время довольно ограничен [55]. Системные вазодилататоры, та
кие как БКК, могут приводить к снижению АД в легочной артерии и улучш е
нию функции правого желудочка. У больных, «отвечающих» на прием БКК 
снижением легочного давления, прогноз значительно лучше, чем у больных, не 
реагирующих на данный класс препаратов. При ПЛГ используются очень вы
сокие дозы БКК: 40-180 мг нифедипина или 120-360 мг дилтиазема. К сожале
нию, лишь 20-30%  больных имеют положительный ответ на вазодилататоры. 
Серьезным препятствием для подбора эффективной дозы БКК при ПЛГ явля
ется развитие значительных побочных эффектов: системной гипотензии и та
хикардии. При отсутствии эффекта необходим подбор других препаратов.

Одним из наиболее мощных и эффективных лекарственных средств для 
терапии больных ПЛГ является простациклин (PGI2), который назначается в 
виде длительной (годами!) в/в инфузии. Кроме снижения давления в системе 
легочной артерии, препарат обладает также антипролиферативным и антиаг- 
регантным эффектами, что препятствует развитию ремоделирования сосудис
той стенки. Годовой курс терапии простациклином стоит около 25 тыс. долла
ров США.

В последнее десятилетие при ПЛГ широко изучаются свойства недавно открыто
го вазодилататора -  оксида азота (N 0). Перспективным направлением исполь
зования ингаляционного N 0  при ПЛГ является длительное назначение данного газа 
с лечебной целью. Техника назначения N 0 : возможно назначение газа через носо
вые канюли, либо через лицевую маску, однако для точного титрования дозы необ
ходимо использование мониторинга вдыхаемой смеси при помощи анализаторов 
N 0 /N 0 2.
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Трансплантация легких -  последнее средство в далеко зашедших случаях. 
Выполняют трансплантацию одного легкого или комплекса сердце-легкие. По
казания: III—IV функциональный класс хронической сердечной недостаточности 
по классификации Нью-Йоркской кардиологической ассоциации, среднее давле
ние в правом предсердии выше 10 мм рт.ст., среднее давление в легочной арте
рии > 50 мм рт.ст.; сердечный индекс < 2,5 л/мин/м2. Одно-, двух- и трехлетняя 
выживаемость после трансплантации составляет 67, 61 и 51% соответственно.

Лечение и профилактика вторичной легочной АГ идентичны таковому для ле
гочного сердца.

2.8. ИНТЕРСТИЦИАЛЬНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ ЛЕГКИХ

Наиболее изученной патологией из всей многообразной группы интерстици
альных заболеваний легких (ИЗЛ) являю тся саркоидоз и пневмокониозы. 
К казуистически редким заболеваниям интерстиция легких относят болезни накопления 
(амилоидоз, легочный альвеолярный протеиноз, альвеолярный микролитиаз). Редкими 
вариантами интерстициальных болезней легких являются нейрофиброматоз, лимфанги- 
омиоматоз.

Эпидемиология. В Западной Европе выявляют 25-40 больных на 100000 населения; 
самые высокие показатели по распространенности саркоидоза зарегистрированы в скан
динавских странах. Среди пациентов, госпитализируемых в стационар с теми или иными 
заболеваниями легких, доля интерстициальных болезней легочной ткани достигает 15%. 
Отмечаемый в последние годы рост заболеваемости интерстициальными болезнями лег
ких связан с усилением воздействия на человека неблагоприятных факторов окружающей 
и производственной среды.

Этиология. Существует группа интерстициальных заболеваний легких с установ
ленной этиологией (силикоз, асбестоз, органическая пыль, бериллиоз и некоторые дру
гие формы профессиональной легочной патологии, в частности поражение дыхатель
ных путей у рабочих, занятых в производстве плутония). Большая группа инфекционных 
заболеваний может привести к развитию интерстициального фиброза легких: вирусные 
заболевания (корь, мононуклеоз), грибковые и бактериальные воспалительные процес
сы легких. Однако существует достаточно большая группа болезней, при которых разви
вается фиброз, но этиология заболевания остается неизвестной: саркоидоз, РА, СКВ, 
аллергические васкулиты, гистиоцитоз X и другие.

Патогенез. Выявляется определенная стадийность в развитии интерстициального 
фиброза легких. Начальные стадии для большинства клинических форм характеризуют
ся альвеолитом. При этой стадии преимущественно нейтрофилы (нейтрофилезный альве- 
олит) или лимфоциты (лимфоцитарный альвеолит) мигрируют в альвеолярное простран
ство. Затем под их влиянием происходит активация фибробластов. В межуточной ткани 
начинает откладываться коллаген и, наконец, наступает завершающая стадия- прогрес
сирующий фиброз легких. Некоторые авторы обозначают такое легкое термином «сото
вое легкое».

Клинические проявления. Если изменения в легких протекаю т бурно, 
то у больного уже на этапе альвеолита появляется сухой кашель и прогресси
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рует одыш ка; пациентов беспокоит, главным образом, немотивированная 
одыш ка. М ожно выслуш ать характерные хрипы в нижних отделах легких с 
обеих сторон, которые напоминают шум трения листочков целлофана. Одна
ко в больш инстве случаев эта фаза интерстициального фиброза протекает 
скрытно, и одышка появляется тогда, когда процесс перешел на интерстиций.

Д иагностика. Вклю чает тщ ательный сбор анамнеза. Внимания заслу
живаю т профессиональные вредности, перенесенные инфекции, прием опре
деленных лекарственных препаратов, другие болезни у человека, включая 
системные и онкологические. Обычно к данным анамнеза приходится воз
вращаться несколько раз. Направляющ ую информацию даю т рентгенологи
ческие методы исследования органов грудной клетки и исследование функ
ции внеш него дыхания. Интерстициальный характер пневмонии в сочетании 
с признаками расстройства вентиляционной функции по рестриктивному типу 
является важным звеном в следую щ ем заверш аю щ ем этапе диагностики, 
ко то р ы й  в кл ю ч ает , н а р я д у  с и м м у н о л о ги ч е с к и м и  методами, 
бронхоальвеолярный лаваж и цитологическое исследование клеточного со
става лаважной жидкости. В сложных диагностических случаях показана 
открытая биопсия легких.

Больные с интерстициальным фиброзом легких относятся к категории слож
ных как в диагностическом плане, так и в выборе программы лечения. Реко
мендуется весь этот комплекс проводить в пульмонологических центрах, в ко
торых есть специалисты, подготовленные к решению этих задач. Перед вра
чом общей практики стоит задача дифференциальной диагностики одышки, 
которая требует проведения указанных диагностических мероприятий.

Биопсия легких -  важная диагностическая процедура, позволяющая оп
ределить нозологическую  принадлежность ИЗЛ, степень активности и ста
дию заболевания. Д иагностическая значимость зависит от типа выполнен
ной биопсии и варианта ИЗЛ. При гранулематозном варианте альвеолита 
трансбронхиальная биопсия легких информативна в 50-70%  случаев, а при 
негранулематозном -  всего в 10-30% . Открытая и трансторакальная био
псия легких при всех заболеваниях интерстиция легких информативна в 90- 
100% случаев. Трансторакальная биопсия с использованием телевидеотех
ники не уступает открытой биопсии по информативности, но является менее 
инвазивной процедурой.

Бронхоальвеолярный лаваж -  малоинвазивное исследование, целью которо
го является получение смыва с поверхности альвеол для оценки целого ряда 
параметров, включающих в себя клеточный состав (эндопульмональная цитог
рамма), содержание факторов гуморального иммунитета, цитокинов, активных 
форм кислорода, т. е. основных составляющих каскада иммуновоспалительных 
реакций, определяющих в большинстве случаев развитие альвеолита и темпы 
прогрессирования интерстициального фиброза. Диагностическая значимость брон
хоальвеолярного лаважа ограничена. Этот метод исследования используют для 
диагностики некоторых бронхо-легочных инфекций, например, у ВИЧ-инфициро
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ванных (пневмоцистоз, микобактерии, грибы), гистиоцитоза X (гранулематоз 
Лангерханса), легочного альвеолярного протеиноза, гемосидероза, бронхоальве
олярного рака. Мониторинг бронхоальвеолярного смыва при лечении интерсти
циальных болезней легких позволяет оценить динамику активности альвеолита, 
что в определенной мере облегчает выбор того или иного лекарственного препа
рата. Бронхо-альвеолярный лаваж может быть использован как лечебная проце
дура у пациентов с легочным альвеолярным протеинозом и при радиационных 
пневмопатиях с целью элиминации радионуклидов.

Остановимся на нескольких отдельных формах ИЗЛ.

2.8.1. ПНЕВМОКОНИОЗЫ
Термин «пневмокониоз» впервые был предложен в 1866 г. F. Zenker для обо

значения заболеваний легких, развивающихся у горнорабочих и каменотесов, с 
незапамятных времен называемых «горной болезнью» или «чахоткой каменоте
са». Этот термин происходит от греч. pneumwn -  легкое и konis -  пыль.

Пневмокониозами называют хронические заболевания легких, вызываемые 
длительным вдыханием пыли и характеризующиеся развитием фиброза легоч
ной ткани. Практически всегда являются профессиональными заболеваниями.

Эпидемиология заболевания не изучена. Заболеваемость пневмокониозами про
порциональна агрессивности вдыхаемой патогенной пыли и обратно пропорциональна 
эффективности защиты органов дыхания.

Классификация. Пневмокониозы классифицируют по вызывающим их причи
нам:

1) силикоз, вызываемый свободным диоксидом кремния; 2) силикатоз (асбестоз, таль
коз, коалиноз, цементный, слюдяной пневмокониоз и др.), вызываемый диоксидом крем
ния, находящимся в связанном с другими элементами состоянии; 3) металлокониоз (берил- 
лиоз, сидероз, аллюминоз, баритоз, станиоз и др.), вызываемый металлической пылью; 
4) карбокониоз (антракоз, графитоз, сажевый пневмокониоз), вызываемый угольной пы
лью; 5) пневмокониоз от смешанной пыли: а) содержащей свободный диоксид кремния 
(антракосиликоз, сидеросиликоз, силикосиликатоз и др.); б) не содержащей свободного ди
оксида кремния (пневмокониоз шлифовальщиков, электросварщиков и др.); 6) пневмоко
ниоз от органической пыли -  хлопковой, зерновой, пробковой, тростниковой и др.

До сих пор не потеряла своего клинического значения классификация пневмоконио- 
зов, принятая еще в 1930 г. в г. Йоханнесбурге. Согласно ей, в зависимости от выраженно
сти рентгенологических изменений, пневмокониозы делятся на 3 стадии (I, II и III); в 
зависимости от характера течения различают пневмокониозы быстро прогрессирую
щие, медленно прогрессирующие, с поздним развитием и регрессирующие; указыва
ются основные клинические проявления (бронхит, бронхиолит, эмфизема легких, брон- 
хоэктазы) и осложнения (дыхательная и сердечная недостаточность, спонтанный пнев
моторакс и т. д.).

Патогенез. Вдыхаемые частицы пыли, проникающие в респираторную зону, по
глощаются альвеолярными макрофагами. Нагруженные инородными (пылевыми) не- 
перевариваемыми частицами макрофаги (кониофаги) постоянно активируются и, в ито
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ге, разрушаются. При активации макрофагов из них выделяются факторы, активирую
щие фибробласты, под действием которых последние начинают продуцировать избы
точное количество коллагена. Частицы пыли, выделяющиеся из разрушающихся макро
фагов, поглощаются жизнеспособными макрофагами. Многократно повторяющееся 
рефагоцитирование пыли, высвобождающейся из гибнущих макрофагов, приводит к 
прогрессированию фиброзного процесса даже после прекращения контакта с пылью. 
Рефагоцитирование пыли может продолжаться много месяцев и лет, приводя к разви
тию пневмокониоза через 10-20 лет после прекращения контакта с пылью.

Патоморфология. Макроскопически при большинстве пневмокониозов легкие 
увеличены в объеме, уплотнены, плевра утолщена с наличием сращений. Прикорневые 
и паратрахеальные лимфатические узлы увеличены, плотные, мало подвижны, иногда 
смещают трахею. Характер морфологических изменений зависит от формы пневмоко
ниозов. При одних пневмокониозах преобладают диффузные узелковые или узловые 
склеротические образования в легочной ткани, при других -  в легких выявляется хрони
ческий продуктивный межуточный процесс. Наиболее типичным морфологическим 
элементом узелковой формы силикоза являются силикотические узелки, которые состо
ят из концентрически или вихреобразно расположенных, частично гиалинизированных 
пучков соединительной ткани. При асбестозе наряду с интерстициальным фиброзом в 
легочной ткани обнаруживаются асбестовые тельца. При бериллиозе наблюдается диф
фузный легочный гранулематоз с интерстициальным фиброзом. Отложение в легких 
угольной пыли при антракозе вызывает развитие плотных темных клеточно-пылевых 
очажков. В крупных очагах возможны дистрофические и некротические изменения с 
формированием антракотических каверн. При багассозе в легких выявляются множе
ственные инфильтраты, образование которых происходит по типу феномена Артюса 
при повторных контактах с аллергеном.

Клиническая картина. Основными жалобами являются одышка, кашель 
и боли в груди, на которые пациенты вначале не обращают внимания. Кашель и 
одышка могут быть следствием не только фиброза, развивающегося в легких, 
но и сопутствующего ему бронхита. Болевые ощущения неинтенсивные, в виде 
покалывания под лопатками, стеснения или скованности в груди, и связаны с 
вторичным вовлечением в процесс плевры или органов средостения.

Форма грудной клетки долго может быть не изменена. Если при прогресси
ровании заболевания преобладают симптомы бронхита, то появляются симп
томы ЭЛ, а при преимущественно фиброзирующем процессе -  западение над- 
и подключичных областей. Часто появляется симптом Бамбергера -  Мари 
(см. раздел «Бронхоэктатическая болезнь»).

Н ад легкими выявляется мозаичность перкуторного звука, связанная с 
чередованием полей фиброза и участков эмфиземы легких. Аускультативная 
картина также мозаична: над фиброзными полями дыхание становится брон
хиальным, а над эмфизематозными участками -  ослабленным. Появление 
свистящ его дыхания с удлиненным выдохом объясняется сдавлением круп
ных бронхов узлами фиброза или увеличенными лимфатическими узлами. При 
развитии плеврофиброза аускультативно определяется плевральный треск. Ни 
сухие, ни влажные хрипы для пневмокониоза не характерны. Их появление
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характеризует присоединяющ ийся процесс -  пневмонию, бронхит, туберку
лез и т. п.

В поздних стадиях пневмокониоза выражены симптомы легочной недоста
точности и легочного сердца. На фоне пневмокониоза, особенно силикоза, лег
ко развивается туберкулез (силикотуберкулез).

Особую форму пневмокониоза представляет синдром Каплана, или сочета
ние силикоза и РА.

Неосложненные формы пневмокониоза не сопровождаются повышением 
температуры тела или изменениями лабораторных показателей. П рогресси
рующие формы пневмокониоза (обычно силикоза и бериллиоза) характеризу
ются вовлечением в процесс иммунной системы. И ммунопатологические 
сдвиги представлены гипер-у-глобулинемией, преимущ ественно за счет IgG 
и IgA. Преобладание синтеза коллагена над его резорбцией сопровождается 
повышением содержания в крови белковосвязанного оксипролина при сниже
нии экскреции с мочой пептидносвязанного и свободного оксипролина. В кро
ви может повышаться содержание гаптоглобина, фибриногена, нейраминовой 
и дифениламиновой кислот. СОЭ увеличивается при выраженной диспротеи- 
немии, при осложнении пневмокониоза пневмонией или туберкулезом.

Рентгенологически выявляются признаки узелкового и(или) интерстициаль
ного фиброза, постепенно завершающегося формированием фиброзных полей.

При пневмокониозах изменения на рентгенограмме подразделяют на сле
дующие варианты:

s -  тонкие линейные и сетчатые изменения;
t -  тяжистые затенения неправильной формы;
ѵ - груботяжистые затенения неправильной формы.
Узелковые пневмокониозы обозначают следующими символами: диаметр 

узелков -  р (до 1,5 мм), q (от 1,5 до 3 мм), г (от 3 до 10 мм).
I стадия -  единичные пневмокониотические узелки;
II стадия- множественные отдельные узелки;
III стадия -  узелки, сливающиеся в конгломераты.
Для синдрома Каплана характерно формирование округлых узлов фиброза 

диаметром до 5 см, располагающихся преимущественно по периферии легких. 
При осложнении пневмокониоза пневмонией или туберкулезом легких появля
ются инфильтративные изменения.

К ритерии диагноза. Диагноз пневмокониоза может считаться установ
ленным, если у пациента, имеющего в анамнезе профессиональную вредность, 
выявляются физикальные и рентгенологические признаки диффузного и(или) 
локального пневмосклероза. Достоверным диагноз пневмокониоза может счи
таться только при его морфологическом подтверждении, возможном при гис
тологическом исследовании биоптатов легких.

Диф ф еренциальную  диагностику необходимо проводить как между от
дельными формами пневмокониоза, так и с другими нозологическими единица
ми: ХБ, ЭЛ, саркоидозом легких, туберкулезом легких, идиопатическим
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фиброзирующим альвеолитом (синдромом Хаммена-Рича) или, реже, с другими 
заболеваниями легких, характеризующимися диссеминированным характером 
поражения.

Для дифференциации различных форм пневмокониозов наибольшее значе
ние имеет уточнение профессиональных вредностей, в условиях которых рабо
тал или с которыми контактировал пациент («профессиональный маршрут»),

ХБ и ЭЛ, как правило, развиваются при пневмокониозах вторично, и поэто
му при их диагностике у пациентов, контактировавших с патогенной пылью, 
требуется не столько проведение дифференциальной диагностики, сколько уточ
нение роли пылевого и других факторов в их патогенезе.

Саркоидоз легких отличается от пневмокониоза отсутствием указаний в 
анамнезе на контакт с пылью и характерной стадийностью течения.

При туберкулезе легких, особенно его диссеминированных формах, в анамнезе 
отсутствуют также указания на вдыхание пыли. Однако при наличии в анамнезе 
пылевой профессиональной вредности, изменений на рентгенограмме легких, 
характерных для пневмокониоза, и наличии острофазовых реакций крови и(или) 
иммунопатологических сдвигов следует не столько проводить дифференциаль
ную диагностику между пневмокониозом и туберкулезом легких, сколько думать 
о возможном их сочетании, как наиболее вероятной клинической ситуации.

Идиопатический фиброзирующий альвеолит, как и другие, более редкие 
формы диссеминированных поражений легких, обычно развиваются среди пол
ного или относительного здоровья у пациентов, не контактировавших с произ
водственной пылью. Для их дифференциации показана чресбронхиальная или 
открытая биопсия легкого. Гистологическое исследование полученных биопта- 
тов позволяет поставить правильный диагноз.

Лечение. Лечебно-профилактические мероприятия предусматривают рацио
нальную организацию режима труда и отдыха, полноценное питание с достаточ
ным содержанием белков и витаминов, занятия спортом и дыхательной гимнасти
кой, различные закаливающие водные процедуры, отказ от курения. Довольно 
широко могут использоваться различные адаптогены, обладающие общестимули- 
рующими свойствами и повышающие неспецифическую реактивность организ
ма (настойки элеутерококка, китайского лимонника, пантокрин в общепринятых 
дозах курсами по 3—4 нед), а также витамины (Вр С, Р, никотиновая кислота).

Больным без выраженной легочной недостаточности целесообразно назна
чать ионофорез с новокаином, хлористым кальцием, диадинамические токи или 
ультразвук на грудную клетку, стимулирующие лимфо- и кровообращение, а так
же улучшающие вентиляционную функцию легких. При наличии бронхита пока
зано применение отхаркивающих и разжижающих мокроту средств (термопси
са, препаратов йода, алтейного корня и др.), а при наличии признаков бронхоспаз
ма -  и бронхолитических препаратов. Особенно эффективны при этом препараты 
пуринового ряда (эуфиллин и др.). При наличии вязкой мокроты можно приме
нять также ингаляции протеолитических ферментов (трипсина, лидазы, фибрино- 
лизина и др.).
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Лечение больных с выраженной легочной недостаточностью (ІІ-ІІІ степени) 
проводят в условиях стационара и санаториях специализированного профиля. 
Применяют ингаляции кислорода или гипербарическую оксигенацию. Рекомен
дуется назначение бронхорасширяющих средств и препаратов, снижающих дав
ление в малом круге кровообращения (эуфиллина, папаверина, резерпина и др.). 
Наиболее эффективно внутривенное вливание эуфиллина. При субкомпенсиро- 
ванном и декомпенсированном легочном сердце назначают СГ (коргликон, стро
фантин) в комбинации с препаратами калия и диуретическими средствами (ве- 
рошпироном, фуросемидом, этакриновой кислотой и др.). Для лечения больных 
бериллиозом, багассозом широко применяют преднизолон (по 25 мг/сут) в соче
тании с изониазидом (по 0,6 г/сут) в течение 1—1'/ мес два раза в год.

Профилактика Основой профилактики пневмокониозов являются техничес
кие мероприятия, направленные на снижение уровней запыленности. Важное зна
чение имеет применение эффективных индивидуальных средств защиты орга
нов дыхания от действия пыли. Среди медицинских мероприятий ведущая роль 
принадлежит предварительным и периодическим медосмотрам. Для улучшения 
состояния слизистой оболочки верхних дыхательных путей широко применяют 
влажные ингаляции щелочных, соляно-щелочных теплых растворов или мине
ральных вод. Существенное значение имеет динамическое наблюдение за боль
ными. Периодические обследования лиц, связанных с профессиональной вред
ностью, проводят с помощью крупнокадровой флюорографии.

Прогноз в большинстве случаев неблагоприятный вследствие прогресси
рующего течения заболевания; исключение составляют случаи, при которых 
наблюдается спонтанный или вызванный медикаментозной терапией регресс 
симптомов.

2.8.2. ИДИОПАТИЧЕСКИЙ 
ФИБРОЗИРУЮЩИЙ АЛЬВЕОЛИТ

Идиопатический фиброзирующий альвеолит, или болезнь Хаммена -  Рича 
[Hamman J., Rich А ., 1944], представляет собой прогрессирующий пневмофиб
роз, развивающийся в результате альвеолита неизвестной этиологии. Другие 
формы альвеолитов, в отличие от идиопатического фиброзирующего, имеют 
известные внешние причины.

Эпидемиология. Заболевание относится к редким. В большинстве стран выявля
ются 2-3 случая на 100 ООО жителей в год.

Этиология неизвестна.
Патогенез до конца не изучен. Основными являются нарушения в балансе синте

за и распада коллагена. По неизвестной причине фибробласты, находящиеся в интерсти- 
ции паренхимы легкого, начинают синтезировать избыточное количество коллагена. 
Параллельно с этим может снижаться активность коллагеназы и возрастать -  ингибито
ров коллагеназы. Закономерных сдвигов в системе иммунитета не выявлено, но у мно
гих пациентов повышен уровень ЦИК, выявляются аутоАТ, повышено содержание Т-
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хелперов и снижено Т-супрессоров. Возможно, что иммунные поломки включают в 
патогенез идиопатического фиброзирующего альвеолита аллергические реакции III и IV 
типа.

Патоморфология. Морфологические изменения в начале заболевания или при 
острой его форме характеризуются преобладанием признаков альвеолита: отеком ин- 
терстиция и инфильтрацией межальвеолярных перегородок мононуклеарами и нейтро- 
филами, приводящими к нарушению структуры и функции прилегающих образований 
-  эндотелиальной и альвеолярной выстилок.

Исходом альвеолита является фиброзирование межальвеолярных перегородок, со
четающееся с облитерирующим бронхиолитом и образованием коллагеновых муфт вок
руг капилляров.

Локализацией процесса объясняется основной механизм нарушения функции внеш
него дыхания при идиопатическом фиброзирующем альвеолите -  снижение диффузи
онной способности легких.

Клиническая картина. Женщины заболевают в 3 раза чаще мужчин. При
мерно в У3 случаев идиопатический фиброзирующий альвеолит начинается 
остро, с появления лихорадки, одышки, сухого кашля. У остальных пациентов 
постепенно прогрессируют одышка, сухой кашель, утомляемость.

С прогрессированием одышки нарастают цианоз и тахикардия. Почти у 50% 
пациентов появляется симптом Бамбергера- М ари (см. раздел «Бронхоэкта- 
тическая болезнь»). При перкуссии выявляется укорочение перкуторного зву
ка над областью наибольшего поражения. Фазы вдоха и выдоха укорочены. 
Более чем у половины пациентов выслушивается звучная крепитация, напоми
нающая треск целлофана.

При исследовании крови могут быть выявлены лейкоцитоз, увеличение СОЭ, 
диспротеинемия, гипер-у-глобулинемия. На рентгенограммах определяются 
усиление легочного рисунка и дисковидные ателектазы, сменяющиеся карти
ной крупноячеистой деформации легочного рисунка («сотовое легкое») или 
уменьшением объемов пораженных долей. При исследовании функции внеш
него дыхания выявляется резкое снижение диффузионной способности легких 
при относительно небольших изменениях остальных показателей.

Критерии диагноза. Для подтверждения диагноза необходимо гистологи
ческое исследование биоптатов легкого.

Дифференциальная диагностика проводится с экзогенными альвеоли- 
тами (см.), метастатическим опухолевым поражением легких и диссеминиро
ванным туберкулезом легких.

Лечение. При распознавании заболевания на ранних стадиях, при преобла
дании отека, инфильтрации межальвеолярных перегородок, показаны ГКС (пред
низолон по 40-50  мг/сут) на 3-10 дней, с последующим постепенным, в течение 
6-8  мес, снижением дозы до поддерживающей (2,5-5 мг преднизолона в сутки), 
которую сохраняют до общей продолжительности лечения в 18-20 мес.

При очевидном агрессивном иммунном повреждении паренхимы легких 
(высокие уровни ЦИК, Ig, аутоАТ) назначают азатиоприн по 150 мг/сут с по
степенным снижением суточной дозы до 50 мг, которую сохраняют до 2 лет.
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В стадии интерстициального фиброза небольшие дозы ГКС (15-20 мг пред- 
низолона в сутки) сочетают с D-пеницилламином, назначаемым по схеме: 1-я 
неделя -  0,3 г/сут; 2-я -  0,6 г/сут; 3-я -  1,2 г/сут; затем дозу снижают в обратном 
порядке, с сохранением поддерживающей дозы (0,15-0,3 г/сут) до 2 лет.

Определенные перспективы связаны с выяснением причины болезни. Со
вершенствование терапии во многом определяется уточнением механизмов 
развития болезни, в частности роли альвеолярных макрофагов, осуществляю
щих генерацию различных про- и противовоспалительных цитокинов. Вероят
но, терапия, направленная на более рациональное «управление» цитокинами, 
станет новой основой терапевтических программ фиброзирующего альвеоли- 
та. Прогрессирующее течение и неблагоприятный прогноз идиопатического 
фиброзирующего альвеолита, недостаточная эффективность терапии позволя
ют отнести это заболевание к числу показаний к трансплантации легких.

Профилактика не разработана.
Прогноз: ближайший -  благоприятный при ранней диагностике и раннем 

применении патогенетического лечения; отдаленный -  неблагоприятный, так 
как продолжительность жизни пациентов не превышает 6 лет.

2.8.3. САРКОИДОЗ ЛЕГКИХ
Саркоидоз (греч. стар^, старкост- мясо, плоть; в іб о а -  вид, подобие) -  доб

рокачественное системное заболевание с преимущественным поражением лег
ких, характергізующееся формированием эпителиоидноклеточных гранулем, рас
сасывающихся или трансформирующихся в гиалиновую СТ, и, как правило, не 
приводящих к казеозному некрозу.

Эпидемиология. Наибольшая заболеваемость саркоидозом отмечается в стра
нах Северной Америки и Северной Европы, где она колеблется от 12 до 40 на 100 000 
жителей, наименьшая (единичные случаи) -  в странах Южной Европы и Африки. Жен
щины заболевают в 2 раза чаще мужчин.

Классификация. Наиболее распространенной является классификация саркои- 
доза легких К. Wunn и соавт. (1958), основывающаяся на рентгенологической характерис
тике заболевания:

I стадия- лимфоаденопатия средостения (внутригрудная лимфожелезистая стадия);
II стадия -  очаговые затенения в легочной ткани на фоне усиленного легочного ри

сунка, при уменьшении выраженности лимфоаденопатии средостения (медиастинально- 
легочная стадия); эта стадия подразделяется на подстадии: ІІА -  усиление и сетчатая де
формация легочного рисунка; ІІБ -  двусторонние мелкоочаговые распространенные 
затенения; ИВ -  двусторонние среднеочаговые распространенные затенения; ИГ -  дву
сторонние крупноочаговые распространенные затенения;

III стадия -  распространенный интерстициальный фиброз легочной ткани (хроничес
кий саркоидоз).

Этиология саркоидоза неизвестна. Существуют гипотезы о туберкулезной и вирус
ной этиологии заболевания. Им противоречат неэффективность противотуберкулезной и 
противовирусной терапии и высокая эффективность терапии ГКС.
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Патогенез. Саркоидоз является первично иммунопатологическим заболеванием, 
развивающимся в ответ на неизвестный этиологический агент или антиген. Иммунологи
ческие нарушения характеризуются системным Т-клеточным иммунодефицитом, при
водящим к лимфопении, при увеличении числа Т-лимфоцитов и альвеолярных макрофа
гов в легких (в жидкости бронхоальвеолярного лаважа). В циркулирующей крови повы
шается содержание В-лимфоцитов, IgG, IgM и ЦИК.

Начальным этапом является скопление иммуноцитов (лимфоцитов и макрофагов) и 
клеток, участвующих в воспалении, в паренхиме легких. Функциональная активность 
альвеолярных макрофагов повышается. Они избыточно продуцируют различные меди
аторы, активирующие лимфоциты и фибробласты -  ИЛ 1, фибронектин, фактор роста, 
фактор активации фибробластов, активатор плазминогена, ИФНа и др.

При саркоидозе могут поражаться не только легкие, но и другие внутренние органы 
(почки, печень, сердце, селезенка), различные лимфатические узлы, железы, кости, кожа, 
нервная система; глаза.

Характерное для саркоидоза повышение концентрации в плазме крови АИФ, лизо- 
цима и кальция, а также гиперкальциурия объясняется дисфункцией сосудистого эндо
телия легких, альвеолярных макрофагов и эндокринной активностью клеток, образую
щих гранулемы в легких.

Патоморфология. Начальными патоморфологическими элементами саркоидо
за являются лимфоцитарно-макрофагальный альвеолит и гиперплазия бронхопульмо
нальных лимфатических узлов, возникновение которых объясняют действием гипотети
ческого агента. В последующем активируемые лимфокинами макрофаги трансформи
руются в эпителиоидные клетки, очаги скопления которых, вместе с единичными 
гигантскими клетками Лангханса, образуют саркоидную гранулему. Гранулема подвер
гается гиалинизации и склерозу или рассасывается без следа. Склерозирование или гиа- 
линоз лимфатических узлов приводят к локальному нарушению лимфооттока, в зоне 
которого развивается локальный лимфогенный пневмофиброз.

Клиническая картина. Клинические проявления зависят от стадии сар
коидоза и остроты процесса.

В I стадии саркоидоза (внутригрудная лимфожелезистая стадия) у полови
ны пациентов заболевание выявляется по определяемому на рентгенограмме 
или флюорограмме двустороннему увеличению теней корней легких, при от
сутствии других симптомов. Для подострого начала характерны субфебрили
тет, ноющие боли за грудиной и в межлопаточном пространстве, артралгии. 
Острое начало саркоидоза характеризуется развитием синдрома Лефгрена (ги- 
перпирексия, лучезапястная и межфаланговая артралгия, узловатая эритема).

Выявляемое рентгенологически двустороннее увеличение корней легких 
является следствием увеличения прикорневых (бронхопульмональных) лимфа
тических узлов, достигающих 3-5  см в диаметре и имеющих четкие полицик- 
лические контуры.

Во II стадии (медиастинально-легочной) у части пациентов отсутствуют 
субъективные симптомы при наличии характерных рентгенологических при
знаков, однако чаще всего заболевание проявляется кашлем, одышкой, болями 
в грудной клетке. Учащаются внелегочные проявления саркоидоза. Характер
но присоединение к легочным проявлениям саркоидоза паротита с увеитом или
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иридоциклитом (синдром Хеерфорда), саркоидоза костей (кистоподобный ос
тит Морозова -  Ю нглинга -  Пертеса).

На рентгенограммах, наряду с увеличенными прикорневыми лимфатичес
кими узлами или без их увеличения, определяется почти симметричный круп
но- или мелкопетлистый рисунок в прикорневых, нижнемедиальных и(или) суб
кортикальных отделах легких, появляющийся вследствие развития лимфоген
ного пневмофиброза. На этом фоне выявляются множественные рассеянные 
или сливающиеся мелкоочаговые тени. В лимфатических узлах выявляются 
линейные или овальные кальцинаты.

ВIII стадии (хронический саркоидоз), несмотря на выраженную диссемина- 
цию процесса по средним и нижним отделам легких, развитие пневмосклероза и 
эмфиземы легких, до 25% пациентов жалоб не предъявляют, но в большинстве 
случаев периодические обострения проявляются продуктивным кашлем, одыш
кой, болями в грудной клетке и суставах и формированием в различные сроки от 
начала заболевания типичных физикальных признаков ХОБ (см.) и ЛС (см.).

В этой стадии на рентгенограммах выявляются признаки пневмофиброза и 
эмфиземы легких, на фоне которых выявляются множественные тени очагово
го пневмосклероза в виде крупных, неправильной формы, конгломератов, а так
же участки буллезной эмфиземы и признаки бронхоэктазий.

При биохимическом лабораторном исследовании крови выявляется харак
терное для саркоидоза повышение концентрации в плазме крови АПФ, лизоци- 
ма и кальция. При исследовании мочи -  гиперкальциурия.

Критерии диагноза. Диагноз саркоидоза может считаться установлен
ным, если в биоптатах внутригрудных лимфатических узлов или легкого обна
ружены его специфические признаки; при выявлении характерной рентгеноло
гической картины может быть установлен вероятный диагноз саркоидоза.

Лечение. Базисными препаратами являются ГКС. Преднизолон назнача
ют в дозе 20-40 мг/сут на 3 -4  мес, с последующим постепенным снижением 
дозы до 5-10 мг/сут, которую сохраняют в течение 3 -4  мес. При наличии про
тивопоказаний к назначению ГКС применяют НПВП (индометацин по 75 мг/ 
сут, нимесулид по 200 мг/сут), делагил по 250 мг/сут, витамин Е по 100 мг/сут, 
натрия тиосульфат ежедневно в/в по 10 мл 30% раствора. При гиперергической 
туберкулиновой реакции, обнаружении микобактерий туберкулеза в мокроте 
или выявлении на рентгенограммах легких очагов или инфильтратов базисная 
терапия обязательно дополняется противотуберкулезными препаратами (ме- 
тазид по 1 г/сут, рифампицин по 0,6 г/сут, этамбутол по 25 мг/кгхсут).

Лечение, начатое в I стадии заболевания, приводит, в большинстве случаев, к 
излечению. При позднем начале лечения (во ІІ-ІІІ стадии) вероятны рецидивы и 
прогрессирование заболевания, приводящие к развитию пневмофиброза и ЭЛ.

Профилактика не разработана.
Прогноз при своевременной диагностике и лечении саркоидоза легких бла

гоприятный. Течение не леченного саркоидоза легких в большинстве случаев 
постепенно или волнообразно прогрессирующее, хотя во многих случаях на
блюдается спонтанная ремиссия.
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2.9. РЕСПИРАТОРНЫЙ 
ДИСТРЕСС-СИНДРОМ ВЗРОСЛЫХ
і

Респираторный дистресс-синдром взрослых (РДСВ) -  поражение легких, 
вызываемое различными повреждающими веществами, накапливающимися в 
крови при некоторых заболеваниях (состояниях). Синонимами этого термина яв
ляются термины: «синдром влажных легких», «синдром шоковых легких» и др.

Среди многих значений английского слова «дистресс» в данном случае подразуме
ваются такие, как утомление, истощение, слабость, т. е., образно говоря, синдром дыха
тельного истощения.

Респираторным дистресс-синдромом обозначают два патологических состояния, 
одно из которых относится к недоношенным новорожденным, другое -  к взрослым.

В отличие от респираторного дистресс-синдрома взрослых, респираторный дист
ресс-синдром недоношенных новорожденных является следствием первичного дефици
та сурфактанта.

Эпидемиология РДСВ достоверно не известна. Вероятно, он составляет до полови
ны тех состояний, которые обозначают как послеоперационная пневмония, септическая 
пневмония.

Этиология. Причиной РДСВ может быть любое заболевание, при котором в крови 
имеется высокая концентрация бактериальных токсинов и(или) эндогенных биологически 
активных веществ (лейкотриенов, фактора активации тромбоцитов, тромбоксана, фермен
тов и т.д.), провоцирующих воспалительные реакции. Самая частая причина РДСВ -  сеп
сис, особенно при абдоминальной локализации ворот инфекции. Другие причины -  мно
гократные переливания крови, утопление, травмы, особенно множественные, ушиб лег
кого, аспирация желудочного содержимого, передозировка лекарственных средств. В основе 
РДСВ лежит повреждение эндотелия легочных капилляров и альвеолярного эпителия. Про
ницаемость альвеолярно-капиллярной мембраны резко повышается; плазма, нейтрофи- 
лы и эпителиальные клетки заполняют альвеолы и дыхательные пути, препятствуя газооб
мену и снижая податливость легких, возрастает работа дыхания, развивается дыхательная 
недостаточность. Летальность РДСВ в 80-е годы превышала 60%, в последнее время она 
снизилась до 40%. Можно полагать, что уязвимость легких имеет генетическую природу.

Патогенез. Патогенные вещества, циркулирующие с кровью, вызывают распрост
раненное повреждение эндотелия легочных капилляров, проницаемость которых резко 
повышается. Начинается асептический воспалительный отек интерстиция легких, наруша
ющий диффузию газов и одновременно активирующий синтез хемотаксических факторов 
лимфоцитами, макрофагами и тучными клетками. Хемотаксические факторы привлека
ют из циркулирующей крови в зону воспалительного отека лейкоциты, преимущественно 
гранулоцитарные, что приводит к массивной клеточной инфильтрации паренхимы легких.

В поврежденной паренхиме нарушается синтез сурфактанта. Его дефицит нарушает эла
стические свойства легочной ткани, приводит к ее коллабированию, проявляющемуся появ
лением дистелекгазов и дисковидных ателектазов. К нарушениям диффузии газов присоеди
няется альвеолярное шунтирование крови (перфузия через невентилируемые зоны). Разви
вается острая дыхательная недостаточность с гипоксемией, гиперкапнией и легочной 
артериальной гипертензией.
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Необходимо помнить, что развивающийся при РДСВ легких отек является воспали
тельным, а не кардиогенным, а также то, что воспалительный отек интерстиция легких и 
клеточная инфильтрация не являются пневмоническими: в легких при РДСВ нет возбуди
телей пневмонии.

Патоморфологически РДСВ неотличим от любой банальной пневмонии. Единствен
ным морфологическим отличием его от пневмонии является отсутствие в паренхиме 
легких возбудителей пневмонии.

Клиническая картина РДСВ складывается из симптомов основного за
болевания, способного привести к его развитию, и появляющейся на его фоне 
острой дыхательной недостаточности.

Первый признак начинающегося РДСВ -  появление на фоне основного за
болевания учащенного дыхания (тахипноэ), которое вначале пациент не ощ у
щает, а в последующем воспринимает как одышку, медленно нарастающую до 
выраженной. В это время к одышке присоединяется кашель с отделением сли
зистой или кровянистой мокроты, появляется диффузный цианоз, в легких пер- 
куторно и пальпаторно определяются зоны уплотнения паренхимы, выслуши
ваются влажные хрипы и крепитация. На рентгенограммах грудной клетки на 
фоне выраженного усиления бронхососудистого рисунка легких определяются 
множественные тени разных размеров и различной интенсивности с размыты
ми контурами, часто сливающиеся между собой.

В крови выявляются гипоксемия, гиперкапния, ацидоз и признаки гиперкоагу
ляции. Другие лабораторные показатели не имеют характерных особенностей, а 
лишь отражают изменения, характерные для основного заболевания (состояния).

Диагноз. Американо-европейская согласительная конференция определяет 
РДСВ как состояние, при котором: 1) имеются двусторонние легочные инфиль
траты, 2) отношение pa0 2/F .0 2<200, 3) исключен кардиогенный отек легких. 
Рентгенологически выявляют диффузные инфильтраты в легких при нормаль
ном легочном рисунке и тени сердца.

Плевральный выпот для РДСВ сам по себе не характерен, однако может 
быть обусловлен сопутствующей патологией. Для исключения кровотечения и 
острой эозинофильной пневмонии и получения материала для микробиологичес
кого исследования проводят бронхоальвеолярный лаваж. Основой верификации 
РДСВ является констатация увеличения, по сравнению с исходной, частоты ды
хания у пациента из угрожаемого контингента (см. подраздел «Этиология»). Ди
агностика РДСВ в стадии развернутой клинической картины считается поздней.

Дифференциальная диагностика РДСВ должна проводиться с другими 
диссеминированными поражениями легких, при которых имеются собственные 
причины, и нет того заболевания (состояния), при котором он может развиться. 
Большее значение имеет дифференциальная диагностика РДСВ и распростра
ненных многоочаговых пневмоний, вероятных при септических состояниях. По
ложительные результаты посева крови свидетельствуют в пользу метастати
ческих пневмоний при сепсисе.

В сомнительных случаях следует считать возможным одновременное раз
витие как метастатической септической пневмонии, так и респираторного дис
тресс-синдрома.
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Лечение РДСВ преследует цель устранить гипоксию, избежав кислород
ного отравления и баротравмы. До получения результатов микробиологическо
го исследования можно начать эмпирическую антибактериальную терапию.

Методом выбора для борьбы с РДСВ является вспомогательная искусст
венная вентиляция легких в режиме повышенного давления в конце выдоха. Она 
позволяет поддерживать достаточную оксигенацию крови при не слишком высо
кой F i0 2, уменьшить выраженность коллабирования легких и, тем самым, выра
женность альвеолярного шунтирования крови. Рекомендуют следующие режи
мы: ИВЛ с обратным соотношением длительности вдоха и выдоха, ИВЛ с уп
равляемым давлением, высокочастотная ИВЛ, жидкостная вентиляция перфтор- 
утеродом; применяют, кроме того, экстракорпоральную мембранную оксигенацию.

Оксигенотерапия при РДСВ необходима, но применение ее в качестве моно
терапии не только неэффективно, но, при использовании высоких концентраций 
кислорода, окисляющих сурфактант, способствует его прогрессированию.

Кортикостероиды и НПВС в остром периоде РДСВ (первые 72 ч) неэффек
тивны, то же касается ингаляций сурфактанта. Профилактическое применение 
антиоксидантов (ацетилцистеин) и ингибиторов 5-липоксигеназы и тромбок- 
сансинтетазы (кетоконазол) в группе риска РДСВ (прежде всего при сепсисе) 
дало обнадеживающие результаты, которые, однако, требуют подтверждения 
в более широких испытаниях. Ингаляции окиси азота снижают давление в ле
гочной артерии и улучшают оксигенацию крови, хотя и не у всех больных. Для 
уменьшения ацидоза вводят 4% раствор натрия гидрокарбоната в/в под конт
ролем КОС крови, гиперкоагуляции -  реополиглюкин, пентоксифиллин, НМГ 
(фраксипарин, эноксапарин) и другие препараты.

Профилактика РДСВ заключается в своевременном и адекватном лече
нии заболеваний, при которых он может развиться.

П рогноз зависит от своевременности диагностики, но в большинстве слу
чаев неблагоприятный: при ранней диагностике летальность удается снизить 
до 60%; при поздней диагностике летальность превышает 90%.

2.10. ИНФЕКЦИОННАЯ ДЕСТРУКЦИЯ ЛЕГКИХ
Инфекционной деструкцией легких (ИДЯ) называют патологический про

цесс, характеризующийся некрозом и распадом паренхимы легкого в результа
те воздействия патогенных микроорганизмов.

Классификация. ИДЯ бывает:
1) специфическая: туберкулезная -  очаговый и инфильтративный туберкулез легких с 

распадом; кавернозный и фиброзно-кавернозный туберкулез легких; казеозная пневмония; 
микотическая, возможна при микозах легких; наиболее частой причиной микозной ИДИ 
является аспергиллез (см.), реже -  кандидоз легких, вызываемый грибами рода Candida; 
криптококкоз легких (Cryptococcus neoformans); северо-американский бластомикоз легких 
(Blastomyces dermatitidis); паракокцидиоидоз (Paracoccidioides brasiliensis) и другие, более 
редкие, формы микозов легких; сифилитическая -  приобретенный гуммозный сифилис
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легких; паразитарная -  токсоплазмоз легких, вызываемый Toxoplasma gondii; амебиаз 
легких (амебный абсцесс легкого), вызываемый Entamoeba histlytica; парагонимоз легких, 
вызываемый легочной двуусткой (Paragonimus westermani); изредка -  другой паразитар
ной этиологии;

2) неспецифическая, вызываемая банальной бактериальной флорой (стафилококком, 
стрептококком, анаэробами и другими бактериями), двумя основными формами кото
рой являются: острый абсцесс легкого; гангрена легкого.

Пациенты со специфической ИДЛ концентрируются и лечатся в условиях специали
зированных отделений стационаров (туберкулезных, микологических, дерматовенеро
логических и инфекционных). Врачи общей практики должны своевременно ее диагно
стировать и передавать специалистам.

Больных с неспецифической ИДЛ (абсцесс или гангрена легких) лечат терапевты и 
хирурги стационаров общего или пульмонологического профиля, и поэтому подроб
ные знания об особенностях этих двух форм инфекционной деструкции легких необхо
димы каждому врачу.

2.10.1. ОСТРЫЙ АБСЦЕСС ЛЕГКОГО
Острый абсцесс легкого -  гнойное расплавление паренхимы легкого, огра

ниченное пиогенной мембраной.
Э пидем иология. Заболеваемость острым абсцессом легких обратно пропорци

ональна уровню жизни; в цивилизованных странах она невысокая, исчисляется десятка
ми, или менее того, случаев за год, вплоть до описания случаев острого абсцесса легких 
как казуистических; в развивающихся странах заболеваемость на два-три порядка выше. 
Летальность при остром абсцессе легкого достигает 10%, преимущественно за счет слу
чаев заболевания лиц, страдающих алкоголизмом, наркоманией, иммунодефицитными 
состояниями.

Классификация. Острые абсцессы легкого разделяются по: 1) этиологии (указыва
ется возбудитель);2) патогенезу (бронхогенные, гематогенные, травматические, лимфо- 
генные);3) отношению к корню легкого (центральные, периферические)^) локализации 
(сегмент, сегменты, право- или левосторонние).

Вариантами течения острого абсцесса легкого являются: абсцедирующая пневмония 
(постепенное, прогрессирующее расплавление паренхимы легкого в зоне пневмоничес
кого инфильтрата с формированием обычно мелких воздушных полостей, постепенно 
сливающихся между собой); гангренозный абсцесс (начало заболевания -  по типу гангре
ны легкого, с формированием на каком-либо его этапе пиогенной мембраны вокруг зоны 
некроза); в педиатрической практике термин, вынесенный в заголовок (инфекционная 
деструкция легких), применяется для обозначения случаев развития множественных 
прогрессирующих абсцессов легких.

Этиология. Заболевание вызывается гноеродной флорой (чаще стафилококком) 
или анаэробами.

Патогенез. Наиболее частые пути инфицирования -  бронхогенный (аспирацион- 
ный- аспирация желудочного содержимого, слизи, крови, инородных тел), особенно ха
рактерный для алкоголиков, лиц с поражением ЦНС, находящихся в коматозном состоя
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нии или под наркозом, и ингаляционный -  попадание патогенной микрофлоры в респира
торные отделы при дыхании. Источником патогенной микрофлоры в обоих случаях могут 
быть кариозные зубы, где она гнездится. Реже встречаются гематогенные, лимфогенные и 
травматические пути инфицирования.

Острый абсцесс легкого начинается либо с нагноения дистальнее блокированного 
бронха, либо с пневмонического инфильтрата, в центре которого паренхима подвергает
ся гнойному расплавлению.

Патоморфологически определяется полость, содержащая гной и детрит (при дрени
рованном остром абсцессе легкого -  и воздух), отграниченная от здоровой ткани пиоген- 
ной мембраной, образованной грануляционной тканью, валом клеточной инфильтрации 
и соединительнотканной капсулой. Важнейшей морфологической особенностью остро
го абсцесса легкого, отличающей его от гангрены легкого, является грануляционная ткань, 
т.е. сохраненная вокруг зоны распада микроциркуляция. При дренированном остром 
абсцессе легкого в пиогенной мембране обнаруживается проходящий сквозь нее бронх с 
расплавленной стенкой, своим просветом открывающийся в полость абсцесса.

К линическую  картину острого абсцесса легкого обычно описывают, 
как складываю щ ую ся из двух этапов -  до вскрытия полости абсцесса и пос
ле него. Более рациональным следует считать выделение трех этапов болез
ни: пневмонического, бронхитического и полостного.

В первом периоде имеются все типичные симптомы пневмонии, но назна
ченное лечение либо неэффективно, и тогда симптоматика абсцедирования 
появляется при прогрессировании пневмонии, либо эта симптоматика появля
ется после кратковременного улучшения. Характерны прогрессирующая гной- 
но-резорбтивная лихорадка, профузные поты, боли в грудной клетке на сторо
не поражения. При обширном или многоочаговом поражении легких возмож
на дыхательная недостаточность.

Во втором периоде (обычно на 2-й неделе от начала заболевания), когда 
начинается гнойное расплавление стенки бронха, проходящего через полость 
острого абсцесса легкого или, чаще, касательно к пиогенной его мембране, 
отделяющаяся мокрота приобретает дурной запах, ощущаемый и при дыхании 
больного.

Третий период, совпадающий с началом опорожнения гнойника через дре
нирующий бронх, характеризуется обильным, часто «полным ртом», отделени
ем мокроты с неприятным гнойным или гнилостным запахом. Температура тела 
пациента снижается, общее состояние быстро улучшается, прогрессивно умень
шаются характерные для первого периода симптомы, в проекции абсцесса лег
кого выслушивается амфорическое дыхание. При редком, но все же иногда 
случающемся прорыве острого абсцесса легкого в полость плевры развивает
ся картина смертельно опасного плевропульмонального шока, появляются сим
птомы пиопневмоторакса, подкожной и медиастинальной эмфиземы, требую
щие экстренных хирургических мероприятий.

Осложнениями острого абсцесса легкого могут быть эмпиема плевры, пи- 
опневмоторакс, медиастинальная и подкожная эмфизема, легочное кровотече
ние, сепсис, бактериемический шок, вторичные очаги деструкции легкого, ме
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тастатический абсцесс мозга. При купировании острого абсцесса с сохранени
ем в легком остаточной полости возможны рецидивы заболевания, свидетель
ствующие о формировании хронического абсцесса легкого.

Диагностика. Особенности клинической симптоматики до прорыва абс
цесса- прогрессирующая гнойно-резорбтивная лихорадка на фоне прогресси
рующей пневмонии, документированной рентгенограммой; после прорыва -  
отделение зловонной мокроты из полости в легком, определяемой на рентгено
грамме, или развитие пиопневмоторакса.

Полость абсцесса хорошо видна на рентгенограмме, однако следует иметь в 
виду, что подобные полости образуются при множестве заболеваний (туберку
лез, актиномикоз, рак, лимфома, васкулиты, септическая эмболия, ТЭЛА с ин
фарктом легкого). Проводят посев мокроты на микобактерии и грибы, ставят 
туберкулиновую пробу. При подозрении на опухоль или инородное тело показана 
бронхоскопия.

В анализах крови при остром абсцессе легкого выявляется гиперлейкоцитоз, 
резкий сдвиг в лейкоцитарной формуле крови влево, токсическая зернистость 
нейтрофилов, резко выраженные острофазовые реакции, возможна анемия.

Патологические изменения в биохимических анализах крови и анализах мочи 
при остром абсцессе легкого не являются обязательными признаками самостоя
тельного патологического состояния других внутренних органов, а могут быть 
следствием тяжелой токсемии и исчезают при излечении основного заболева
ния.

Особое значение имеет исследование мокроты, которое позволяет устано
вить характер бактериальной флоры, вызвавшей развитие абсцесса легкого, и, 
что особенно важно, исключить или выявить специфическую этиологию инфек
ционной деструкции легких.

На рентгенограммах в первом и втором периодах определяется массивное 
затенение с нечеткими контурами (пневмоническая инфильтрация); после дрени
рования абсцесса через бронх выявляется полость с толстыми, инфильтрирован
ными стенками, содержащая жидкость с горизонтальным уровнем, а при проры
ве абсцесса легкого в плевру -  свободная жидкость и газ в плевральной полости.

Дифференциальная диагностика острого абсцесса легкого с заболе
ваниями, относящимися к специфической ИДЛ, проводится путем анализа кли
нической картины и тщательных повторных исследований мокроты для выяв
ления вероятных специфических возбудителей. Дифференциальная диагнос
тика с ган грен ой  легкого  обы чн о не п р ед став л яет  затрудн ен ий  и з-за  
распространенного и прогрессирующ его характера течения последней. При 
раке легкого, протекающего с распадом, в мокроте и биоптате, полученном 
при фибробронхоскопии, в отличие от абсцесса легкого, выявляются опухоле
вые клетки.

Лечение острого абсцесса легкого проводится только в стационаре. П а
циенты нуждаются в тщательном уходе и высококачественном питании, обес
печивающем достаточное количество белков, жиров, углеводов и витаминов.
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Постуральный дренаж пораженного сегмента способствует оттоку содер
жимого абсцесса. Назначают бензилпенициллин, 1,5-2 млн ед в/в каждые 4 ч, 
или клиндамицин в/в (он действует несколько быстрее).

При уточнении характера микрофлоры и ее чувствительности к антибакте
риальным препаратам проводят коррекцию терапии по тем же правилам, что и 
при пневмонии (см.). Антибактериальную терапию необходимо проводить до 
тех пор, когда исчезнет отделение гнойной мокроты, исчезнут острофазовые 
реакции крови, а рентгенограмма легких покажет исчезновение полости гной
ника и воспалительной инфильтрации вокруг него.

При остром абсцессе легкого, вызванном стафилококком, вводят антиста- 
филококковый у-глобулин по 3 -7  мл в/м (в тяжелых случаях -  до 20-50 мл 
в/в) ежедневно, в течение 5-7  дней. Пациентам с иммунодефицитом назнача
ю т иммунокорректоры -  тималин в/м по 10-30 мг в 0,25% растворе новокаи
на в течение 5-20 дней, Т-активин по 40-100 мг п/к в течение 5 -7  дней.

Для борьбы с синдромом ДВС крови в/в вводят гепарин в дозе не менее 20 000 
ЕД/сут.

Для коррекции нарушений метаболизма, восстановления объема циркулиру
ющей плазмы и уменьшения интоксикации в/в вводят не менее 2 л/сут различ
ных растворов: реополиглюкина, гемодеза, натрия гидрокарбоната (200-300 мл 
4—5% раствора), растворов аминокислот, глюкозы (25-40%  раствор с добавле
нием электролитов, инсулина, аскорбиновой кислоты); в/м -  растворов тиами
на, рибофлавина, цианокобаламина, ретаболила. Активность оксигенотерапии 
определяется выраженностью гипоксемии.

При развитии анемии необходимы трансфузии одногруппной крови.
Эффективно уменьшают интоксикацию гемосорбция и ультрафиолетовое 

облучение аутокрови.
Для улучш ения бронхиального дренажа назначают бронхоспазмолитичес

кие препараты и эндоскопические санации с внутрибронхиальным введением 
антисептиков (диоксидин по 10 мл 1% раствора), антибиотиков, ферментов.

При развитии осложнений проводится их соответствующее, включая хирур
гическое, лечение.

Профилактика острого абсцесса легкого заключается в своевременном и 
адекватном лечении пневмоний, а также в повышении состояния иммунитета и 
качества медицинского обслуживания. Важным способом профилактики абс
цессов легких является санация полости рта.

П рогноз при остром  абсцессе легкого при неосложненном течении и 
адекватном лечении благоприятный. В большинстве случаев в течение 4-6 
нед, считая от времени прорыва абсцесса в бронх, происходит спадение по
лости и наступает выздоровление с формированием локального пневмоскле
роза или остаточной полости на месте абсцесса. В 15-20%  случаев требует
ся оперативное вмеш ательство. При развитии осложнений выздоровление 
становится сомнительным.
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2.10.2. ГАНГРЕНА ЛЕГКОГО

Гангрена легкого является медицинским парадоксом по той причине, что она 
вызывается анаэробами в самом аэрируемом органе -  легком. Для того чтобы 
она развилась, в легком должны появиться условия для развития анаэробов.

Гангреной легкого н азы ваю т прогрессирующий ихорозный (гнилостный) 
распад легочной ткани, не склонный к отграничению.

Эпидемиология. Гангрена легкого встречается примерно в 10-20 раз реже, 
чем абсцесс легкого.

Классифицируется гангрена легкого по локализации и обширности (сег
мент, доля, все легкое) поражения.

Этиология. Гангрену вызывают неклостридиальные анаэробы.
Патогенез. Начальным этапом патогенеза гангрены легкого является любая более 

или менее массивная пневмония, в фокусе которой имеются полностью безвоздушные 
участки, в них возможно размножение анаэробной микрофлоры. Вероятным источником 
анаэробов, попадающих в легкое при дыхании, могут быть кариозные зубы; другим источ
ником могут быть аспирированные рвотные массы.

При размножении анаэробов в пневмоническом фокусе развивается прогрессирую
щий некроз легочной ткани как под непосредственным действием бактериальных экзо
токсинов, так и в результате развития вызываемых ими тромбозов сосудов в зоне пораже
ния, что увеличивает зону некроза, по которой свободно распространяются анаэробы, 
вызывающие последующие тромбозы, и т.д. Именно тромбозы сосудов в зоне пораже
ния и вокруг нее исключают возможность формирования первой линии демаркации -  
грануляционной ткани, для которой необходима сохраненная микроциркуляция. Но обыч
но роль тромбозов недооценивается, что приводит к ошибкам в лечебной тактике.

Патоморфологически определяется массивный некроз, без четких границ перехо
дящий в окружающую отечную и уплотненную ткань легкого. Пораженные ткани име
ют серовато-зеленый цвет, превращаются в распадающуюся массу с образованием 
множественных полостей неправильной формы, содержащих зловонную жидкость и 
свободные или частично фиксированные секвестры легочной ткани. Появление демар
кационной линии может свидетельствовать о трансформации в нагноение (гангреноз
ный абсцесс).

Клиническая картина. Гангрена легкого всегда имеет тяжелое тече
ние. Ведущими синдромами являются тяжелая гнилостная интоксикация и 
острая дыхательная недостаточность. Выражены боли в грудной клетке при 
дыхании.

Гнилостная интоксикация характеризуется гектической лихорадкой с про- 
фузными потами, сосудистой недостаточностью, отсутствием аппетита, на
рушениями деятельности других внутренних органов. О гнилостном характе
ре процесса свидетельствует отделение при кашле зловонной мокроты, со
держащей секвестры легочной ткани. При стоянии мокрота разделяется на 
три слоя: верхний -  пенистый, жидкий; средний -  серозный; нижний -  обрыв
ки распадающейся легочной ткани.

Острая дыхательная недостаточность достигает II или, чаще, III степени.
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Перкуторно в начале заболевания определяется тупость в проекции зоны 
поражения, площ адь которой быстро увеличивается; затем на фоне тупости 
появляю тся участки более высокого звука вследствие образования полостей. 
Болезненность при перкуссии (симптом Зауэрбуха) и пальпации (симптом 
Кисслинга) над зоной поражения свидетельствует о вовлечении в процесс 
плевры (ихорозный плеврит). В первые дни пальпаторно определяется уси
ленное голосовое дрожание, сочетающееся с бронхиальным дыханием. За
тем, при образовании полостей, и голосовое дрожание, и дыхательные шумы 
резко ослабеваю т вследствие выключения пораженной зоны из дыхания.

Диагностика. Для гангрены легкого характерно появление при обширной, 
прогрессирующей пневмонии симптомов ихорозной (гнилостной) деструкции лег
кого.

Лабораторные исследования выявляют еще более выраженные, чем при аб
сцессе легкого, изменения клинического анализа и биохимических показателей 
крови.

Бактериологическое исследование мокроты при гангрене легкого неинфор
мативно, если оно проводится обычными методами. Так как анаэробы в воз
душной среде не растут, то при обычном посеве мокроты их роста не будет. 
Поэтому необходимо делать посевы материала в жидкие среды под слой рас
тительного масла. Наряду с этим необходима бактериоскопия мокроты, окра
шенной по Граму, при которой обнаруживаются спиралевидные и веретенооб
разные формы бактерий, характерные для анаэробов.

Рентгенологически определяется массивная инфильтрация без четких гра
ниц, занимающая одну-две доли или больше, с появлением на ее фоне множе
ственных сливающихся полостей неправильной формы.

Дифференциальную диагностику обычно проводить не требуется из-за 
уникально быстрого утяжеления состояния пациента вследствие нарастающей 
гнилостной интоксикации и дыхательной недостаточности. Формально диффе
ренциальная диагностика проводится с абсцессом легкого по характерным для 
него признакам: стадийность заболевания, гнойный характер процесса, харак
терная рентгенологическая картина.

Л ечение гангрены легкого проводится только в стационаре, желательно -  
в отделении гнойной торакальной хирургии.

Больш ое значение, как и при абсцессе легкого, имеют тщательный уход 
за больными и высококачественное питание. Однако отказ от еды вследствие 
отсутствия аппетита требует применения парентерального питания, доста
точного как по энергетической ценности, так и по количеству углеводов, бел
ков (аминокислот), липидов и витаминов. Парентерально назначают и анаболи
ческие гормоны.

Начальная антибактериальная терапия заключается в назначении пеницил
лина в дозе 20-50  млн ЕД/сут и метронидазола (флагила) 1,5-2 г/сут в/в.

Сочетание этих двух препаратов, примененных в высоких дозах, наиболее 
эффективно при анаэробной инфекции, в частности, при гангрене легкого.
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Если эффект от антибактериального лечения все же недостаточен, то пос
ле уточнения характера микрофлоры и ее чувствительности к антибактериаль
ным препаратам проводят коррекцию терапии.

В остальном консервативное лечение гангрены легкого такое же, как и при 
остром абсцессе легкого (см.), но требует большей интенсивности и больших 
доз препаратов.

Для борьбы с синдромом ДВС крови доза гепарина, в отличие от острого 
абсцесса легкого, должна составлять не менее 40 ООО ЕД/сут для взрослого 
пациента, несмотря на кровохарканье.

Консервативное лечение гангрены легкого можно считать успешным, если 
удалось перевести ее в состояние, называемое «гангренозный абсцесс» (см. 
подраздел «Острый абсцесс легкого»). Обычно полость такого хронического 
абсцесса настолько велика, что он самостоятельно спасться не может, и при 
стабилизации состояния проводят плановую операцию по резекции пораженно
го участка легкого.

Попытки экстренного хирургического лечения при неэффективности консер
вативного обычно неудачны.

Профилактика гангрены легкого и абсцесса легкого (см.) идентичны.
Прогноз всегда неблагоприятный: в половине случаев удается добиться 

трансформации заболевания в хронический гангренозный абсцесс, требующий 
оперативного лечения, в остальных случаях заболевание заканчивается смер
тью больного.

2.11. ПЛЕВРАЛЬНЫЙ ВЫПОТ,
ПЛЕВРИТ С ВЫПОТОМ

Мы сознательно назвали настоящую главу так, как она звучит в документе 
ВОЗ (МКБ 10-й пересмотр). Иначе пришлось бы объяснять, почему нарушен 
стиль изложения и почему нозология уступает место синдрому.

Традиционно изучение заболеваний плевры начинают с плевритов -  воспалитель
ных поражений плевры с накоплением экссудата. При таком подходе меньше внимания 
уделяют другим плевральным выпотам, которые рассматривают лишь как группу состо
яний, требующих дифференциальной диагностики. В то же время практически тожде
ственная клиническая картина (за исключением, причем необязательным, болевого син
дрома) позволяет дать общую клиническую картину плевральных выпотов.

Плевральным выпотом называют жидкость, накапливающуюся в плевральной поло
сти в избыточном количестве.

Эпидемиология. Плевральные выпоты возникают очень часто. Достоверная ча
стота их возникновения, как осложнений, не известна вследствие полиэтиологичности, 
затрудняющей статистический учет. При пневмониях плевральные выпоты возникают в 
30-40% случаев заболевания, потребовавших госпитализации.

Классификация.
-  Гидроторакс: плевральный выпот, появившийся в результате невоспалительной 

транссудации, при повышении гидростатического давления в капиллярах (например, при
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сердечной недостаточности) и при снижении онкотического давления плазмы (при циррозе 
печени).

-  Плеврит: образование воспалительного экссудата из-за повышения проницаемости 
капилляров или нарушения лимфатического оттока (опухоли, инфекции, воспаление, 
травма). Гнойный плеврит, характеризующийся положительным результатом посева 
плеврального выпота, содержанием лейкоцитов выше 15х 1 оЯ/гг и содержанием белка выше 
30 г/л, носит название эмпиема плевры. Другие плевриты, называемые по характеру 
экссудата (серозный, фибринозный, геморрагический и их комбинации). Для фибри
нозного плеврита в отечественной литературе принят термин «сухой плеврит», однако 
надо понимать, что сухих экссудатов не бывает, и обилие фибрина в нем обусловлено 
сохраненной резорбцией жидкой части экссудата. По-видимому, этот термин может 
использоваться как идиома, но в официальной документации желательно использование 
термина «фибринозный плеврит».

-  Хилоторакс -  плевральный выпот, появившийся в результате блокады или травмы 
лимфатического грудного протока с истечением лимфы в плевральную полость.

-  Гемоторакс (наличие в плевральной полости чистой крови) развивается при 
кровотечении в плевральную полость. Он возникает при травматических, в том числе 
ятрогенных, повреждениях грудной клетки, и очень редко бывает следствием опухолевого 
поражения и ТЭЛА. Гемоторакс необходимо отличать от геморрагического (чаще -  серозно
геморрагического) плеврита, при котором кровь примешивается к экссудату, и поэтому 
гематокритное число экссудата при геморрагическом плевральном выпоте не превышает 
0,25.

Одновременно с экссудатом в плевральную полость может попасть воздух. В таких 
случаях употребляют комбинированные термины -  пневмоплеврит, пиопневмоторакс, 
гемопневмоторакс и т.д.

Указание стороны накопления плеврального выпота (правосторонний, левосторон
ний) без других уточнений подразумевает наличие свободной жидкости. При наличии 
осумкования, что бывает при плеврите, дополнительно указывают его локализацию (меж- 
долевой, костальный, диафрагмальный и т.д.).

Этиология. В большинстве случаев появление плеврального выпота расценивает
ся как осложнение какого-либо заболевания, которое считается причиной выпота.

Этиология плевральных выпотов наиболее полно представлена в приводимой ниже 
классификации Ричарда Лайта [Light R., 1983].

1. Транссудативные плевральные выпоты: застойная (хроническая) сердечная недо
статочность; цирроз печени; ВНС; перитонеальный диализ; ГН; микседема; эмболия 
легочной артерии; саркоидоз.

2. Экссудативные плевральные выпоты: А. Новообразования (метастазы, мезотелиома). 
Б. Инфекционные заболевания (туберкулез; бактериальные, грибковые, паразитарные и 
вирусные инфекции). В. Эмболия легочной артерии. Г. Заболевания ЖКТ (панкреатит; 
поддиафрагмальный абсцесс; внутрипеченочный абсцесс; перфорация пищевода; гры
жа диафрагмы). Д. Сосудистые коллагенозы (по терминологии автора, 1983 г.): РА; СКВ; 
волчанка, вызванная лекарственными препаратами; иммунобластная лимфоаденопатия; 
синдром Шегрена; средиземноморская лихорадка; гранулематоз Вегенера. Е. Поражение 
плевры как результат побочного действия лекарственных препаратов: фурадонин; 
дантролен; метизергид; бромокриптин; прокарбазин; метотрексат; практолол. Ж. Прочие
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заболевания и состояния: асбестоз; постперикардэктомический и постинфарктный синдром; 
синдром Мейгса (образование асцита и плеврального выпота у больных с доброкачествен
ной солидной опухолью яичников); синдром желтых ногтей (гипоплазия лимфатических 
сосудов, проявляющаяся желтыми деформированными ногтями, лимфатическим отеком 
и плевральным выпотом); саркоидоз; уремия; панцирное легкое; лучевая терапия; элект
роожоги; закупорка мочеиспускательного канала; травма (включая ятрогенные). 3. 
Гемоторакс. И. Хилоторакс.

Патогенез. Образование экссудативного ПВ обусловлено повышением проница
емости капилляров париетальной плевры, приводящей к увеличению содержания белка 
в плевральной жидкости, либо изменениями плевральной поверхности, приводящими к 
снижению внутриплеврального давления. При длительно существующем плеврите в эк
ссудате накапливаются кристаллы холестерина, и возникает довольно редкий холестери
новый плеврит.

Для накопления транссудата необходимо, чтобы либо повысилось капиллярное 
давление в малом круге кровообращения, либо снизилось онкотическое давление плаз
мы до уровня, когда количество образующейся жидкости превысит количество выво
димой.

Хилоторакс развивается при блокаде опухолью или травматическом разрыве груд
ного лимфатического протока с истечением хилезной жидкости в плевральную полость. 
Гемоторакс является следствием кровотечения в полость плевры, что бывает при трав
мах, реже -  при повреждениях сосудов, возникающих при опухолевом поражении или 
ТЭЛА.

Клиническая картина. При наличии ПВ симптоматика складывается из 
симптомов вызвавшего его заболевания, которых довольно много, и симпто
мов самого ПВ, симптоматика которого достаточно стереотипна.

При появлении ПВ у пациентов появляются три характерные жалобы: боль, 
непродуктивный кашель, одышка.

Болевые ощущения при ПВ свидетельствуют о воспалении париетальной 
плевры, и могут варьировать от чувства тяжести в соответствующей половине 
грудной клетки до сильных болей, мешающих дыханию. Небольшое количе
ство транссудата может не давать болевых ощущений.

Непродуктивный кашель является следствием либо воспаления плевраль
ных листков, либо компрессии стенок бронхов, возникающей при коллапсе па
ренхимы легкого.

Одышка может быть следствием сдавления легкого массивным выпотом 
или ограничения дыхательных движений вследствие болей. Кроме того, она 
может быть связана и с заболеванием, приведшим к развитию плеврального 
выпота.

Физикальное исследование выявляет сглаженность или выбухание межре- 
берных промежутков, ослабление или отсутствие пальпаторно определяемого 
голосового дрожания, укороченный или тупой перкуторный звук и ослабление 
или отсутствие дыхательных шумов при аускультации над областью накопле
ния ПВ. Изменение выраженности этих признаков при изменении положения 
тела является признаком накопления свободной жидкости.
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Описываемые практически во всех учебниках линия Дамуазо и треуголь
ники Раухфуса и Гарлянда характерны только для типично располагающихся 
свободных ПВ.

Важный симптом -  появление жесткого или бронхиального дыхания выше 
верхней границы плеврального выпота. Этот феномен объясняется улучшени
ем проведения дыхательных шумов частично коллабированным легким и не 
является признаком инфильтративных изменений в паренхиме легких.

Ш ум трения плевры, напоминающий хруст снега при ходьбе по нему, возни
кает только при фибринозном плеврите, сопровождающемся выраженными 
болями при дыхании. Этот шум и боли уменьшаются, если происходит накоп
ление свободной жидкости в полости плевры, и могут появиться при рассасы
вании плеврального выпота, если плевральные листки шероховаты вследствие 
выпавшего на них фибрина.

При наличии плеврального выпота возможно смещение средостения в 
здоровую сторону, признаками которого являются определяемое пальпатор- 
но смещение гортани и определяемое при перкуссии смещение границ сердеч
ной тупости.

Клиническая картина э м п и е м ы  плевры характеризуется сочетанием сим
птомов плеврального выпота и гнойно-резорбтивного синдрома в виде тяжелой 
интоксикации, гектической лихорадки и проливных потов.

Г е м о т о р а к с  подозревается тогда, когда у пациента с травмой грудной 
клетки выявляются признаки плеврального выпота.

При х и л о т о р а к с е ,  развивающемся чаще всего в результате опухолево
го процесса, нарушающего лимфоотток, или, реже, травмы, имеются признаки 
плеврального выпота, сочетающиеся с симптомами вызвавшего его заболева
ния. После удаления хилезного плеврального выпота он быстро накапливается 
вновь, что требует повторных торакоцентезов. Так как хилезная жидкость не 
является ни экссудатом, ни транссудатом, а представляет собой лимфу, содер
жащую значительное количество белка, липидов и, что особенно важно, лимфо
цитов, повторные удаления ее приводят к быстрому развитию общего истоще
ния и иммунодефицитного состояния.

Диагностика. Выявление ПВ почти всегда требует дальнейшего обсле
дования.

Рентгенологические признаки ПВ при интактном легком, сохраняющем эла
стическую тягу, появляются при накоплении достаточно большого количества 
жидкости (обычно около 500 мл).

В типичных случаях на прямых рентгенограммах видно затенение боково
го реберно-диафрагмального синуса с верхней границей в виде мениска с вы
пуклостью в сторону синуса. На боковых рентгенограммах выявляется зате
нение переднего и, в большей степени, заднего реберно-диафрагмального си
нусов, а верхняя менискообразная граница затенения выпуклостью обращена к 
диафрагме.

При поражении паренхимы легкого, сопровождающемся изменением элас
тической тяги, а также при образовании плевральных сращений возможно са
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мое разнообразное атипичное расположение ПВ, которые могут быть обнару
жены на рентгенограммах и при меньшем, чем в типичных случаях, количе
стве.

При наличии осумкованного ПВ наиболее информативным методом иссле
дования считается УЗИ. Высокая чувствительность метода позволяет не толь
ко выявлять небольшие количества жидкости (от 10 мл), но и уточнить, являет
ся ли выявленное на рентгенограмме затенение жидкостью, инфильтрацией или 
их сочетанием.

Достоверная оценка характера ПВ возможна после торакоцентеза (плев
ральной пункции), показаниями к которому являются неясная этиология ПВ 
(диагностический торакоцентез) или нарастающая дыхательная недостаточ
ность (лечебный торакоцентез).

Предварительную информацию о характере ПВ дает визуальная ее оценка.
Клейкая, опалесцирующая жидкость характерна для экссудативного ПВ, и 

чаще всего может быть следствием пневмонии, обострения туберкулеза или 
диффузного заболевания СТ.

Прозрачная, с легкой желто-зеленой окраской жидкость обычно характери
зует транссудативный ПВ, причинами которого в большинстве случаев служат 
ХСН, цирроз печени или НС.

Геморрагический ПВ чаще всего встречается при первичном или метаста
тическом раке легкого с поражением плевры, мезотелиоме плевры, ТЭЛА и 
травме грудной клетки (включая ятрогенную).

Молочного вида жидкость характерна для хилоторакса.
Появление в шприце гноя или ихорозной (гнилостной) жидкости позволяет 

диагностировать эмпиему плевры.
При получении серозной жидкости проводят дифференциальную  диагнос

тику между экссудативным и транссудативным плевральный выпотом, для 
чего обычно используют три показателя: относительную  плотность жидко
сти, содержание в ней белка, и пробу Ривальты (итальянец F.Rivalta, патолог, 
родился в 1863 г., пробу предложил в 1895 г.). Проба заключается в том, что 
в цилиндр со 100 мл 2% раствора уксусной кислоты вносят каплю жидкости. 
Помутнение в виде облачка, опускаю щ ееся до дна цилиндра, свидетельству
ет о денатурации серомуцинов и других нестабильных белков, содержащихся 
в эксссудате.

Транссудат характеризуется относительной плотностью 1,015 и ниже, со
держанием белка 30 г/л и меньше, отрицательной пробой Ривальты.

Для экссудата характерны относительная плотность выше 1,015, содержание 
белка больше 30 г/л, положительная проба Ривальты.

У казанны е к р и тер и и  д аю т около  10%  ош и б ок . Б о л ее  то ч н ы м и  и 
современными, хотя и не всегда для нас доступными, являются следующие 
критерии, наличие хотя бы одного из которых говорит об экссудативном 
характере выпота, и не встречаю щ иеся при транссудате [Light R., 1983]:
1) величина отношения содержания белка в плевральной жидкости к содержа
нию его в сыворотке крови более 0,5; 2) величина отношения активности ЛДГ в
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плевральной жидкости к ее активности в сыворотке крови выше 0,6; 3) уровень 
ЛДГ в плевральной жидкости превышает 2/3 величины верхней границы ее 
нормальной активности в сыворотке крови.

Из других лабораторных показателей важное значение может иметь содер
жание в плевральной жидкости глюкозы, уровень которой ниже 3,3 ммоль/л ха
рактерен для плевритов, осложняющих течение одного из четырех заболева
ний: пневмония, злокачественное новообразование, туберкулез, РА.

Высокая активность амилазы в плевральной жидкости характерна для ПВ, 
осложняющего течение панкреатита, но может встречаться и в случаях ПВ, 
вызванного перфорацией пищевода или злокачественным новообразованием.

Если ПВ развился у пациента, страдающего РА или СКВ, то может потре
боваться определение в плевральной жидкости РФ, LE-клеток или антинукле- 
арного фактора.

При хилезном выпоте в жидкости ПВ выявляется высокое содержание об
щего количества липидов, триглицеридов и ХС.

Цитологическое исследование необходимо при подозрении на злокачествен
ную природу плеврального выпота. При трехкратном цитологическом исследо
вании правильно собранной (с гепарином, см. ниже) жидкости точность цито
логической диагностики новообразования достигает 80%.

Преобладание в плевральной жидкости нейтрофилов свидеиельствует об ос
тром процессе. Обнаружение токсической зернистости или дегенеративных из
менений нейтрофилов предполагает инфицирование плеврального выпота. Пре
обладание в плевральном выпоте лимфоцитов говорит только о длительном су
ществовании плеврита. Однако если лимфоциты представлены в основном малыми 
формами, то в большинстве случаев это означает туберкулезную или злокаче
ственную природу экссудата. Обнаружение в плевральной жидкости других кле
ток (макрофагов, эозинофилов, мезотелиальных клеток) не имеет диагностичес
кой ценности.

Бактериологическое исследование показано при подозрении на инфицирова
ние плевральной полости, которое в последние годы чаще всего вызывается 
анаэробной флорой и стафилококками. Если при бактериологическом исследо
вании используется только обычный посев экссудата на среды в чашках Пет
ри, то, естественно, при анаэробной инфекции роста бактериальной флоры по
лучено не будет. Такой же результат имеет место при туберкулезном, вирус
ном и паразитарном плевритах. В подобных случаях необходимо применение 
исследований, направленных на уточнение причины: посев для выявления ана
эробов (под слой растительного масла); бактериологические, биологические и 
гистологические (биопсия) методы выявления туберкулеза плевры; вирусоло
гические и паразитологические методы.

Критерии диагноза. Диагноз ПВ может быть поставлен при выявлении в 
проекции легочных полей участков укороченного или тупого перкуторного тона, 
отсутствия голосового дрожания и дыхательных шумов и симптомов накопле
ния свободной или осумкованной жидкости в плевральной полости на рентгено
граммах грудной клетки или при УЗИ.
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Д и ф ф ер ен ц и ал ь н ая  д и а гн о ст и к а . Ф и зи к ал ьн ы е  си м п то м ы  ПВ 
совпадают с физикальными симптомами, развивающимися при ателектазе. 
Основным клиническим дифференциально-диагностическим признаком при этих 
синдромах является смещение органов средостения: в сторону здорового легкого 
при ПВ и в сторону пораженного легкого -  при ателектазе.

ПВ отличаются от инфильтративных процессов в легких отсутствием 
синдрома уплотнения паренхимы легких.

Трудности в дифференциальной диагностике могут возникать тогда, когда 
ПВ развился при заболевании, сопровождаю щ емся ателектазом (опухоль, 
инородное тело бронха) или инфильтрацией легочной ткани (пневмония, тубер
кулез легких). В таких случаях наиболее информативными методами диагнос
тики и дифференциальной диагностики являются компьютерная или МРТ, УЗИ 
легких, а после эвакуации плеврального выпота -  обычное рентгеновское ис
следование.

Лечение. При транссудативных ПВ обычно достаточно лечения основ
ного заболевания. При незначительном выпоте (слой жидкости на рентгено
грамме в положении лежа на боку <10мм) необходимости в плевральной пун
кции нет, так как такой выпот почти всегда исчезает на фоне консервативной 
терапии.

Если выпот затрудняет дыхание, его удаляют. При удалении более чем 1 л 
давление в грудной полости резко снижается, изредка это приводит к отеку 
легких. Если жидкость быстро накапливается и ее приходится удалять вновь и 
вновь, проводят дренирование плевральной полости или плевродез. Удаление 
выпота (плевральная пункция) улучшает общее состояние и уменьшает одыш
ку. Повторные пункции имеют смысл, если выпот накапливается не слишком 
быстро.

Техника торакоцентеза достаточно проста. Пациента удобно усаживают на 
табурете, стуле или кровати, обеспечив ему спереди упор поднятыми до уровня 
надплечий и согнутыми в локтях руками на уложенную на прикроватный столик 
или другой подходящий предмет (стол, спинка стула или кресла) подушку.

Если состояние пациента тяжелое, или он склонен к коллаптоидным реакци
ям, то, при условии достаточных навыков у врача, торакоцентез можно прово
дить в положении лежа.

Место для торакоцентеза выбирают после изучения прямой и боковой рен
тгенограмм легких и, при возможности, после УЗИ.

В типичных случаях торакоцентез рекомендуют производить в восьмом 
межреберье по задней подмыш ечной или в девятом -  по лопаточной линии. 
Но наибольшая безопасность достигается при пункции в зоне проекции лег
кого, где пальпаторно определяемое голосовое дрожание наименее вы раж е
но или отсутствует, что свидетельствует о наибольшем накоплении жидко
сти.

При осумкованных плевральных выпотах торакоцентез может быть произ
веден только опытным врачом. Лучшие результаты и меньшая частота ослож
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нений в таких случаях достигается при ультразвуковом или рентгенологичес
ком контроле за процедурой.

Обязательным условием манипуляции является тщательная анестезия но
вокаином или, лучше, лидокаином.

При диагностическом торакоцентезе достаточно получить 40-60  мл жид
кости, которую либо набирают в большой шприц, в который добавлен раствор 
гепарина (3-5  капель), либо быстро выливают в емкость с гепарином, который 
необходим для предупреждения свертывания фибриногена, содержащегося в 
экссудативном плевральном выпоте.

В процессе свертывания в сгусток уходит большое количество белка и 
клеточных элементов, что резко снижает информативность исследования.

При проведении терапевтического торакоцентеза часто приходится аспири- 
ровать большой объем жидкости ПВ, иногда 3^4 л, хотя существует рекомен
дация не аспирировать одномоментно более 1-1,5 л во избежание смещения 
средостения или развития отека легких. По-видимому, если аспирация прово
дится малыми порциями и с достаточными перерывами для отдыха, этих ос
ложнений опасаться не следует.

Торакоцентез необходимо закончить, если у  пациента развился тяжелый 
приступ кашля, появилось чувство тяжести или боли за грудиной или в боку.

При вазовагальной реакции, называемой в России «обморок» (снижение 
ОПС, сопровождающееся брадикардией вследствие повышения активности 
блуждающего нерва, уменьшением ударного объема сердца и падением АД) 
необходимо срочно удалить иглу, уложить пациента в положение с приподняты
ми ногами и в/м ввести 1 мг (1 мл 0,1% раствора) атропина. Если известно, что 
вазовагальные реакции случались у пациента ранее, то атропин надо ввести 
пациенту за 20 мин до торакоцентеза.

При излиш нем волнении пациента перед торакоцентезом целесообразно, 
наряду с атропином, использовать для премедикации транквилизаторы: хло- 
зепид (0,005 г per os), реланиум (2 мл 0,5% раствора в/м) или другие препара
ты.

Если ПВ имеет характер экссудата и причина его установлена, то назнача
ют этиотропную терапию. Иногда требуется внутриплевральное введение эти
ологически или патогенетически действующих препаратов, например, антиби
отиков -  при инфицированном ПВ, контрикала- при панкреатогенном плеврите, 
глюкокортикоидных гормонов или цитостатиков -  при плеврите у пациентов, 
больных ДЗСТ, и т. д.

Эмпиема плевры требует хирургического лечения, обычно -  дренирования 
плевральной полости. Однако, если нет возможности быстрой постановки дрена
жа, необходимо проведение лечебного торакоцентеза с аспирацией максимально 
возможного количества плеврального выпота, промыванием полости плевры ра
створом фурацилина с последующей его аспирацией и введением в полость плевры 
вначале ферментных препаратов (лучше террилитина, 200-400 ПЕ) и через 10- 
15 мин 10-20 млн ЕД пенициллина, растворенного в 100-150 мл 0,85% раствора
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хлорида натрия. Этот метод обеспечивает не только эвакуацию гноя, но и лизис 
сгустков фибрина и нежизнеспособных тканей, в которых могут размножаться 
возбудители, а также распространение введенного раствора антибиотика по всей 
плевральной полости и возможным карманам за счет большого объема раство
ра антибиотика.

При гемотораксе необходимо срочное удаление крови из плевральной поло
сти, лучше через дренаж. Задержка эвакуации крови грозит ее инфицировани
ем или приводит к развитию фиброторакса. При продолжающемся внутриплев- 
ральном кровотечении показана торакотомия для обнаружения и устранения 
его источника.

Если диагностирован хилоторакс, то, во избежание развития истощения или 
иммунодефицита, необходимо срочное лигирование грудного протока.

При рецидивирую щ ем ПВ неустановленной этиологии целесообразно 
проведение плевродеза внутриплевральным введением раствора тетрациклина 
(20 мг/кг). Если причиной рецидивирую щ его ПВ является неизлечимы й 
опухолевый процесс, то плевродез можно провести внутриплевральны м  
введением раствора циклофосфана (3 мг/кг).

При умеренном инфицированном выпоте (уровень глюкозы >40 мг% , pH 
7,00-7,20, активность ЛДГ > 1000 M E/) проводится курс антибактериальной 
терапии, но может потребоваться дренирование. При осумкованной однока
мерной эмпиеме дренирую т плевральную полость широкой трубкой. Если эм
пиема сохраняется в течение недели, показана торакоскопия или хирургичес
кое лечение, обычно декортикация легкого. При многокамерной эмпиеме плев
ральную полость д рен ирую т ш ирокой трубкой , вводят ан ти би оти ки  и 
тромболитики.

Имеются некоторые особенности ведения больных с ПВ у онкологических 
больных. Опухолевый выпот развивается, когда злокачественное новообразова
ние поражает плевру или средостение. Однако ПВ у онкологического больного 
может быть обусловлен и другими причинами -  пневмонией, ТЭЛА, побочным 
действием лекарственных средств и лучевыми реакциями. Если биопсия плев
ры или цитологическое исследование плевральной жидкости подтвердили опухо
левую природу выпота, можно вызвать облитерацию плевральной полости. Об
литерация плевры достигается введением в плевральную полость склерозирую- 
щих средств. Этот метод применяют в случаях, когда удаление выпота приносит 
облегчение, но выпот быстро накапливается вновь. Тальк -  надежное и дешевое 
склерозирующее средство, но его введение требует торакотомии под общей ане
стезией. Вместо талька можно вводить доксициклин и миноциклин. Если через 
48 ч после введения по дренажам продолжает поступать отделяемое (более 100 
мл/сут), введение повторяют. Блеомицин -  наименее эффективное и самое доро
гое склерозирующее средство. Если процедуру проводят без общей анестезии, к 
раствору добавляют лидокаин. Плеврэктомия применяется при неэффективнос
ти облитерации плевры. Это тяжелая операция; ее проводят только у больных с 
достаточно благоприятным прогнозом.
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П р о ф и л ак ти к а  ПВ заключается в адекватном и своевременном лечение 
заболеваний, при которых они могут развиться.

П рогноз неблагоприятен лишь в случаях ПВ при злокачественных новооб
разованиях. В остальных случаях прогноз благоприятен при условии своевре
менного и адекватного лечения основного заболевания.



Часть 3 
БОЛЕЗНИ 

ОРГАНОВ ПИЩЕВАРЕНИЯ



СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ
Все основные гастроэнтерологические заболевания должны быть нами изло

жены согласно документу «Стандарты (протоколы) диагностики и лечения боль
ных с заболеваниями органов пищеварения», утвержденному приказом № 125 Ми
нистерства здравоохранения Российской Федерации от 17.04.1998 г. Однако се
годня (в 2002 г.) некоторые положения данного приказа смотрятся недостаточно 
убедительно. Но об этом —  чуть ниже.

В России каждый десятый взрослый житель, по данным регистрации заболе
ваемости, страдает тем или иным заболеванием органов пищеварения. В неко
торых регионах она существенно превышает средние показатели по стране (Рес
публика Марий Эл, Удмуртия, Омская, Томская области, Приморский край и 
некоторые другие регионы).

Среди болезней пищевода чаще других диагностируется рефлюкс-эзофагит.
Судя по частоте диагностирования хронического гастрита в амбулаторно-поликли

нических условиях, очевидно, что это заболевание имеет место не менее чем у поло
вины взрослого населения России. Анализ поступивших в Минздрав РФ отчетов 
свидетельствует, что по-прежнему диагноз хронического гастрита не подтвержда
ется результатами гистологического исследования биопсийного материала, и поэто
му не принимаются во внимание этиология, эндоскопическая и гистологическая кар
тина.

Язвенная болезнь, по отчетным данным, является едва ли не самым распрос
траненным заболеванием среди взрослого населения. На учете находится около 
3 млн больных, из них каждый 10-й был прооперирован (в 10% случаев).

Частые осложнения, особенно язвенное кровотечение, свидетельствуют о том, 
что большинство страдающих язвенной болезнью не получает адекватную меди
каментозную терапию, являющуюся единственным методом, обеспечивающим 
безрецидивное течение болезни.

Согласно приказу М3, «Стандарты обязательны для применения во всех меди
цинских учреждениях России. Руководители органов и учреждений здравоохране
ния всех ведомств обязаны ознакомить с ними исполнителей. Незнание медицинс
ких Стандартов не является оправданием недостаточных лечебных действий или 
бездействия врача».

Однако авторы оговаривают, что «Стандарты определяют гарантированный 
перечень диагностических, лечебных и профилактических назначений, подлежа
щих выполнению в стационаре, амбулаторно-поликлинических условиях и на дому. 
Стандарты вводятся с целью унификации требований лечебно-диагностической 
помощи и стандартизации ее объемов, но они не являются пособиями оказания 
медицинской помощи при тех или иных заболеваниях и не заменяют соответ
ствующих руководств».

Есть еще одна проблема, касающаяся заболеваний органов пищеварения— про
блема функциональных расстройств. Далее по Е. С. Рыссу и В. И. Симаненкову [38]:

«Можно констатировать, что до настоящего времени диагнозы «неязвенная 
диспепсия» или «синдром раздраженного кишечника» крайне редко встречаются
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как в амбулаторных картах, так и в стационарных историях болезни. Такая ситуа
ция связана с рядом факторов. Это и психологически естественное желание врача 
найти четкую, однозначную и понятную органическую причину клинической симп
томатики, и особенности его деятельности в условиях страховой медицины, и не
достаточное знакомство врачей «первой линии» с принципами диагностики и лече
ния функциональных расстройств желудочно-кишечного тракта. Нужно отметить, 
что недостаток знаний в области функциональных расстройств желудочно-кишеч
ного тракта (ФРЖКТ) характерен не только для отечественных участковых вра
чей и врачей общей практики. Так, в США врачи общей практики диагностируют 
функциональные расстройства пищеварительной системы в два раза реже, чем 
специалисты-гастроэнтерологи.».

Мы постараемся в тексте монографии эти вопросы обсудить в соответствую
щих разделах.

3.1. ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ РАССТРОЙСТВА 
ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА

Термин «функциональные расстройства желудочно-кишечного тракта» 
(ФРЖКТ) можно найти только в специальных монографиях. Совсем недавно 
Е.С.Рыссом и В.И.Симаненковым [39] эта проблема проработана целенаправ
ленно для практикующего врача.

Говорить о чисто функциональных расстройствах пищеварительной системы мож
но лишь условно. Несомненно, на молекулярном, рецепторном, нейропептидном уров
не у всех больных с ФРЖКТ имеются различные нарушения. Однако при обычном кли
ническом и инструментальном (в том числе эндоскопическом) обследовании этих паци
ентов органических нарушений в пищеварительной системе выявить не удается. Именно 
поэтому для клинической практики термин «функциональное расстройство пищевари
тельной системы» представляется вполне корректным.

Основополагающим источником для данного раздела являются положения МКБ-10, 
в которой диагнозы функциональных расстройств стали, наконец, «легитимными». В 1999 
году был принят международный Консенсус по функциональным расстройствам, кото
рый носит название «Римские критерии II». Эти критерии были утверждены VII Европей
ской гастроэнтерологической Неделей в Риме. В Консенсусе содержатся клинические 
характеристики основных функциональных расстройств пищеварительной системы. Их 
использование позволяет унифицировать диагностические подходы к функциональным 
расстройствам ЖКТ практических врачей. Третий источник -  уже упомянутые «Стан
дарты (протоколы) диагностики и лечения больных с заболеваниями органов пищеваре
ния», в которых имеется раздел, посвященный синдрому раздраженного кишечника (СРК) 
[46]. Опираясь на материалы названных документов, врач имеет полное право диагности
ровать ФРЖКТ.

Теснейшее переплетение проявлений функциональных и органических поражений 
ЖКТ делает несколько искусственным их разделение. Более всего это касается лечебных 
мероприятий. Детальное изложение последних неизбежно приведет к повторам. Данные 
соображения диктуют весьма краткое и «пунктирное» освещение как проблем диетоло
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гии, так и лекарственной терапии. Основные материалы будут даны в последующих гла
вах.

Эпидемиология. ФРЖКТ являются одними из наиболее распространенных за
болеваний человека. В развитых странах только синдромом раздраженного кишечника 
(СРК) страдает не менее 15% населения. Суммарно признаки ФРЖКТ имеются пример
но у четверти населения. ФРЖКТ являются второй после респираторных вирусных ин
фекций причиной временной нетрудоспособности и пропуска школьных занятий. За 
медицинской помощью обращается лишь 20-50% больных. До 75% лиц с симптомати
кой гастроинтестинальных дисфункций лечится самостоятельно. Обычно ФРЖКТ дебю
тируют в подростковом или молодом возрасте и могут сопровождать человека всю жизнь. 
Американский гастроэнтеролог у 41 % обратившихся к нему пациентов диагностирует 
ФРЖКТ.

Патогенез. Приняв за основу этиопатогенетический подход к анализу и понима
нию ФРЖКТ, авторы выделяют следующие их варианты: 1. Центральные (психогенные, 
при депрессиях, нейрогенные); 2. Периферические (первичные, вторичные); 3. Ятроген- 
ные (информационные, медикаментозные, постоперационные, психогенные)

Как и при всех функциональных заболеваниях, при ФРЖКТ личностные расстройства 
обнаруживаются у 70-95% таких больных. Возможны как первичные личностные рас
стройства, так и вторичные (по отношению к ФРЖКТ).

Несомненно, имеется связь ФРЖКТ с депрессией. Известно, что в течение жизни 
депрессивные эпизоды длительностью более двух недель переносит около половины 
населения. Признаки депрессивных расстройств выявляются у 11-17%. Экспертами 
ВОЗ предложены клинические критерии легкого депрессивного эпизода: снижение 
настроения не менее чем 2 нед; потеря интереса и удовлетворения от ранее приятной 
активности; повышенная утомляемость; потеря уверенности или чувства собствен
ной ценности; необоснованные самоупреки, неадекватное чувство вины; пессимис
тическое видение будущего; неуверенность или нерешительность; заторможенность 
или ажитация; нарушения сна с ранним пробуждением; снижение или усиление аппе
тита с соответствующей динамикой веса; запоры или неустойчивый стул; сенестопа- 
тически-алгический синдром.

Из приведенных критериев наибольший интерес представляют три последних синд
рома. Специально надо оговорить самый последний. У многих пациентов имеют место 
мучительные мигрирующие неопределенные боли в животе, что заставляет их вновь и 
вновь обращаться за медицинской помощью, проводить многочисленные инструмен
тальные обследования, принимать все новые и новые лекарственные средства. След
ствием хаотичного приема препаратов нередко становятся вторичные, ятрогенные по 
своей сущности нарушения.

Несомненна роль инфекции и воспаления при ФРЖКТ. Наличие взаимосвязей меж
ду инфицированием HP и неязвенной диспепсией было подтверждено в последнем 
Консенсусе 2000 г. (Маастрихт II). В данном случае речь идет о влиянии HP на энтерохро- 
мафинную систему и моторику желудка.

Роль психологических факторов у больных с первичными ФРЖКТ определяется их 
влиянием на физиологические параметры функционирования кишки. Эти факторы спо
собны модулировать субъективное восприятие симптомов, влиять на отношение к бо
лезни, течение и исход ФРЖКТ, снижать качество жизни больных.
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Отдельную проблему представляют пероральные антибиотики. Частота только ки
шечных дизмоторных расстройств, ассоциированных с дисбиозом, при проведении эра- 
дикационной терапии может достигать 30-40%.

Классификация. Используемая классификация заболеваний органов пищеваре
ния была принята на консенсусе Международного медицинского сообщества (обычно 
это Всемирные или Европейские конгрессы или Недели). Применительно к ФРЖКТ прак
тические врачи могут пользоваться «Римскими критериями II» («Римский консенсус 
О»),

Рубрификация ФРЖКТ создана ВОЗ как инструмент статистического анализа. Боль
шинство функциональных расстройств ЖКТ в МКБ-10 представлены в разделе К, от
дельные расстройства относятся к разделу F, в который включены «Невротические, 
связанные со стрессом и соматоформные расстройства».

В раздел К включены: К 22.4 Функциональные расстройства пищевода; К 21.9 Гас
троэзофагеальная рефлюксная болезнь без эзофагита; К 30 Диспепсия неязвенная; К 
31.5 Дуоденостаз с хронической дуоденальной непроходимостью;К.58 Синдром раз
драженной толстой кишки; К 58.0 Синдром раздраженной толстой кишки с диареей, К 
58.9 Синдром раздраженной толстой кишки без диареи; К 59 Другие функциональные 
кишечные расстройства; К 59.0 Констипация (запор); К 59.1 Функциональная диарея; К 
59.4 Анальный спазм, летучая прокталгия; К 59.8 Другие специфические функцио
нальные расстройства кишечника, атония толстой кишки.

3.1.1. ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ РАССТРОЙСТВА ПИЩЕВОДА

Номенклатура рассматриваемых заболеваний («Римские критерии II», 
1999):

А. Функциональные пищеводные расстройства
А1. Глобус (ком в горле).: 1. Постоянное или периодическое ощущение кома или 

инородного тела в горле; 2. Присутствие ощущения в промежутках между приемами 
пищи; 3. Отсутствие дисфагии и одинофагии; 4. Отсутствие патологического 
гастроэзофагеального рефлюкса, ахалазии или других нарушений моторики с доказан
ной патологической основой, например склеродермия пищевода.

А2. Руминационный синдром (синдром жвачки, срыгивания). 1. Постоянная или 
периодическая регургитация в ротовую полость недавно съеденной пищи с последующим 
повторным пережевыванием и проглатыванием; 2. Отсутствие тошноты и рвоты; 3. 
Прекращение процесса, когда пища становится кислой;4. Отсутствие патологического 
гастроэзофагеального рефлюкса, ахалазии или других нарушений моторики с доказанной 
патологической основой как причины заболевания.

АЗ. Функциональный болевой синдром первично пищеводного происхождения. 1. 
Загрудинная боль, которая не носит характера жжения; 2. Отсутствие патологического 
гастроэзофагеального рефлюкса, ахалазии или других нарушений моторики с доказан
ной патологической основой как причиной заболевания.

А4. Функциональная изжога. 1. Загрудинный дискомфорт жгучего характера; 2. 
Отсутствие патологического гастроэзофагеального рефлюкса, ахалазии или других 
нарушений моторики с доказанной патологической основой как причиной заболевания.
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А5. Функциональная дисфагия. 1. Ощущение застревания или ненормального 
прохождения по пищеводу жидкой или твердой пищи; 2. Отсутствие патологического 
гастроэзофагеального рефлюкса, ахалазии или других нарушений моторики с доказанной 
патологической основой как причиной заболевания.

А6. Неуточненное функциональное расстройство пищевода. 1. Необъяснимые 
симптомы, связанные с пищеводом, которые не укладываются в предыдущие категории;
2. Отсутствие патологического гастроэзофагеального рефлюкса, ахалазии или других 
нарушений моторики с доказанной патологической основой как причиной заболевания.

Общее условие для верификации всех форм -  названные проявления имели 
место как минимум в течение 12 нед (не обязательно беспрерывно) за после
дние 12 мес.

Г А С Т Р О Э ЗО Ф А Г Е А Л Ь Н А Я  
Р Е Ф Л Ю К С Н А Я  Б О Л Е ЗН Ь  (Г Э РБ)

К группе ФРЖКТ относят вариант ГЭРБ в эндоскопически-негативной фор
ме, т. е. рефлюксную болезнь без рефлюкс-эзофагита (РЭ). Термин «эндоско- 
пически-негативная» ГЭРБ был узаконен в упомянутых Римских критериях II 
и подразумевает спонтанное, регулярно повторяющееся забрасывание в про
свет пищевода желудочного либо дуоденального содержимого, что проявляет
ся характерными симптомам (изжога, загрудинные боли, дисфагия). Эндоско- 
пически-позитивная ГЭРБ помимо перечисленного включает формирование реф
люкс-эзофагита (РЭ). Поскольку клиника, диагностика и лечение обеих форм 
схожи, все заболевание в целом будет рассмотрено ниже в разделе болезней 
пищевода.

3.1.2. ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ 
РАССТРОЙСТВА ЖЕЛУДКА

В ряду различных заболеваний, связанных с нарушением двигательной функции 
ЖКТ, важное место занимает и функциональная диспепсия, значащаяся в МКБ-10 под 
шифром КЗО. Согласно рекомендациям согласительной комиссии международных 
экспертов (Рим, 1999 -  «Римские критерии II») была предложена классификация фун
кциональных гастродуоденальных расстройств: функциональная диспепсия; аэрофа- 
гия; функциональная рвота.

Мы разберем только первую форму. Две последних прекрасно изложены в моногра
фии Е. С.Рысс и В. И.Симаненкова [38], к которой мы и адресуем читателя.

3.1.2.1. ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ДИСПЕПСИЯ

Функциональная диспепсия -  симптомокомплекс, включающий боли или 
ощущения дискомфорта в подложечной области, тяжесть и чувство перепол
нения в эпигастрии после еды, раннее насыщение, вздутие живота, тошноту,
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рвоту, отрыжку, изжогу и другие симптомы, при которых, несмотря на тщатель
ное обследование, не удалось выявить у больного какое-либо «органическое» 
заболевание.

В зависимости от патологии всех пациентов с диспепсией делят на:
1. С установленной причиной (ГЭРБ, язвенная болезнь, заболевания панкреатобили- 

арной системы, онкологические заболевания, ятрогении, HP-ассоциированный гастрит, 
дуоденит, камни желчного пузыря, расстройства моторики желудка и двенадцатиперст
ной кишки).

2. Без установленной причины. Случаи диспепсии без определенной биохимической 
или морфологической причины -  функциональная диспепсия. Термин «неязвенная 
диспепсия» в настоящее время не рекомендуется использовать (!).

Эпидемиология. Распространенность диспепсических жалоб среди населения 
очень высока и составляет в промышленно развитых странах 30-40%. Аналогичные жа
лобы служат причиной 4-5% обращений к врачам общей практики. Не существует кор
реляции между выраженностью воспалительного процесса в слизистой оболочке же
лудка и двенадцатиперстной кишки и диспепсическими жалобами. Хронический гаст
рит выявляется у 80% лиц старше 40 лет, тогда как диспепсия -  лишь у 30-40%. Это 
означает, что у каждого второго больного хроническим гастритом вообще отсутствуют 
какие-либо клинические симптомы.

Классификация. По Е. С. Рыссу и В.И.Симаненкову [38]:
1. Дисрегуляторные двигательные расстройства желудка sui generic. Это своего рода 

«синдром раздраженного» или, напротив, -  «вялого желудка».
2. Диспепсия, развивающаяся на фоне хронического антрального гастрита типа В или 

хеликобактерного гастрита.
Согласно «Римским критериям II» целесообразно характеризовать диспепсию по 

отдельному, преобладающему симптому, выделенному самим пациентом. Клиничес
ки различают: язвенноподобную и дискинетическую диспепсии. Первая характеризу
ется болями в эпигастрии, возникающими натощак или ночью, купирующимися при
емом пищи или антацидами. Для второй типично раннее насыщение, чувство тяжести 
и переполнения в эпигастрии после приема небольших объемов пищи, тошнота и взду
тие после еды.

Патогенез. Все основные механизмы формирования функциональной диспеп
сии лежат в сфере двигательных расстройств желудка.

1. Ослабление моторики антрального отдела желудка (гастропарез).
2. Желудочные дисритмии -  расстройства ритма перистальтики желудка (тахигастрия, 

антральная фибрилляция, брадигастрия).
3. Нарушение антрокардиальной и антродуоденальной координации.
4. Дуодено-гастральный рефлюкс.
5. Нарушения аккомодации желудка (способности проксимального отдела к 

расслаблению).
6. Особое значение придается повышенной чувствительности рецепторного аппарата 

стенок желудка к растяжению (висцеральная гиперчувствительность).
В обеспечении нормальной эвакуаторной функции желудка важная роль принадле

жит антродуоденальной координации -  строгой синхронизации перистальтической ак
тивности антрального отдела желудка с открытием пилорического сфинктера.
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К нарушениям гастродуоденальной моторики, выявленным у пациентов с функцио
нальной диспепсией, относятся гастропарез (ослабление эвакуаторной координации), 
ослабление постпрандиальной моторики антрального отдела, расстройства релаксации 
желудка, нарушения циклической активности желудка в межпищеварительном периоде: 
желудочные дисритмии, дуоденогастральный рефлюкс. Интермиттирующий характер 
желудочных дисритмий может объяснить рецидивы функциональной диспепсии.

В последние годы активно изучается роль хеликобактерной инфекции при функцио
нальной диспепсии. В среднем около половины (!) из исследованных пациентов оказыва
ются HP-позитивными. Столь частое обнаружение HP у лиц без очевидных гастрита или 
язвенной болезни наводит на мысль о комменсализме HP (см. ниже). Тем не менее, это 
предположение не исключает участия HP в формировании диспепсии. Так, известно, 
что HP обладает ингибирующим действием на моторику желудка. Это происходит при 
участии цитокинов (IL-11, IL-6, IL-8) и фактора некроза опухоли a  (TNF-a).

Клиническая картина. П р и  я з в е н н о п о д о б н о м  в а р и а н т е  основ
ной жалобой является периодически возникающая боль в эпигастрии, умерен
ной интенсивности, у отдельных больных отмечаются более резкие боли, как 
правило, без иррадиации. Они возникают либо натощак (голодные боли), либо 
ночью (ночные боли). После приема пищи или антацидов боли и дискомфорте 
эпигастрии постепенно проходят.

Д и с м о т о р н ы й  в а р и а н т  функциональной диспепсии характеризуется 
жалобами на раннее насыщение, тяжесть и чувство переполнения и вздутия в 
эпигастрии и ощущение дискомфорта после еды, тошноту, реже -  рвоту, сниже
ние аппетита. Перечисленные жалобы, как правило, носят периодический ха
рактер, т. е. имеют место обострения заболевания и ремиссии.

Отмечаются выраженные неврологические проявления -  бессонница, миг
рени, раздражительность и др.

При первичном знакомстве с больным правомерен предварительный диагноз 
функциональной диспепсии с указанием ее формы. Окончательное суждение о 
характере болезни складывается лишь после детального обследования пациен
та с целью исключения любой органической патологии органов пищеварения.

Д и агн ости к а , ди ф ф ер енц иал ьн ая  ди агн ости к а. В соответствии с 
«Римскими-ІІ» диагностическими критериями (1999) для функциональной дис
пепсии характерны 3 признака:

1) постоянная или рецидивирующая диспепсия (боль или дискомфорт, ло
кализую щиеся в эпигастрии по средней линии), продолжительность которой 
составляет не менее 12 нед за последние 12 мес (могут быть светлые проме
жутки между обострениями);

2) отсутствие доказательств органического заболевания, подтверждаемое 
тщательным сбором анамнеза, эндоскопическим исследованием верхних от
делов желудочно-кишечного тракта и ультразвуковым исследованием орга
нов брюшной полости;

3) отсутствие доказательств, что диспепсия облегчается дефекацией или 
связана с изменением частоты или формы стула (все эти признаки характер
ны для синдрома раздраженного кишечника). Необходимо всегда помнить,



Функциональные расстройства желудка 293

что установление диагноза функциональной диспепсии возможно только пу
тем исключения заболеваний с аналогичной клинической картиной.

И, пожалуй, самое главное. При определении врачом необходимого объе
ма обследования больных с функциональной диспепсией нужно уделить осо 
бое внимание выявлению так называемых «симптомов тревоги». К ним от
носятся: лихорадка; видимая примесь крови в кале или стойко положительная 
реакция Грегерсена; немотивированное быстрое похудание; анемия; ускоре
ние СОЭ. Обнаружение каких-либо из перечисленных симптомов ставит под 
сомнение функциональную природу патологии и требует тщательного обсле
дования больного с учетом вполне обоснованной онкологической насторожен
ности.

Под функциональной диспепсией всегда подразумевается хроническое за
болевание, а не случайный острый эпизод. Диагноз «Функциональная диспеп
сия в стадии ремиссии» практически не может быть установлен.

Функциональную диспепсию приходится, прежде всего, дифференцировать 
со всеми формами «органической диспепсии», связанной с язвенной болезнью, 
желчно-каменной болезнью, хроническими панкреатитами, опухолями желу
дочно-кишечного тракта любой локализации.

Лечение. Пациентам, страдающим функциональной диспепсией, не сле
дует придерживаться строгих ограничительных диет. В период обострения 
диспепсии рекомендуется частое необильное питание с исключением труд- 
ноперевариваемой и жирной пищи. О бщ еизвестно, что жир стимулирует вы 
работку холецистокинина, замедляющего моторно-эвакуаторную  функцию 
желудка. При язвенноподобном варианте диспепсии в период обострения сле
дует ограничивать острую раздражающую пищу: соусы, специи, уксус, мари
нованные продукты. Следует учитывать характер доминирую щ их моторно
секреторных расстройств того или иного отдела ЖКТ, наличие сопутствую 
щей патологии (прежде всего заболеваний ССС и бронхолегочной системы).

Обилие терапевтических схем, предложенных для лечения функциональ
ной диспепсии, лишний раз подчеркивает недостаточное знание ее патогенеза 
и, вследствие этого, a priori сомнительную эффективность. Общепризнано, что 
от 20 до 60% больных оказываются плацебо-положительными.

Ф а р м а к о т е р а п и я  в значительной степени определяется клиническим 
вариантом заболевания. Так, больным с я з в е н н о п о д о б н ы м  в а р и а н т о м  
диспепсии показаны антацидные и антисекреторные препараты, среди которых 
наибольшей эффективностью обладают блокаторы протонной помпы в обкла- 
дочных клетках (омепразол, гастрозол, рабепразол-париет) в общепринятых 
дозах. Удобство рабепразола в том, что он может назначаться однократно по 
20 мг в день. Из антацидных средств предпочтение заслуживают маалокс, 
фосфалюгель, обладающие большей нейтрализующей способностью и более 
длительным действием.

При д и с п е п с и ч е с к о м  в а р и а н т е  препаратом выбора служит моти- 
лиум, назначаемый по 10-20 мг 3 -4  раза в день. Хотелось бы лишний раз под
черкнуть абсолютную бесполезность назначения больным функциональной
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диспепсией модных и широко рекламируемых СМИ антиферментных препара
тов (фестал, мезим-форте и др.), которые не имеют точек приложения при рас
сматриваемой патологии.

В сентябре 2000 г. была организовала встреча врачей общей практики Евро
пы и представителей Национальных гастроэнтерологических обществ и специа- 
листов-экспертов стран мирового сообщества для принятия усовершенствован
ных рекомендаций по современному ведению (лечению) больных с НР-ассоции- 
рованной патологией. В итоге встречи был принят «Консенсус Маастрихт-2-2000» 
(первый аналогичный Консенсус был принят в 1997 г.). Согласно принятому «Кон
сенсусу», основные положения которого должны в ближайшие годы внедряться 
в повседневную врачебную практику, все лечебные рекомендации делятся на 
обязательные, целесообразные и необязательные.

Эрадикационная терапия HP при функциональной диспепсии (Европейс
кая группа по изучению H elicobacter pylori, 2000) принята в качестве целесо
образной по ряду позиций: 1) эрадикация HP приводит к длительному облег
чению симптомов у ряда больных; 2) эрадикация HP служит действенной 
профилактикой язвенной болезни и рака желудка. Важно особо подчеркнуть, 
что в соответствии с «Консенсусом» инфекция HP является установленным 
этиологическим фактором некардиального рака желудка. Тактически узако
нен принцип, предложенный скандинавскими гастроэнтерологами -  «ставь 
диагноз и лечи» (test a. treat), согласно которому взрослым пациентам с пер- 
систирующей (resp. рецидивирую щ ей) диспепсией в возрасте до 45 лет (од
нако этот возрастной порог может варьировать, и для России он, возможно, 
будет и иным), исключая лиц с преобладающими симптомами ГЭРБ, прини
маю щ их НПВП, и пациентов с «симптомами тревоги» или отягощенной на
следственностью  в отношении рака желудка, при верификации пилорическо
го хеликобактера целесообразно проведение эрадикационной терапии.

При верификации у больных с клиникой функциональной диспепсии НР-ас- 
социированного гастрита или язвенной болезни проводится терапия согласно 
схемам лечения этих заболеваний (см.)

Профилактика. Профилактикой функциональной диспепсии можно считать 
соблюдение разумного и рационального режима питания, исключение стрессо
вых ситуаций (?!). С точки зрения доказательной медицины вопросы эффек
тивной профилактики функциональной диспепсии строго научно не исследова
ны.

3.1.3. ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ 
РАССТРОЙСТВА КИШКИ

Из всех ФРЖ КТ наиболее часто встречается патология кишечника. Со
гласно «Римским критериям II», выделяют следующие варианты функциональ
ных кишечных расстройств: синдром раздраженного кишечника; функционалы
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ное вздутие живота; функциональные запоры; функциональные поносы; неуточ- 
ненное функциональное кишечное расстройство.

Наиболее часто встречающийся вариант -  синдром раздраженного киш еч
ника (СРК).

3.1.3.1. СИНДРОМ РАЗДРАЖЕННОГО КИШЕЧНИКА

Синдром раздраженного кишечника -  это расстройства моторной и секре
торной функции кишечника, преимущественно толстой кишки, без структурных 
изменений органа [46]. В соответствии с МКБ-10 рубрика СРК включает: СРК с диареей 
(шифр К58.0), СРК без диареи (К58.9) и СРК с запором (шифр К59.0).

«Римские критерии II»: СРК -  это устойчивая совокупность функциональных рас
стройств толстой кишки, продолжительностью не менее 12 нед, на протяжении после
дних 12 мес, проявляющаяся болью и/или дискомфортом в животе, которые уменьшают
ся после дефекации и сопровождаются изменениями частоты и консистенции стула.

Эпидемиология. В Японии СРК выявляется у четверти населения, в Англии у 
22%, в США -  у 17-22%. В отдельных европейских странах распространенность СРК 
составляет 9-14%. По данным английских ученых один симптом, соответствующий «Рим
ским критериям» СРК, встречается в популяции у 47% мужчин и 27% женщин; два 
симптома выявляются у 24% женщин и 11% мужчин. Эпидемиологических данных по 
России нет.

Этиология и патогенез. Отмечена несомненная роль наследственных факторов.
Не следует абсолютизировать отсутствие органических изменений в кишечнике при 

СРК. Во многих случаях имеются особенности строения толстой кишки, у ряда больных 
определяются признаки проктита и дисбиотические нарушения. Роль дисбиотических 
расстройств с позиций клинической трофологии, как показал профессор Е.И.Ткаченко, 
чрезвычайно велика, однако они носят неспецифический дезадаптирующий характер, 
заключающийся, прежде всего, в усилении гиперсенситивности и гиперреактивности 
кишки.

У больных с СРК нарушена моторика кишечника (в частности, изменен ответ на 
холецистокинин, на введение в просвет кишки баллона и т. д.). Эти нарушения двигатель
ной функции кишечника могут быть связаны с тем, что у таких пациентов повышена 
чувствительность рецепторов стенки кишки к растяжению, в результате чего боли и 
другие неприятные ощущения возникают у них при более низком пороге возбудимости, 
чем у здоровых. У пациентов с СРК отмечается висцеральная гиперчувствительность, 
проявляющаяся в виде гипералгезии (повышенная чувствительность к болевым стиму
лам, ощущение боли, вызванное неболевыми стимулами) и аллодинии (расстройство 
функции, вызываемое болевыми стимулами). Выявлена прямая корреляция висцераль
ной гиперчувствительности с симптомами СРК.

К линическая кар ти н а . СРК относится к хронически протекающим стра
даниям. Периоды стабилизации состояния, клинической ремиссии сменяются 
обострениями. Ряд авторов считает СРК пожизненным заболеванием.

Основные жалобы больных: боли, чувство усиленной перистальтики, урча
ние, вздутие живота, нарушения актов дефекации в виде запоров, поносов, неус



296 Болезни органов пищеварения

тойчивого стула. Боли чаще всего имеют спастический или атонический генез, 
хотя порой у одного больного присутствуют оба эти механизма, и тогда говорят 
об их спастико-атоническом характере. Спастические боли обычно имеют ло
кальный характер. Чаще это зоны проекции сигмовидной кишки, илеоцекальная 
зона, места печеночного и селезеночного изгибов толстой кишки. Нередко в зоне 
локального спазма пациент ощущает урчание. Интенсивность болевого синдро
ма может достигать выраженности колики. Пальпаторно можно выявить зону 
спастического и болезненного уплотнения той или иной зоны кишки, а в ряде 
случаев и ощутить усиленную перистальтику. При атоническом характере болей 
они обычно не локализованы, носят тупой характер и относятся больными к ме- 
зогастральной области, а также нередко сопровождаются ощущением вздутия, 
распираний (переполнения кишечника). У пациентов со спастико-атоническим 
болевым синдромом в зоне спазма нередко ощущается и слышится урчание, а 
проксимальнее зоны спазма пальпируется вздутый участок кишки.

Вздутие живота часто сочетается с атоническим болевым синдромом. Га- 
зообразование в кишечнике является физиологическим процессом, сопровож
дающим переваривание ряда белков и клетчатки. Одним из наиболее распрос
траненных симптомов СРК являются запоры.

При СРК достаточно часты такие феномены, как псевдодиарея (акты дефе
кации учащены и/или ускорены, при этом стул нормальный или даже крепкий) и 
псевдозапор (чувство неполного опорожнения даже при нормальной форме сту
ла, непродуктивные позывы на дефекацию). Они обусловлены рассогласованием 
отдельных видов моторной активности толстой кишки. При формальной оценке 
жалоб больного врач может ошибочно диагностировать диарею или запор.

Диагностика СРК в соответствии с международными рекомендациями 
включает ряд этапов. На I этапе ставится предварительный диагноз на основа
нии выявления у больного типичных клинических симптомов, на II -  выделяет
ся доминирующий у конкретного больного клинический вариант СРК; на III — 
исключаются «симптомы тревоги» и проводится клиническая дифференциаль
ная диагностика. На IV этапе осуществляется лабораторно-инструментальное 
обследование для исключения органических страданий толстой кишки, и на V 
этапе назначают первичный курс лечения сроком на 6 нед, по результатам ко
торого осущ ествляется коррекция диагностических представлений и терапии. 
При эффективности лечения диагноз СРК на данный момент считается вери
фицированным. При отсутствии позитивных результатов терапии проводится 
дополнительное обследование.

Непреложным правилом для врача является необходимость периодическо
го повторного анализа (пересмотра) имеющейся симптоматики. Во-первых, 
доступный ему объем исследований мог не позволить диагностировать орга
ническое страдание. Во-вторых, хотя СРК не является предстадией основных 
органических поражений толстой кишки, его наличие не гарантирует от разви
тия у пациента в дальнейшем органического страдания (например, метастати
ческой опухоли толстой кишки).
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В соответствии со Стандартами М3 РФ 1998 г. при первичном обследова
нии больных с подозрением на СРК необходимо сделать общие анализы крови 
и мочи, определить активность аминотрансфераз, щелочной фосфатазы и ГГТП. 
Кроме того, требуется сделать копрограмму и анализ кала на скрытую кровь. 
При СРК в копрограмме отсутствуют признаки нарушения пищеварения.

В обязательные исследования входит также анализ кала на дисбактериоз.
Реально диагноз СРК остается диагнозом исключения. Большинство от

дельных жалоб при СРК являются неспецифичными. Поэтому только наличие 
полного симптомокомплекса СРК может являться основанием для диагности
ки этого расстройства. Отдельные жалобы, сходные с СРК, встречаются при 
многих органических заболеваниях пищеварительной системы.

Дифференциальная диагностика. Наиболее часто СРК приходится диф
ференцировать с бактериальными кишечными инфекциями; паразитарными 
поражениями и глистными инвазиями; ферментопатиями и синдромом мальаб- 
сорбции (лактазной недостаточностью, панкреатитами); воспалительными за
болеваниями кишечника (язвенным колитом и болезнью Крона).

Далее следует назвать метаболические нарушения (амилоидоз, сахарный 
диабет, тиреотоксикоз); дивертикулез толстой кишки; рак толстой и прямой 
кишки; гормонпродуцирующие опухоли (карциноидный синдром, синдром Зол- 
лингера-Эллисона, липомы).

При проведении дифференциальной диагностики следует исключить такие 
банальные причины дисфункций кишечника, как хронические диетические по
грешности и воздействие лекарственных препаратов. К распространенным пи
щевым стрессорам относятся изменение привычного стереотипа питания (на
пример, в командировках и путешествиях), жирная пища, алкогольные напитки, 
избыточное употребление кофе, газообразующих продуктов и напитков, обиль
ная (банкетная) еда. Среди лекарственных препаратов, способных нарушать функ
ционирование кишечника -  нитраты, слабительные, антибиотики, препараты 
калия, железа, желчных кислот. Самой распространенной патологией, сопровож
даемой симптомами, сходными с СРК, являются врожденные ферментопатии -  
лактазная и дисахаридазная недостаточность. Простейший способ диагностики 
последней -  назначение на две недели элиминационной диеты, не содержащей 
молока и его продуктов, сорбитола (жевательная резинка), усвоение которых тре
бует присутствия ферментов лакгазы или дисахаридазы.

Нейроэндокринные опухоли ЖКТ (в первую очередь гастриномы, карцино
идный синдром и VIP-омы) на первых стадиях могут протекать под маской 
диарейной или болевой формы СРК. Гинекологические болезни (чаще эндо- 
метриоз и пластический рубцовый перитонит) могут иметь типичную для СРК 
клиническую картину.

Как видно из этого перечисления, полномасштабный дифференциально-ди
агностический процесс у больных с клиническими проявлениями СРК являет
ся трудной и большеобъемной задачей. Естественно, что решение о его прове
дении врач принимает, прежде всего, у больных с «симптомами тревоги».
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Лечение. В связи с гетерогенностью синдрома и наличием нескольких кли
нических форм «золотые стандарты» для лечения СРК отсутствуют. Терапия 
начинается с немедикаментозных воздействий, в структуру которых входит 
оптимизация пищевого поведения больного, отработка приемлемой диеты.

В основу диеты должен быть положен синдромологический принцип, бази
рующийся на преобладании у пациента запоров, поносов или болевого синдро
ма, наличия метеоризма. В целом диета должна содержать повышенное коли
чество белка. Исключаются тугоплавкие жиры и продукты, к которым сниже
на индивидуальная толерантность. Большинство больных с СРК не переносит 
цельное молоко, а многие пациенты и молочные продукты. Общие рекоменда
ции могут включать ограничение газированных напитков, цитрусовых, шокола
да, овощей, богатых эфирными маслами (редька, редис, лук, чеснок). У боль
ных с преобладанием запоров нужно ограничить свежий белый хлеб, макарон
ны е и зделия, сли зи сты е супы . Не следует реком ендовать  избыточное 
количество каш, которые могут либо усиливать запоры, либо способствовать 
усилению диареи за счет активации процессов брожения. Традиционное щаже- 
ние кишечника за счет избыточного количества каш, богатых легко усвояемы
ми углеводами, допустимо лишь как аварийное средство при обострении СРК 
с преобладанием диареи на сроки 7-10  дней. Кроме того, злоупотребление ка
шами может усиливать явления дисбактериоза. В то же время больным с за
порами показаны продукты, содержащие клетчатку: овощные блюда, греча, 
фрукты, сушеные и печеные яблоки, курага, урюк, чернослив.

При преобладании диареи оправдано включение в рацион танинсодержащих 
продуктов, обладающих вяжущим действием: черника, голубика, крепкий чай, 
какао, а также употребление белого или черного подсушенного («вчерашнего») 
хлеба.

При алгической форме СРК, особенно в сочетании с метеоризмом, из ра
циона исключается капуста (как свежая белокочанная, так и квашеная), бо
бовые (горох, фасоль, бобы), черный свежий хлеб.

Отдельного рассмотрения заслуживают пищевые волокна. Они наиболее 
эффективны у больных с преобладанием запоров. Пищевые волокна сокраща
ют время кишечного транзита, уменьшают внутрикишечное давление, что спо
собствует уменьшению выраженности болевого синдрома. Показано, что, влияя 
на энтерогепатическую циркуляцию пула желчных кислот, пищевые волокна 
снижают кишечную сократительную активность. Важно, что пищевые волок
на являются источником энергии для симбионтной анаэробной флоры кишеч
ника и обеспечивают их адгезию на поверхность слизистой оболочки кишки.

Основными источниками пищевых волокон служат продукты функциональ
ного питания в виде отрубей: пшеничных, ржаных, соевых и др. Отруби обла
дают свойствами водопоглощения и водонабухаемости и за счет этого увели
чивают массу фекалий, что существенно при запорах.

Фармакотерапия проводится с учетом клинической формы заболевания.
Согласно «Стандартам...»[46], при избыточном бактериальном росте лекарст

венное лечение состоит в назначении трех 5-7-дневных курсов кишечных анти
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септиков широкого спектра действия: интетрикс 2 капсулы 3 раза в день; фуразо- 
лидон 0,1 г 3 раза в день; нифураксазид (эрсефурил) 0,2 г 3 раза в день (капсулы, 
сироп); сульгин 0,5 г 4 раза в день; энтерол 1-2 капсулы или пакетик 2 раза в день.

С РК  с п р е о б л а д а н и е м  д и а р е и . Данная форма СРК относится к тя
желым вариантам этого страдания, поскольку существенно ограничивает соци
альную активность человека, ухудшает качество его жизни. Диарея является 
самой частой причиной временной нетрудоспособности при СРК.

Из препаратов, уменьшающих моторику толстой кишки, наиболее популяр
ными являются ненаркотические опиоидные производные -  лоперамид (сей
час появилась лингвальная форма препарата). Он обладает способностью за
медлять пропульсивную и перистальтическую моторику, повышает тонус аналь
ного сфинктера, обладает антисекреторным действием. Первоначальная доза 
имодиума (лоперамида) 4 мг (2 капсулы). Затем, после каждого акта дефека
ции -  прием еще одной капсулы. М аксимальная суточная доза -  16 мг. Лопера
мид используется только при острых диарейных синдромах с «обрывающей» 
целью, поэтому при  СРК с доминированием диареи он применяется относи
тельно редко.

К той же группе лекарственных средств относится реасек (ломотил), со
держащий дифеноксилат и атропин. Реасек менее эффективен, чем лопера
мид. Суточные дозы реасека для обрывания диареи могут достигать 8-10 таб
леток. При лечении хронической диареи дозы данного лекарственного сред
ства обычно составляют 1-2 таблетки или 35 капель 2 раза в день.

Группа адсорбентов: атгапульгит (каопектат, неоинтестопан) и смекта (диос- 
мектит). Каопектат содержит минеральную смесь гидратов силиката магния и 
алюминия. На поверхности слизистой кишки каопектат образует тонкую пленку, 
адсорбирующую газы и продукты жизнедеятельности микроорганизмов. За счет 
этих эффектов каопектат уменьшает выраженность диареи. Суточная доза као- 
пектата может достигать 12 таблеток. Обычно применяется тактика короткой 
курсовой терапии. Препарат смекта содержит диосмектит листовидной струк
туры. Выпускается в пакетиках по 3 г. Суточная доза 3 -4  пакетика. При смеши
вании смекты с водой образуется суспензия, обладающая сорбционными свой
ствами, а также способностью стабилизировать слизистый слой. В отличие от 
каопектата смекта может использоваться не только при СРК, но и при функцио
нальной диспепсии (язвенноподобный вариант).

В «Стандартах...» [46] при СРК с преобладанием диареи рекомендовано 
назначать цитомукопротектор смекту 1 пакет 3 раза в день после еды, буфер
ные алюминийсодержащие антациды (маалокс, гастал, протаб и др.) по 1 дозе 
3—4 раза в день через 1 ч после еды и антидиарейные препараты, замедляю 
щие перистальтику кишки, -  лоперамид (имодиум) от 2 мг до 4 мг на прием (16 
мг в сутки) до прекращения поноса.

С Р К  с п р е о б л а д а н и е м  з а п о р о в .  Запор -  стойкое или интермитгиру- 
ющее нарушение функции толстой кишки с урежением частоты стула менее 3 
раз в неделю и с вынужденным натуживанием, занимающим более 25% време
ни дефекации.
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При неэффективности немедикаментозных средств (нормализация пита
ния, физические упражнения) использую т средства, влияю щие на моторику 
толстой кишки. Применяются следующие группы лаксативов: вызывающие раз
дражение рецепторов кишечника; осмотические лаксативы; наполнители; раз- 
мягчители.

К первой группе относятся «проносные» лаксативы: производные дифенил- 
метана (пурген, бисакодил) и производные антрахинона (препараты сенны, ко
рень ревеня и крушины). Названные слабительные способствуют накоплению 
воды и электролитов в просвете кишечника и усиливают его перистальтику, 
ингибируя фермент Na+, К + -  АТФ-азу и способствуя накоплению цАМФ и ки- 
нинов, повышающих проницаемость слизистых оболочек.

Вторая группа представлена солевыми слабительными: сульфат магния, 
сульфат натрия, окись магния.

Обе названные группы вызывают водную диарею с субъективно неприят
ными для больного явлениями кишечной диспепсии, раздражают слизистые 
оболочки желудка и кишечника. Для них характерен эффект привыкания, кото
рый проявляется формирующейся резистентностью к лечению и необходимос
тью использования все возрастающих доз препаратов на фоне прогрессирую
щей атонии кишки. Поэтому длительное применение данных препаратов не 
рекомендуется.

Отдельно следует упомянуть лактулозу (дю-фалак, нормазе). Лактулоза -  
неадсорбирующийся в кишечнике дисахарид, микрофлорой толстой кишки рас
щепляется до органических кислот, повышает осмотическое давление, усили
вает моторику и секрецию жидкости в просвет кишки. Препарат назначается в 
дозировках от 10 до 20-30  мл сиропа в сутки. Негативное действие лактулозы 
в основном заключается в том, что послабляющий эффект на фоне приема 
препарата нередко сопровождается вздутием живота и урчанием в кишечнике. 
Лактулоза не показана больным с сопутствующим СД или снижением толеран
тности к глюкозе. Еще один препарат из группы осмотических слабительных-  
форлакс. Он вызывает увеличение объема кишечного содержимого и его раз
жижение. Принимают его в дозировках по 10-20 г 2 раза в день утром и вече
ром курсом не менее 10 дней (наиболее предпочтителен режим, когда первые 
три дня больной получает по 20 г форлакса, а в последующие дни по 10 г в 
день).

К группе наполнителей относятся отруби и метилцеллюлоза. В продаже 
имеется ряд продуктов, содержащих отруби (обычно лиофилизированные). Так, 
«Фибромед» назначается в три приема в дозировке от 3 чайных до 3-6  столо
вых ложек в день. Рекомендуется заваривать отруби крутым кипятком, затем 
слить надосадочную жидкость и оставшуюся массу перемещать с пищей. Ме
тилцеллюлоза применяется в дозе 1 г 1-4 раза в сутки. Препарат необходимо 
запивать 4 0 -50  мл воды.

Размягчители (жидкий парафин и вазелиновое масло) в практическом здра
воохранении в настоящее время практически не используются. Это же отно
сится и к касторовому маслу, обладающему проносным действием.
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Согласно «С тандартам ...» [46] наряду с диетой, содержащей пищевые во
локна и достаточное количество жидкости, дополнительно назначается одно из 
слабительных средств: лактулоза 30-60 мл в сутки; бисакодил 1-3 драже (0,005- 
0,015 г) однократно перед сном; гутталакс 10-12 капель перед сном; калифиг 
(комбинированный препарат) 1-2 столовые ложки перед сном; кафиол (комби
нированный препарат) 1 брикет и др.

Б о л е в а я  ф о р м а  С Р К . Определяющим симптомом заболевания явля
ется боль, купирование которой у многих пациентов сопровождается уменьше
нием выраженности диареи, запоров, вздутия живота. Для пациентов с болевой 
формой и метеоризмом не существует стандартизированной схемы лечения 
или препарата выбора, доказавших свою предпочтительность у всех больных 
данной группы. В первую очередь это спазмолитики -  бускопан, дицетел, дюс- 
паталин. При выраженности метеоризма подключаются (на фоне диеты) энтё- 
росорбенты (смекта, каопектат, активированные угли, симетикон, обладающий 
комплексным влиянием на метеоризм), эспумизан.

При спастической дискинезии толстой кишки, согласно «Стандартам...»[46], 
назначаются препараты со спазмолитическим и анальгетическим эффектом: 
метеоспазмил 1 капсула 3 раза в день в течение 2 нед или дебридат 100-200 мг 
3 раза в день в течение 2 нед., реже -  но-шпа или папаверин 0,04 г, или бускопан 
10 мг 3-4 раза в день в течение 2 нед.

При гипомоторной дискинезии оправдано курсовое лечение цизапридом (ко- 
ординакс и др. синонимы) внутрь 20 мг 2 раза в день в сочетании с ламинари- 
дом -  4 чайные ложки гранул в сутки.

Описанная терапия должна сочетаться с восстановлением нормальной мик
рофлоры кишечника. Подробности см. в разделе «Дисбактериоз».

Проводимая терапия кроме реальной помощи больному призвана подтвер
дить ex evantibus правильность диагноза СРК, отсутствие необходимости даль
нейших диагностических процедур. В результате лечения состояние больного 
должно улучшиться, что расценивается как полная или неполная клиническая 
ремиссия.

3.1.3.2. ДИСБАКТЕРИОЗ (ДИСБИОЗ)
В современных классификациях дисбактериозу место не отведено, однако 

с этой проблемой приходится сталкиваться постоянно. Большинство и органи
ческих, и так называемых функциональных заболеваний кишечника сопровож
даются дисбактериозом. Поэтому мы посчитали целесообразным отдельно 
разобрать данную проблему.

Дисбактериоз -  изменение состава и свойств кишечной микрофлоры. Н а
помним функции последней:

1) защитная, обусловленная антагонистической активностью нормальной микро
флоры к патогенной или условно-патогенной (клебсиеллы, энтеробактер, протей и др.);

2) ферментативная, обеспечивающая расщепление растительной клетчатки, крахма
ла, остатков пищевых белков и жиров с образованием всасывающихся веществ, газов,
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органических кислот, а также ослабляющая раздражающее действие кишечного содер
жимого на слизистую оболочку;

3) синтетическая -  70% потребности организма в витаминах обеспечивается их обра
зованием нормальной микрофлорой (витамины группы В, К, никотиновая и аскорбино
вая кислоты); с участием эубиотической микрофлоры синтезируются аминокислоты, 
холестерин и некоторые другие соединения;

4) иммунная -  под влиянием нормальной микрофлоры формируются и сохраняются 
компоненты иммунокомпетентной системы, обеспечивающей синтез иммуноглобули
нов, фагоцитоз и другие механизмы иммунной защиты.

Известно, что в лечении дисбактериоза врач ориентируется на результаты стандартных 
лабораторных исследований посевов, но нужно помнить, что при этом выявляется «пано
рама» только аэробной флоры данного больного, а в тени остается около 500 видов анаэ
робов, не подлежащих обычным лабораторным исследованиям.

Несколько слов о «географии» расселения микроорганизмов. Обычно указывают 
на почти полную стерильность содержимого желудка благодаря низкому уровню pH, 
на немногочисленность и крайнюю видовую ограниченность микробов в проксималь
ных отделах тонкой кишки, где преобладают лактобациллы и некоторые другие аэробы. 
В дистальных отделах тонкой кишки микроорганизмов существенно больше. Там уже 
присутствуют анаэробные бактерии, что объясняется соседством с толстой кишкой, 
от которой она отделена только илеоцекальным сфинктером. Огромное, поражающее 
воображение количество различных микробов колонизирует толстую кишку, состав
ляя ее резидентную микрофлору: 17 семейств, 45 родов и около 500 видов. Причем 
число облигатных «строгих» анаэробов примерно в 10 раз больше, чем количество 
аэробов. К облигатной анаэробной микрофлоре относятся, прежде всего, бифидобак
терии и бактероиды (до 90%), а к аэробной -  лактобактерии, энтерококки, типичные 
штаммы кишечной палочки. В совокупности обе эти группы составляют 98-99% всех 
микроорганизмов. На факультативную (транзиторную) микрофлору приходится не 
более 1-2%. Биомасса всех микробных тел в кишечнике достигает 2,5-3 кг. Общее 
количество микробов в кишечнике примерно в 2 раза превышает количество эукарио
тических клеток во всех органах и тканях человека, вместе взятых. На долю бактериаль
ных тел приходится более 30% суточной массы фекалий.

Заселение верхних отделов тонкой кишки большим количеством микроорганиз
мов, разрушающих пищеварительные ферменты, которые обусловливают деконъюга
цию желчных кислот, ведет к раздражению слизистой оболочки деконъюгированными 
желчными кислотами, развитию бродильной и гнилостной диспепсии. Ферменты бак
терий расщепляют часть пищевых продуктов с образованием токсичных веществ (ам
миак, низкомолекулярные жирные кислоты и др.), также раздражающих слизистую 
оболочку и усиливающих перистальтическую активность тонкой кишки. Деконъюги- 
рованные желчные кислоты совместно с бактериальными энтеротоксинами вызыва
ют секрецию воды и солей в просвет кишки, что приводит, в свою очередь, к наруше
ниям водно-солевого обмена.

Дисбактериоз -  ведущий синдром при патологических состояниях тонкой и толстой 
кишки, характеризуется увеличением количества микробных тел в тонкой кишке с пре
обладанием эшерихий, клебсиелл, энтерококков, лактобактерий. В толстой кишке, в фе
калиях уменьшается количество или полностью исчезают лактофлора, бифидобактерии, 
относительно увеличивается число эшерихий, стрепто- и стафилококков, дрожжевых
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грибов, клебсиелл, протея. Дисбактериоз может быть первичным, когда вначале изменя
ется микрофлора, а уже затем присоединяется воспалительный процесс в слизистой. 
Вторичный дисбактериоз может возникать при любых заболеваниях ЖКТ. Часто встре
чается лекарственный, ятрогенный дисбактериоз.

Лечение д исбактериоза. Для восстановления нормальной кишечной фло
ры применяют следующие препараты: концентрированный лиофилизирован- 
ный колибактерин по 2 -4  дозы 4 раза в день; бифидумбактерин по 1 ампуле 
(5 доз) 2-3  раза в день; бификол по 1 флакону (5 доз) 2 раза в день; лактобак- 
терин по 3 -6  доз 3 раза в день; лиофилизированная культура ацидофильных 
палочек по 2 дозы 3 раза в день; бактисубтил по 0,2 г 3 раза в день; биоспо- 
рин (содержит 2 ш там м а сапроф итны х бактерий  -  В ас. su b tilis  и Вас. 
licheniformis), препарат также стимулирует продукцию эндогенного интерфе
рона.

Лечение указанными средствами продолжается в течение 1-1,5 мес. Эти 
препараты представляют собой культуры нормальной кишечной флоры, они 
способствуют ее приживлению, уменьшают дисбактериоз, помогают купиро
вать рецидив заболевания и добиться более стойкой ремиссии.

Все препараты принимаю тся до еды. Общей особенностью  биопрепара
тов является «отсроченный» эффект их лечебной активности (20-30  дней и 
более). С другой стороны, эффект может быть весьма эфемерным и быстро 
исчезающим. Поэтому после установления желаемого успеха предлагается 
применение разовой лечебной дозы каждый раз после наиболее обильного и 
разнообразного приема пищи (например, обеда). В связи с часто развиваю 
щимся полигликовитаминозом показан прием витаминов С, A, D, РР, К, груп
пы В, фолиевой кислоты в стандартных дозах, лучш е с добавками микроэле
ментов.

Теперь рассмотрим некоторые аспекты лечения дисбактериоза на фоне пре
обладания в кишечной микрофлоре конкретных микроорганизмов.

Непосредственным показанием для антибактериальной терапии является 
упорная диарея, не поддающаяся лечению диетой, вяжущими и адсорбирую
щими средствами. При этом показаны короткие курсы с достаточно частым 
приемом препаратов. При стафилококковом дисбактериозе эффективен эрит
ромицин по 0,1 г 3 -4  раза в сутки или олеандомицин по 0,24 г 1 раз в сутки. Оба 
препарата малотоксичны, быстро всасываются в кишечнике. Возможно, что 
более современные макролиды -  азитромицин и, особенно, кларитромицин -  
должны в ближайшее время также быть испытаны в качестве средств подав
ления дисбактериоза. Нельзя использовать тетрациклин, так как он лиш ь усу
губляет уже имеющийся дисбактериоз.

При резистентных формах с т а ф и л о к о к к о в о г о  дисбактериоза могут ис
пользоваться сигмамицин, тетраолеан по 0,25 г  4 раза в сутки, курс 5 -7  дней, 
рифампицин по 0,15-0,3 г внутрь 3 раза в сутки. 3-4-дневны е курсы антибио
тиков могут повторяться в течение 3 -4  нед. Чаще следует прибегать к суль
фаниламидам: бисептол-480 (септрим), представляющий собой сочетание суль- 
фометаксазола с триметопримом -  по 2 таблетки 2 раза в сутки, в тяжелых
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случаях -  по 3 таблетки 2 раза в сутки; при длительном, хронически текущем 
процессе -  по 1 таблетке 2 раза в сутки, курс от 5 до 12-14 дней; сульгин (в 
таблетках по 0,5 г), который длительнее, чем фталазол, задерживается в ки
шечнике, малотоксичен, не вызывает обычно побочных действий, дается в день 
по 1 г 4—6 раз в сутки, 2-й и 3-й день по 1 г 5 раз в сутки, с постепенным последо
вательным снижением до 3 г/сут к 5-му дню, курс 5-7  дней; фталазол назначает
ся в первые 3 дня по 1 г 2 -4  раза в сутки, в следующие 2-3  дня -  половинные 
дозы, курс обычно не превышает 1 нед; фтазин (в таблетках 0,5 г) назначается 
1-й день по 1 г 1-2 раза в сутки, в последующие дни по 0,5 г 2 раза в сутки, 
причем фтазин эффективнее фталазола, он более длительно сохраняется в про
свете кишки в высокой концентрации и лучше всасывается. Курс 5-7  дней. При 
лечении сульфаниламидами необходим прием не менее 1,5-2 л жидкости во из
бежание выпадения кристаллов в мочевыводящих путях.

При и е р с и н и о з е  оптимальным считается сочетание левомицети- 
на с бисептолом, причем последовательно. Общеизвестно, что левомицетин 
токсичен в отношении кроветворной системы, вплоть до возникновения апла
зии костного мозга. Отсюда становится понятной настороженность к его на
значению, особенно повторно.

Не следует использовать с лечебной целью ампициллин, линкомицин, клин- 
дамицин, которые способны вызвать развитие псевдомембранозного колита. 
Антибиотики следует назначать с витаминами, особенно группы В, так как 
эндогенный синтез этих витаминов осуществляется с помощью микроорганиз
мов, которые подавляются антибиотиками.

П р о т е й н ы й  дисбактериоз обычно резистентен к терапии антибиотиками, 
но может поддаться лечению производными 8-оксихинолина с достаточно ши
роким спектром антибактериального действия. Это 5-НОК по 0,5 г 4 раза в день, 
нитроксолин в тех же дозах, курс 10-14 дней, возможны повторные курсы с 10- 
дневными интервалами. При упорной диарее можно использовать производные 
нафтиридина (невиграмон и неграм по 0,5 г 4 раза в день в течение 5 дней с 
перерывом 7 дней, повторными курсами). Отдельные больные хорошо поддают
ся нитрофурановым производным (фуразолидон, фурадонин, фурагин по 0,15 г 4 
раза в день). Они часто вызывают диспепсические жалобы и назначаются все
гда во время или сразу же после еды. Преимуществом нитрофурановых соеди
нений является медленное развитие устойчивости к ним микрофлоры, что явля
ется важным обстоятельством, о котором врачу следует помнить.

При с и н е г н о й н о й  суперинфекции предпочтение вызывает полимиксин 
М  сульфат в таблетках по 500 000 ЕД 6 раз в день в течение 10 дней. Препарат 
хорошо сочетается с сульфаниламидами. Протозойная кишечная инвазия тре
бует целенаправленной, специфической терапии.

При л я м б л и о з е  -  повторные 5-7-дневные курсы метронидазола по 0,25 г 
3 -4  раза в день с 5 -7 -дневными перерывами. Кишечный лямблиоз бывает очень 
упорным и склонен рецидивировать. Он чаще встречается у детей, но в после
днее время -  не редкость и у взрослых. При избыточном количестве дрожжей 
и дрожжеподобных грибов прибегают к нистатину и леворину.
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Следует специально остановиться на довольно типичных ситуациях, при 
которых имеет место клиническая картина дисбактериоза, он подтверж да
ется лабораторно, но обусловлен несколькими возбудителями и поэтому из
бирательная, прицельная актибактериальная терапия невозможна. В этих слу
чаях нужно попытаться уменьшить дисбактериоз, а в идеале восстановить 
эубиоз с помощью иных средств. Совсем недавно это были энтеросептол и 
интестопан, которые в настоящее время недоступны. Имеются первые поло
жительные впечатления о применении интетрикса и энтеросидива, назначае
мых по 1 таблетке 3 раза в день в течение 2 -3  нед, и особенно энтерола, 
представляющего собой лиофилизированный порошок сахаромицеты булар- 
дин -  особого вида дрожжей. П оследний назначается по 1 порошку или кап
суле 2 раза в день. Препарат особенно эффективен при вторичном дисбакте
риозе, вызванном приемом антибиотиков широкого спектра действия. Отли
чительной особенностью  энтерола является крайне быстрое наступление 
клинического эффекта (1 -2  сут).

В связи с дисбактериозом необходимо оговорить некоторые пищевые реко
мендации. Речь идет о роли пищевых волокон в нормализации пищеварения. 
Польза от диеты с высоким содержанием клетчатки не сводится только к нор
мализации пищеварения. Клетчатка также способствует предотвращению кар
диальных и церебральных сосудистых катастроф, снижая уровень холестерина 
в крови. Клетчатка стабилизирует содержание сахара, чем препятствует воз
никновению СД 2-го типа, и помогает поддерживать нормальный вес.

Среди пищевых продуктов, богатых клетчаткой, можно назвать яблоки и 
груши (они содержат по 4 г клетчатки на средней величины фрукт), кабачки, 
фасоль и другие бобы. Хорошими источниками клетчатки могут служить: ка
пуста, шпинат, морковь, соевые продукты. Клетчатка приносит много пользы и 
не вызывает никаких негативных побочных эффектов. Поскольку она проходит 
через пищеварительный тракт, не перевариваясь, она повыш ает ощущение 
сытости, не прибавляя ни одной калории к диете.

Необходимо съедать, по крайней мере, 25 г клетчатки ежедневно. Помимо 
фруктов и овощей, хлеба грубого помола, коричневого риса и овсяных каш, 
отличными источниками клетчатки служат горох и бобы. Добавлять клетчат
ку к своему пищевому рациону нужно постепенно. В противном случае в ки
шечнике образуется много газов, что сопровождается мучительным ощущ е
нием. Кишечник должен привыкать к новому меню постепенно.

3.2. ЗАБОЛЕВАНИЯ ПИЩЕВОДА

Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) -  ведущая гастроэнтеро
логическая патология как по частоте, так и по спектру осложнений. В прямой 
связи с ГЭРБ стоит проблема рефлюкс-эзофагита (РЭ), сопровождающаяся зна
чительно более серьезными патологическими изменениями. Помимо самого вос
палительного процесса, РЭ чреват тяжелыми осложнениями (стриктуры пище
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вода, кровотечения из эрозий и язв пищевода и др.). Особую значимость РЭ 
приобрел в последние годы, когда пристальное внимание было обращено на пи
щевод Барретта -  осложнение РЭ, которое увеличивает риск развития аденокар
циномы пищевода. Выявление пищевода Барретта -  значимое и достаточное 
основание для проведения эндоскопического исследования верхних отделов же
лудочно-кишечного тракта всем больным с хронической изжогой. Рост частоты 
гастроэзофагеальной рефлюксной болезни и ее осложнений требует активного 
изучения проблемы РЭ, необходимости внедрения современных алгоритмов ди
агностики, лечения и профилактики заболевания и его осложнений.

По МКБ-10 -  эзофагит с гастроэзофагеальной рефлюкс-болезнью (К21.0), эзофагит 
(К20).

3.2.1. ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНАЯ 
РЕФЛЮКСНАЯ БОЛЕЗНЬ

Рефлюкс-эзофагит -  воспалительный процесс в дистальной части пищево
да, вызванный действием на слизистую органа желудочного сока, желчи, а также 
ферментов панкреатического и кишечного секретов при гастроэзофагеальном 
рефлюксе. В зависимости от выраженности и распространенности воспаления выделя
ют пять степеней РЭ, но они дифференцируются только на основании результатов эн
доскопического исследования. В существующих «Стандартах...»[46] это заболевание 
названо «гастроэзофагеальный рефлюкс с (без) эзофагитом». Мы будем пользоваться 
термином «гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь» (ГЭРБ).

Эпидемиология. Распространенность ГЭРБ достигает среди взрослого населе
ния 50%. В странах Западной Европы и США широкие эпидемиологические исследова
ния свидетельствуют о том, что 40-50% лиц постоянно (с различной частотой) испыты
вают изжогу -  основной симптом ГЭРБ. Среди тех, кому было проведено эндоскопичес
кое исследование верхних отделов пищеварительного тракта, в 12-16% случаев выявляется 
эзофагит различной степени выраженности. Развитие стриктур пищевода отмечено в 7- 
23%, кровотечения -  в 2% случаев эрозивно-язвенного эзофагита. Среди лиц старше 80 
лет с желудочно-кишечными кровотечениями эрозии и язвы пищевода были их причи
ной в 21% случаев, среди пациентов отделений интенсивной терапии, перенесших опе
рации, -  в 25% случаев. Пищевод Барретта развивается у 15-20% больных с эзофагитом. 
Аденокарцинома -  у 0,5% больных с пищеводом Барретта в год при низкой степени 
дисплазии эпителия, у 6% в год -  при дисплазии высокой степени.

Э т и о л о г и я , п а т о ген ез . По сущ еству ГЭРБ является своеобразным 
полиэтиологическим синдромом, она может присоединяться к язвенной болезни, 
сахарному диабету, хроническим запорам, возникать на фоне асцита и ожирения, 
осложнять течение беременности и т.д.

ГЭРБ развивается вследствие снижения функции антирефлюксного барьера, 
которое может происходить тремя путями: а) первичное снижение давления в 
нижнепищеводном сфинктере; б) увеличение числа эпизодов его преходящего 
расслабления; в) полная или частичная его деструктуризация, например при грыже 
пищеводного отверстия диафрагмы.
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У здоровых людей нижнепищеводный сфинктер, состоящий из гладких мышц, имеет 
тоническое давление 10-30 мм рт.ст. Примерно 20-30 раз в сутки происходиттранзитор- 
ная спонтанная релаксация пищевода, которая не всегда сопровождается рефлюксом, в 
то время как у пациентов с ГЭРБ при каждом расслаблении возникает заброс рефлюкса- 
та в просвет пищевода.

Определяющим возникновения ГЭРБ является соотношение защитных и агрессивных 
факторов. К защитным относятся антирефлюксная функция нижнего пищеводного сфин
ктера, эзофагеальное очищение (клиренс), резистентность слизистой оболочки пищевода 
и своевременное удаление желудочного содержимого. К факторам агрессии -  гастроэзо
фагеальный рефлюкс с забросом в пищевод кислоты, пепсина, желчи, панкреатических 
ферментов; повышенное внутрижелудочное и интраабдоминальное давление; курение, 
алкоголь; препараты, содержащие кофеин, холинолитики, спазмолитики; мята; жирная, 
жареная, острая пища; переедание; язвенная болезнь, диафрагмальная грыжа. Важней
шую роль в развитии РЭ играет раздражающий характер жидкости -  рефлюксата.

Различают три основных механизма рефлюкса: 1) преходящее полное расслабление 
сфинктера; 2) преходящее повышение внутрибрюшного давления (запоры, беременность, 
ожирение, метеоризм и т.д.); 3) спонтанно возникающий «свободный рефлюкс», 
связанный с низким остаточным давлением сфинктера.

Степень выраженности РЭ определяется: 1) длительностью контакта рефлюксата со 
стенкой пищевода; 2) повреждающей способностью попавшего в него кислого или 
щелочного материала; 3) степенью резистентности пищеводных тканей.

В самое последнее время при обсуждении патогенеза заболевания чаще стали 
обсуждать значение полноценной функциональной активности ножек диафрагмы [Guy Е. 
et al., 1996]. Частота хиатальной грыжи нарастает с возрастом и после 50 лет она встречается 
у каждого второго.

М орфологические изменения. Эндоскопически РЭ подразделяют на 5 стадий 
(классификация Савари и Миллера): I -  эритема дистального отдела пищевода, эрозии 
либо отсутствуют, либо единичные, несливающиеся; II -  эрозии занимают 20% окруж
ности пищевода; III -  эрозии или язвы 50% окружности пищевода; IV -  множественные 
сливные эрозии, заполняющие до 100% окружности пищевода; V -  развитие осложне
ний (язва пищевода, стриктуры и фиброз его стенок, короткий пищевод, пищевод Бар
ретта). Последний вариант многие рассматривают как преканкрозный. Чаще приходится 
иметь дело с начальными проявлениями эзофагита.

К линическая карти н а. Основные симптомы -  изжога, загрудинные боли, 
дисфагия, одинофагия (болезненное проглатывание или появление боли при 
прохождении пищи по пищеводу) и регургитация (появление содержимого 
пищевода или желудка в ротовой полости).

И з ж о г а  может служить доказательным признаком РЭ, когда она носит 
более или менее постоянный характер и зависит от положения тела, резко усиливаясь 
или даже появляясь при наклонах и в горизонтальном положении, особенно в ночные 
часы. Такая изжога может сочетаться с кислой отрыжкой, ощущением «кола» за 
грудиной, появлением солоноватой жидкости во рту, связанной с рефлекторной 
гиперсаливацией в ответ на рефлюкс. Содержимое желудка ночью может затекать 
в гортань, что сопровождается появлением грубого лающего непродуктивного 
кашля, чувством першения в глотке и охриплостью голоса.
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Наряду с изжогой при РЭ могут возникать боли в нижней трети грудины. Они 
бы ваю т о б у сл о влен ы  эзо ф аго сп азм о м , д и ски н ези ей  пищ евода, либо 
механическим сжатием органа и области грыжевого отверстия при сочетании с 
диафрагмальными грыжами. Боли по характеру и иррадиации могут напоминать 
стенокардию, купироваться нитратами. Однако они не связаны с физической и 
эмоциональной нагрузкой, усиливаются во время глотания, появляются после 
приема пищи и при резких наклонах туловища, а также купируются антацидами.

Д и с ф а г и я  является относительно более редким симптомом при ГЭРБ. 
Ее появление требует проведения дифференциальной диагностики с другими 
заболеваниями пищевода.

Возможны легочные проявления ГЭРБ. В этих случаях некоторые больные 
просы паю тся ночью от внезапного приступа кашля, который начинается 
одновременно с регургитацией желудочного содержимого и сопровождается 
изж огой. У ряда больны х м огут разви ться хронический  бронхит, чаще 
обструктивный, рецидивирующие, трудно поддающиеся лечению пневмонии, 
обусловленные аспирацией желудочного содержимого (синдром Мендельсона), 
бронхиальная астма.

О слож нения: стриктуры  пищ евода, кровотечение из язв пищевода. 
Наиболее значимое осложнение РЭ -  пищ евод Барретта, которое включает в 
себя появление тонкокишечного метаплазированного эпителия в слизистой 
оболочке пищевода. Пищевод Барретта -  предраковое состояние.

Бы стро прогрессирую щ ая дисф агия и потеря веса м огут указать на 
развитие аденокарциномы, однако эти симптомы возникают лиш ь на поздних 
стадиях заболевания, поэтому клиническая диагностика рака пищевода, как 
правило, запаздывает. Следовательно, основным путем профилактики и ранней 
диагностики  рака пищ евода является диагностика и лечение пищевода 
Б арретта.

Д и агн ости к а. О сущ ествляется преим ущ ественно с использованием 
инструментальных методов исследования. Особое значение имеет суточное 
и н тр аэзо ф агеал ьн о е  рН -м ониторирование с ком пью терной обработкой 
результатов.

Разграничиваю т эндоскопически позитивную и негативную формы ГЭРБ. 
При первой диагноз обязательно должен быть развернутым и включать описание 
морфологических изменений слизистой оболочки пищевода при эндоскопии 
(эзофагит, эрозии, и др.) и возможных осложнений.

О б я з а т е л ь н ы е  л а б о р а т о р н ы е  и с с л е д о в а н и я : общий анализ крови 
(при отклонении от нормы исследование повторять 1 раз в 10 дней), однократно: группа 
крови, резус-фактор, анализ кала на скрытую кровь, анализ мочи, железо сыворотки 
крови.

О б я з а т е л ь н ы е  и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я :  
однократно: электрокардиография, двукратно: эзофагогастродуоденоскопия (до и после 
лечения).

Д о п о л н и т е л ь н ы е  и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и л а б о р а т о р н ы е  ис 
с л е д о в а н и я  проводятся в зависимости от сопутствующих заболеваний и тя
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жести основного заболевания. Необходимо помнить о рентгеноскопии желудка 
с обязательным включением исследования в положении Тренделенбурга.

У больных с эрозивным рефлюкс-эзофагитом почти в 100% случаев быва
ет положительная проба Бернстайна. Для ее выявления через назогастраль- 
ный катетер со скоростью 5 мл/мин орошают слизистую оболочку пищевода 
0,1 М раствором соляной кислоты. В течение 10-15 мин при положительной 
пробе у больных появляется отчетливое чувство жжения за грудиной.

К о н с у л ь т а ц и и  с п е ц и а л и с т о в  п о  п о к а з а н и я м .
Г и с т о л о г и ч е с к о е  и с с л е д о в а н и е .  Ч ащ е вы является атроф ия 

эпителия, истончение эпителиального слоя, но изредка наряду с атрофией могут 
быть обнаружены участки гипертрофии эпителиального пласта. Наряду с 
выраженными дистр о ф и чески -н екр о ти ч ески м и  и зм ен ен и ям и  эпи тели я 
отмечается ги перем и я сосудов. Во всех  случаях  коли чество  сосочков 
значительно увеличено. У больных с длительны м анамнезом количество 
сосочков увеличено прямо пропорционально давности заболевания. В толще 
эпителия и в субэпителиальном слое выявляю тся очаговые (как правило, 
периваскулярные), а местами диффузные лимфоплазмоцитарные инфильтраты 
с примесью единичных эозинофилов и полинуклеарных нейтрофилов. При 
активно текущем эзофагите количество нейтрофилов оказывается значительным, 
при этом часть нейтрофилов обнаруживается в толще эпителиального пласта 
внутри клеток (лейкопедез эпителия). Данную  картину можно наблюдать 
преимущественно в нижней трети эпителиального пласта. В единичных случаях 
наряду с нейтрофилами обнаруживаются межэпителиальные лимфоциты и 
эритроциты.

Н е к о т о р ы е  н о в ы е  м е т о д ы  д и а г н о с т и к и  Р Э . Выявление пато
логии гена р53 и признаков нарушения строения ДНК клеток эпителия пищево
да Барретта в будущем станет методом генетического скрининга развития аде
нокарциномы пищевода. Методом флуоресцентной цитометрии возможно бу
дет выявлять анеуплоидию клеточных популяций метаплазированного эпителия 
пищевода, а также соотношение диплоидных и тетраплоидных клеток. Ш иро
кое внедрение хромоэндоскопии (относительно недорогого метода) позволит 
выявить метапластические и диспластические изменения эпителия пищевода 
путем нанесения на слизистую оболочку веществ, по-разному прокраш иваю
щих здоровые и пораженные ткани.

Течение. ГЭРБ -  хроническое, часто многократно рецидивирую щ ее, 
длящееся годами, заболевание. При отсутствии поддерживающего лечения у 
80% больных в течение полугода возникают рецидивы болезни. Спонтанное 
выздоровление при ГЭРБ встречается крайне редко.

Л ечение. С воеврем енная диагностика ГЭБР в период его начальны х 
клинических проявлений, еще без признаков эзофагита и эрозий, позволяет 
своевременно начать лечение. Среди многих функциональных заболеваний 
именно при Г Э РБ «п али тра»  врачебной  помощ и реальн о  оказы вается  
достаточно широкой -  от простых полезных советов по регламентации питания
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и образа жизни до использования самых современных фармакологических 
средств, в течение многих месяцев и даже лет.

Диетические рекомендации. Пища не должна быть слишком калорийной, 
необходимо исключить переедания, ночные «перекусывания». Целесообразен при
ем пищи малыми порциями, между блюдами следует делать 15-20-минутные 
интервалы. После еды не следует ложиться. Лучше всего походить в течение 
20-30 мин. Последний прием пищи должен быть не менее чем за 3-4  часа до 
сна.

Следует исключить из рациона продукты, богатые жирами (цельное моло
ко, сливки, жирная рыба, гусь, утка, свинина, жирные баранина и говядина, тор
ты и пирожные), кофе, крепкий чай, кока-колу, шоколад, продукты, снижающие 
тонус нижнепищеводного сфинктера (мята перечная, перец), цитрусовые, то
маты, лук, чеснок. Ж ареные блюда оказывают прямое раздражающее дей
ствие на слизистую пищевода. Не употреблять пиво, любые газированные на
питки, шампанское (они увеличивают внутрижелудочное давление, стимулиру
ю т ки слотообразован и е в ж елудке). С ледует ограничить употребление 
сливочного масла, маргаринов.

Основные мероприятия: исключение строго горизонтального положения во 
время сна, с низким изголовьем (причем важно не добавлять лишние подушки, 
а реально поднять головной конец кровати на 15-20 см). Это снижает число 
рефлюксных эпизодов и их продолжительность, так как повышается эффектив
ный пищеводный клиренс за счет силы тяжести. Необходимо следить за мас
сой тела, отказаться от курения, которое снижает тонус нижнепищеводного 
сфинктера, и злоупотребления алкоголем. Исключить ношение корсетов, бан
дажей, тугих поясов, повышающих внутрибрюшное давление. Не рекоменду
ются физические упражнения, связанные с перенапряжением мышц брюшного 
пресса и с наклонами туловища вперед.

Нежелателен прием лекарственных препаратов, снижающих тонус нижнего 
пищеводного сфинктера: спазмолитики (папаверин, но-шпа), пролонгированные 
нитраты (нитросорбид и др.), ингибиторы кальциевых каналов (нифедипин, ве- 
рапамил и др.), теофиллин и его аналоги, антихолинергические, седативные сред
ства, транквилизаторы, Р-адреноблокаторы, снотворные и ряд других, а также 
агентов, повреждающих слизистую оболочку пищевода, особенно при приеме 
натощак (аспирин и другие нестероидные противовоспалительные средства; 
из этой группы менее опасны парацетамол и ибупрофен).

Фармакотерапия. Начинать лечение рекомендуется со схемы «двух вари
антов». Первым является поэтапно усиливающаяся терапия (step-up -  «шаг 
вверх» по лестнице). Второй состоит в назначении поэтапно уменьшающейся 
терапии (step-down -  «шаг вниз» по лестнице).

Комплексная, поэтапно усиливающаяся (step-up) терапия является основ
ным методом лечения ГЭРБ на этапе появления начальных симптомов этого 
заболевания, когда еще нет признаков эзофагита, т.е. при э н д о с к о п и ч е с к и  
н е г а т и в н о й  ф о р м е  б о л е з н и .  При этом следует начинать лечение с 
безлекарственных мероприятий, «терапии по требованию» (см. выше). При



Заболевания пищевода 311

чем весь комплекс безлекарственной терапии сохраняется при любой из форм 
ГЭРБ в качестве обязательного постоянного «фона».

В случаях эпизодической изжоги (при эндоскопически негативной форме) 
лечение ограничивается эпизодическим и  («по требованию ») п рием ам и  
невсасывающихся антацидов (маалокс, альмагель, ф осф алю гель и др.) в 
количестве 1-2 доз при появлении изжоги, что ее мгновенно купирует. Если 
эффект от приема антацидов не наступает, следует однократно прибегнуть к 
топалкану или мотилиуму в таблетках (можно принять сублингвальную форму 
мотилиума) или Н2-блокатору (ранитидин -  1 таблетку 150 мг или фамотидин 
1 таблетку по 20 или 40 мг).

При частой изжоге используется вариант курсовой поэтапно возрастающей 
(step-up) терапии. П репаратами выбора служат антациды  или топалкан в 
обычных дозах через 45 мин -  1 час после еды, обычно 3 -6  раз в день и перед 
сном и/или м оти ли ум . Курс л еч ен и я  7 -1 0  д н ей , п ри чем  необходи м о 
комбинировать антацид и прокинетик.

В больш инстве случаев при ГЭРБ без эзоф агита бы вает достаточно  
монотерапии топалканом или мотилиумом в течение 3 -4  нед (I этап лечения). 
В случаях неэффективности используется комбинация двух препаратов еще в 
течение 3-4  недель (II этап). Если после отмены препаратов вновь появляются 
какие-либо кли н и чески е  проявления ГЭРБ, однако зн ачительн о  м енее 
выраженные, чем до начала лечения, его следует продолжить в течение 7 -1 0  
дней в виде ком бинации  2-х препаратов: антац и д  (лучш е топ алкан ) -  
прокинетик (м о ти л и у м ). Е сли  п о сл е  отм ен ы  т ер а п и и  су б ъ е к т и в н а я  
симптоматика возобновляется в той же степени, как и до начала терапии, или 
полный клинический эффект не наступает во время лечения, следует перейти 
к следующей ступени  терапии  ГЭРБ, которая требует п рим ен ен ия Н 2- 
блокаторов.

В реальной жизни основным методом лечения этой категории больных ГЭРБ 
является терапия «по требованию », при которой чаще всего используются 
антациды, алгинаты (топалкан) и про кинетики (мотилиум).

За рубежом, в соответствии с Гентскими Соглашениями (1998), существует 
несколько иная тактическая схема лечения больных эндоскопически негативной 
формой ГЭРБ. Для лечения этой формы ГЭРБ предлагаются два пути: первый 
(традиционный) включает Н2-блокаторы или/и прокинетики, второй -  предполагает 
раннее назначение блокаторов протонной помпы (омепразол -  40 мг 2 раза в 
день). В настоящее время появление на фармацевтическом рынке более мощного 
аналога омепразола -  париета -  вероятно, позволит ограничиться однократным 
назначением 20 мг дозы. Важной деталью ведения больных ГЭРБ по альтерна
тивной схеме является то обстоятельство, что после проведения курсового 
лечения в случаях необходимости («по требованию») или отсутствия эффекта 
больным должны назначаться только представители блокаторов протонной помпы 
в меньших или больших дозах. Иными словами, в данном случае очевидно 
нарушается принцип лечения по схеме «step down» (с постепенным переходом 
на более «легкие» препараты -  антацид, прокинетик, Н2-блокаторы).
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При э н д о с к о п и ч е с к и  п о з и т и в н о й  ф о р м е  Г Э Р Б  подбор фарма
кологических препаратов, их возможные комбинации и тактические схемы ле
чения строго регламентированы в «Стандартах диагностики...» [46].

При рефлюкс-эзофагите I и II степени тяжести на 6 нед внутрь назначить:
-  ранитидин (зантак и др. аналоги) -  150-300 мг 2 раза в день или фамоти- 

дин (гастросидин, квамател, ульфамид, фамоцид и др. аналоги) -  20-40 мг 2 
раза в день, для каждого препарата прием утром и вечером с обязательным 
интервалом в 12 ч);

-  маалокс (ремагель и др. аналоги) -  15 мл через 1 ч после еды и перед 
сном, т. е. 4 раза в день на период симптомов. Через 6 нед. лекарственное 
лечение прекращается, если наступила ремиссия.

При рефлюкс-эзофагите III и IV степени тяжести назначить:
-  омепразол (зероцид, омез и др. аналоги) -  20 мг 2 раза в день утром и 

вечером, с обязательным интервалом в 12 ч в течение 3 нед (всего в течение 8 
нед);

-  одновременно назначают внутрь сукральфат (вентер, сукрат гель и др. 
аналоги) по 1 г за 30 мин до еды 3 раза в день в течение 4 нед и цизаприд 
(координакс, перистил) или домперидон (мотилиум) 10 мг 4 раза в день за 15 
мин до еды в течение 4 нед. Через 8 нед. перейти на однократный прием вече
ром ранитидина 150 мг или фамотидина 20 мг и на периодический прием (при 
изжоге, чувстве тяжести в эпигастральной области) маалокса в виде геля (15 мл) 
или 2 таблеток.

При рефлюкс-эзофагите V степени тяжести -  операция.
При болевом синдроме, связанном не с эзофагитом, а со спазмом пищево

да или сдавлением грыжевого мешка, показано использование спазмолитиков 
и анальгетиков. Применяются в обычных дозах папаверин, платифиллин, ба- 
ралгин, атропин и др.

Оперативное лечение выполняется при осложненных вариантах диафраг
мальных грыж: тяжелый пептический эзофагит, кровотечения, ущемления грыж 
с развитием гангрены желудка или петель кишки, внутригрудное расширение 
желудка, стриктуры пищевода и др. Основными видами операций являются 
ушивание грыжевых ворот и укрепление пищеводно-диафрагмальной связки, 
различные варианты гастропексий, восстановление острого угла Гиса, фундоп- 
ластика и др. В последнее время весьма эффективны методы эндоскопической 
пластики пищ евода (по Ниссену).

Продолжительность стационарного лечения при I—II степени тяжести -  8- 
10 дней, при III—IV степени тяжести -  2 -4  нед.

Больны е ГЭБР подлеж ат диспансерном у наблю дению  с проведением 
ком плекса и н стр у м ен тал ьн о -л аб о р ато р н о го  обследован ия при каждом 
обострении.

П р о ф и л а к т и к а . П е р в и ч н а я  п р о ф и л а к т и к а  Г Э Р Б  заклю чается  в 
соблюдении рекомендаций по здоровому образу жизни (исключение курения, 
особенно «злостного», натощак, приема крепких алкогольных напитков).
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Следует воздерживаться от приема лекарственных препаратов, наруш аю щ их 
функцию пищ евода и снижаю щ их защ итные свойства его слизистой.

Вторичная профилактика направлена на снижение частоты рецидивов и 
предотвращение прогрессирования заболевания. Обязательным компонентом 
вторичной проф илактики  ГЭРБ является соблю дение вы ш еизлож енны х 
рекомендаций по первичной профилактике и немедикаментозному лечению этого 
заболевания. Для профилактики обострений при отсутствии эзофагита или при 
легком эзоф агите сохраняет свое значение своеврем ен ная  терапия «по 
требованию».

3.2.2. АХАЛАЗИЯ КАРДИИ
Ахалазия кардии -  комплекс нейромышечных нарушений, приводящих к 

уменьшению или полному отсутствию способности нижнепищеводного жома к 
расслаблению в процессе акта глотания в сочетании с пониж ением  или 
исчезновением пропульсивной активности средней трети пищевода. Частота -  
1:10000 в год.

Этиология и патогенез. В начальной стадии болезни изменения выявляются 
лишь при гистологическом исследовании. Имеют место дегенеративные изменения в 
ганглиозных клетках ауэрбаховского сплетения, начиная со средней трети пищевода. 
Это дает основание относить данное заболевание к органическим страданиям в 
противовес кардиоспазму (эзофагоспазму), являющемуся сугубо функциональным 
заболеванием, обусловленным дискинезией пищевода.

Клиническая картина. Дисфагии, загрудинные боли либо связанные с 
глотанием (одинофагия), либо возникающие вне приема пищи (эзофагодиния). 
Развитие боли связано с дисфункцией нижнепищ еводного жома при сохра
ненной пропульсивной активности пищевода. Типичен симптом регургитации 
(срыгивания), возникаю щ ий либо во время еды, либо в течение 1-3 ч после 
приема пищи (симптом мокрой подушки, либо ночью спонтанно). Нередко 
ахалазия пищ евода сопровождается ночной аспирацией с приступообразным 
кашлем и иногда развитием аспирационных пневмоний. Боли при ахалазии 
пищевода нередко иррадиирую т в оба плеча, руки, спину.

Диагностика. Х арактерно отсутствие газового пузыря в желудке при 
обзорном рентгенологическом исследовании, а при заполнении пищ евода 
взвесью бария сульфата наиболее критичным считается сужение терминального 
участка пищевода на фоне паралитического расширения вышележащего его 
отдела (симптом «крысиного хвоста»).

Ахалазия пищ евода может быть висцеральным проявлением диффузной 
склеродермии, и ее выявление имеет иногда диагностическое значение при этом 
тяжелом «коллагенозе».

Лечение. При I стадии начинают с консервативных методов: нитраты, 
седативные средства, психотерапия. Нитропрепараты способствуют снижению 
давления в кардии, они используются обычно в виде пролонгированных форм
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(кардикет, нитросорбид и др.) за полчаса -  час до еды. Во время болей может 
прим еняться нитроглицерин под язык. При сопутствую щ их дискинезиях 
пищевода нитраты сочетают с БКК (нифедипин, верапамил и др.), которые 
с п о со б ст в у ю т  р ас сл аб л ен и ю  гладкой  м у ску л ату р ы  п и щ евода . При 
гипокинетической форме ахалазии кардии возможно осторожное назначение 
прокинетиков. Рекомендуется прием пищи малыми порциями 5-6  раз в день, 
все продукты  тщ ательно прожевывают. После еды показано употребление 
жидкостей для удаления из пищевода остатков пищи, хороши в этом отношении 
минеральные воды. Пища должна быть механически и химически щадящей, 
оптимальной температуры.

При неэффективности такого лечения, а также при ахалазии кардии ІІ-ПІ ста
дии прибегают к расширению дистального отдела пищевода специальными пнев
матическими кардиодилататорами, что оказывается достаточно успешным у 
80% больных. Вопрос о хирургическом лечении -  миотомии -  ставят при неэф
фективности кардиодилатации, а также тяжелом, осложненном варианте ахала
зии кардии. Чаще всего проводят эзофагокардиотомию по Геллеру, однако она 
примерно в 15% случаев осложняется развитием гастроэзофагеального рефлюк- 
са.

В п о сл ед н и е годы  р азрабаты ваю т альтерн ати вны е м етоды  лечения 
ахалазии кардии, преим ущ ественно с использованием  эндоскопической 
техники. Относительно новый способ лечения ахалазии кардии -  инъекции в 
ниж ний пищ еводны й сф инктер  токсинов ботулизма. Предварительные 
сообщ ения свидетельствую т об удовлетворительных результатах такого вида 
терапии. Предлагают также методы эндоскопической склеротерапии ахалазии 
к а р д и и , зак л ю ч аю щ и еся  во введ ен и и  в н и ж н и й  сф и н к тер  пищевода 
этаноламина олеата.

3.2.3. РАК ПИЩЕВОДА

Э пидем иология. По данным ВОЗ, на долю рака пищевода приходилось в 1980 г. 
6,2% от общего числа злокачественных новообразований у мужчин и 3,5% у женщин. 
Опухоль распространена в развивающихся странах, в которых она занимает одно из 
ведущих мест. Мужчины заболевают в 3 раза чаще женщин. Уровень заболеваемости с 
возрастом повышается. Лица старше 60 лет заболевают раком пищевода в 8-10 раз чаще, 
чем в 40-49 лет.

Э т и о л о г и я  и п ат о ген ез . Возникновению рака пищевода способствуют 
разнообразные факторы. На территориях с низким уровнем заболеваемости 
наибольшую роль играют курение и злоупотребление алкогольными напитками. В 
районах с высоким уровнем заболеваемости канцерогенный эффект связывают с 
местными особенностями питания населения, в частности с приемом слишком горячей 
пищи и напитков, употреблением мелкокостистой рыбы и жесткого мороженого мяса. 
Допускают наличие зависимости между высокой частотой рака пищевода и низким
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содержанием молибдена и цинка в почве и воде, курением марихуаны. Возникновению 
рака способствуют хронические заболевания пищевода: рубцовые сужения после 
химических ожогов, ахалазия, грыжа пищеводного отверстия диафрагмы, рефлюкс- 
эзофагит.

Клинические проявления. Типичные симптомы рака пищевода: дисфагия, 
неприятные ощущения при прохождении пищевого комка, дурной запах изо рта, 
гиперсаливация, срыгивание и регургитация пищи. В се они обусловлены 
феноменом обтурации.

Стадии рака пищевода. I стадия -  опухоль протяженностью  до 3 см, 
прорастающая слизистую  оболочку и подслизисты й слой, м етастазы  в 
лимфатические узлы отсутствуют.

II стадия -  опухоль протяженностью 3-5  см или меньшего размера, но 
врастающая в м ы ш ечны й слой без полного его прорастания, без или с 
одиночным метастазом в регионарный лимфатический узел.

III стадия -  опухоль протяженностью более 5 см или опухоль меньших 
размеров, прорастаю щ ая в толщ у мыш ечного слоя, при отсутствии или с 
наличием метастазов в регионарные лимфатические узлы.

IV стадия -  опухоль, прорастающая в окружающие ткани или опухоль с 
несмещаемыми м етастазам и  в регионарны е лим ф ати чески е узлы  или с 
метастазами в отдаленные органы.

Критерии диагностики:
1) клинические проявления; 2) рентгенологическое исследование: в началь

ной стадии рака -  неровность контуров на ограниченном участке пищевода; в 
дальнейшем -  неправильной формы краевой дефект наполнения с неровными 
бугристыми очертаниями, на границе с которым продольные складки слизис
той оболочки пищевода прерываются; эндофитно растущие опухоли ведут к 
неравномерному сужению просвета пищевода, обрыву складок, ригидности стен
ки и отсутствию перистальтики в пораженном участке; 3) эзофагоскопия с био
псией.

Лечение. Принципы лечения опухолей пищевода зависят от локализации, 
стадии опухолевого процесса, сопутствующих заболеваний. Используют хирур
гическое лечение, лучевую и химиотерапию. Наиболее эффективно комбини
рованное лечение. Операбельность при раке пищевода обычно не превышает 
50%. Однако прогноз остается неблагоприятным, 5-летняя выживаемость при 
любых методах лечения в среднем не превыш ает 5% (правда, в последнее 
время появились сообщения отдельных зарубежных хирургических центров о 
5-летней выживаемости 30% больных). Рассчитывать на излечение можно толь
ко при раке I—II стадий. Для выявления больных в раннем периоде заболевания 
необходима разработка специальных программ, особенно в эндемичных по этой 
болезни регионах. Для облегчения симптомов болезни выполняют также пал
лиативные операции: наложение гастростомы, реканализация опухоли, эндоско
пическая дилатация, лазеротерапия; протезирование с помощью специальных 
трубок, облегчающих прохождения пищи, и др.
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3.3. БОЛЕЗНИ ЖЕЛУДКА 
И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ

Предварим изложение данного раздела некоторыми размышлениями. Сегодня раз
витие ряда заболеваний желудка и двенадцатиперстной кишки (рак желудка, язвенная 
болезнь, MALT-лимфома) связывают с паразитированием HP. Однако известно, что 
язвенная болезнь, например, развивается только у одного из 6-8 инфицированных HP. 
С помощью названного микроорганизма, выделенного в чистой культуре от больного, 
язвенную болезнь не удается воспроизвести у здоровых людей при введении HP в же
лудок. Кроме того, обращает на себя внимание очень высокая распространенность 
HP. Все эти сомнения позволяют нам предположить, что отношение между человеком 
и HP -  вариант комменсализма. Серьезным доводом против сказанного может быть 
положение, что HP не является единственным этиологическим фактором для развития 
рака желудка и MALT-лимфомы, но, несомненно, увеличивает риск возникновения 
этих заболеваний в 6-8 раз. За последние годы установлено, что сам микроб имеет 
разнообразие внутривидовых групп, определяющих его патогенность. Ведущая роль 
отводится, прежде всего, Cag-A-позитивным штаммам, которые вызывают усиленную 
пролиферацию эпителиальных клеток напрямую и через механизмы отрицательной 
обратной связи (изменяя уровни клеточной пролиферации и апоптоза), что, возмож
но, ведет к возникновению процессов злокачественной неоплазии эпителия. При дли
тельно персистирующей HP-инфекции возможна мутация особого гена р53 в проли
ферирующих клетках эпителия желудка. Этот ген, являясь фактором противоопухоле
вой защиты, предотвращает накопление клеток с поврежденной ДНК. Результатом 
мутации р53 может быть увеличение количества клеток злокачественной трансформа
ции. -  Доказанным считается и тот факт, что процессы канцерогенеза происходят наи
более интенсивно при заражении генотипом sl/ml Vac A HP. Есть и другие доводы, но 
нам они не кажутся достаточно убедительными. Однако дальнейшая дискуссия не для 
настоящего труда.

3.3.1. ЯЗВЫ ЖЕЛУДКА 
И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ

Язвенная болезнь (ЯБ) -  хроническое рецидивирую щ ее заболевание, при 
котором в результате нарушений нервных и гуморальных механизмов, регу
лирую щ их секреторно-трофические процессы в гастродуоденальной зоне, в 
желудке или двенадцатиперстной кишке образуется язва (реже две язвы и 
более).

В МКБ-10 рассматривается: К25 -  язва желудка (язвенная болезнь желудка), вклю
чая пептическую язву пилорического и других отделов желудка; К26 -  язва двенадца
типерстной кишки (язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки), включая пептичес
кую язву всех отделов двенадцатиперстной кишки; К28 -  гастроеюнальная язва, вклю
чая пептическую язву анастомоза желудка, приводящей и отводящей петель тонкой 
кишки, соустья с исключением первичной язвы тонкой кишки. При обострении ЯБ
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обычно обнаруживается рецидивирующая язва, хронический активный гастрит, чаще -  
активный гастродуоденит, ассоциированные с пилорическим хеликобактериозом.

Эпидемиология. Истинная частота не уточнена- В США ежегодно регистрирует
ся 350 ООО новых случаев заболевания ЯБ, 100 ООО человек ежегодно подвергаются хи
рургическому лечению, 6000 -  умирают от различных осложнений этого заболевания. 
Болеют преимущественно мужчины, в 4-7 раз чаще женщин. Максимальный возраст 
больных язвой двенадцатиперстной кишки -  30—40 лет, язвой желудка- 50-60 лет.

Этиология. Можно говорить о провоцирующей роли HP в развитии язвенной бо
лезни. При язве желудка HP обнаруживается у 60%, язве ДПК -  у 95%, у здоровых -  в 10% 
случаев. Рецидиву ЯДПК предшествует обсеменение HP- Различают ульцерогенные и не- 
ульцерогенные штаммы HP. При ЯДПК отчетливо проявляется наследственная предрас
положенность. Среди больных язвенной болезнью отягощенная наследственность имеет 
место у 70% больных. Генетический фактор может определять возможность формирова
ния заболевания, сочетаясь с Н.руіогі и метаплазией эпителия, создавать условия для воз
никновения пептической язвы.

Патогенез. Конечным ульцерогенным патогенным эффектом можно считать нару
шение равновесия агрессивных и защитных механизмов. К первым относят гиперпродук
цию соляной кислоты и пепсина, травматизацию слизистой оболочки желудка и двенадца
типерстной кишки, нарушение моторики, лизолецитин и желчные кислоты дуоденального 
содержимого, лекарственные вещества (стероиды, НГІВП). Защитными факторами явля
ются слизисто-эпителиальный барьер, структурная резистентность тикопротеидов соеди
нительной ткани к протеолизу, активная регенерация, достаточное кровоснабжение и ра
ботающий в дистальном отделе так называемый антродуоденальный кислотный тормоз, 
т.е. цепь гуморальных рефлексов, которая обеспечивает торможение выделения соляной 
кислоты в момент окончания пищеварения в желудке.

Важными факторами защиты могут быть эндогенные ПГ. Их гастропротективное 
действие осуществляется стимуляцией секреции слизи и гидрокарбонатов. Слизистый 
гель препятствует диффузии ионов водорода из просвета желудка к его стенкам, явля
ясь барьером для повреждающего действия пепсина-

Делается попытка связать повреждение слизистой оболочки и возможность ее защиты 
с нарушениями иммунитета. В ответ на поступление пищевых антигенов и микробов раз
виваются реакции в иммунной системе, проявляющиеся усиленной продукцией секре
торных IgA в слюне, желудочном соке, дуоденальном содержимом и повышением содер
жания их как в биологических жидкостях, так и в крови-

К линические п р о явл ен и я . Боль, диспепсический синдром, обычно воз
никающие вне фазы пищеварения. В любом случае, будь то язва желудка или 
ДПК, прием пищи, нейтрализую щ ий соляную кислоту, снимает боли. Боли 
обычно интрагастральные, интенсивность их сугубо индивидуальна. Для клас
сической ЯБ характерны «голодные» боли. Интенсивность болей нарастает 
к тому моменту, когда особенно наруш ается соотношение факторов агрессии 
и защиты в слизистой оболочке желудка и двенадцатиперстной кишки. Д ру
гой характерный симптом -  изжоги, связанные с забросом кислого содерж и
мого желудка в пищевод. Для язвенной болезнй характерна склонность боль
ных к запорам.
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Остальные симптомы связаны с определенным конституциональным типом 
больного. Чаще болеют астеники, ваготоники. У этих людей, как правило, имеют 
место брадикардия, низкое давление, но это не исключает сравнительно редких 
сочетаний ЯБ и АГ.

Несколько иная клиническая картина у больных язвой желудка. Основные 
сим птом ы  те же: болевой, диспепсический. Более выраж ены  симптомы 
гастрита. И ногда на первы й план  выходят заболевания других органов 
желудочно-кишечного тракта: поджелудочной железы, кишечника.

Д и агн о сти к а . Алгоритм диагностики приводим согласно «Стандартам 
диагностики и лечения...» [46].

О б я з а т е л ь н ы е  л а б о р а т о р н ы е  и с с л е д о в а н и я : общий анализ кро
ви (при отклонении от нормы исследование повторять 1 раз в 10 дней); одно
кратно: группа крови, резус-фактор, анализ кала на скрытую кровь, общий ана
лиз мочи, железо сыворотки крови, ретикулоциты, сахар крови; гистологичес
кое исследование биоптата, цитологическое исследование биоптата; уреазный 
тест (CLO-тест и др.).

О б я з а т е л ь н ы е  и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я :  одно
кратно: УЗИ печени, желчных путей и поджелудочной железы; двукратно: эзо- 
фагогастродуоденоскопия с прицельной биопсией и щеточным цитологическим 
исследованием.

Д о п о л н и т е л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я  проводятся при подозрении на 
злокачественную язву, при наличии осложнений и сопутствующих заболеваний.

Консультации специалистов по показаниям.
В ы явлен и е д еф ек та  сли зи стой  оболочки . У ни версальн ы м  методом 

диагностики ЯБ является метод эндоскопии. Рентгенологическое исследование 
дополняет общ еклинические и эндоскопические методы, может дать важные 
сведения о функции желудка, проходимости привратника. Симптомокомплекс, 
характеризую щ ийся болями в надчревной области, ощущением переполнения 
желудка, отрыжкой, изжогой, тошнотой и иногда рвотой при отсутствии явного 
язвенного дефекта расценивается как «неязвенная диспепсия» (см. выше).

Для выявления HP необходима прицельная биопсия слизистой из антрума (из 
одного участка) и тела (из двух участков -  передняя и задняя стенки) желудка с 
проведением гистологического (иногда только цитологического) исследования и 
определение уреазной активности (CLO-тест, де-нол-тест и др.). Фиксация и ок
раска препарата для гистологического исследования обычно занимает несколь
ко дней, а оценка результата уреазного теста -  не более 24 ч. Далее -  посев 
бактериальной культуры, полимеразная цепная реакция (ПЦР). Метод ПЦР по
зволяет идентифицировать HP без выделения чистой культуры по присутствую
щим в исследуемом материале фрагментам его генома и, очевидно, в будущем 
получит более широкое распространение. Методом выбора для выявления инфи
цирования HP является серологический тест. Для исключения опухолевого про
цесса необходимо при эндоскопии взять биопсию из 4—5 точек, обязательно со 
дна язвы.
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Осложнения. Прободение язвы, стеноз привратника и непроходимость его 
в большей или меньшей степени, пенетрация язвы, кровотечение и озлокаче- 
ствление. Это главные осложнения. Диагностика их достаточно очевидна, и 
здесь эндоскопическое исследование является решающим, даже при кровоте
чении. При эндоскопии можно понять, язвенное ли это кровотечение. Кроме 
того, через эндоскоп необходимо попытаться его остановить.

Лечение. Цели: эрадикация HP, заживление язв, профилактика обострений 
и осложнений ЯБ.

Диетическое питание больных язвенной болезнью очень ограничено по вре
мени периодом тяжелейшего обострения и должно сводиться к механически и 
химически щадящей диете только из тех соображений, чтобы не «подстегивать» 
дополнительно выделение соляной кислоты в этот самый острый момент.

Лекарственные комбинации и схемы для эрадикации H P  (используется 
одна из них).

С е м и д н е в н ы е  с х е м ы :
1. Омепразол (зероцид, омез и др. аналоги) -  20 мг 2 раза в день (утром и 

вечером, не позже 20 ч, с обязательным интервалом в 12 ч) + кларитромицин 
(клацид) -  250 мг 2 раза в день + метронидазол (трихопол и др. аналоги) -  500 
мг 2 раза в день в конце еды.

2. Омепразол (зероцид, омез, гастрозол и др. аналоги) -  20 мг 2 раза в 
день (утром и вечером не позже 20 часов, с обязательным интервалом в 12 ч) 
+ амоксициллин (флемоксин солутаб, хиконцил и др. аналоги) -  1 г 2 раза в 
день в конце еды + метронидазол (трихопол и др. аналоги) -  500 мг 2 раза в 
день в конце еды.

3. Пилорид (ранитидин, висмут цитрат) -  400 мг 2 раза в день в конце еды 
+ кларитромицин (клацид) -  250 мг или тетрациклин 500 мг, или амоксициллин 
1000 мг 2 раза в день + метронидазол (трихопол и др. аналоги) -  400-500 мг 2 
раза в день с едой.

4. Омепразол (зероцид, омез, гастрозол и др. аналоги) -  20 мг 2 раза в 
день (утром и вечером, не позже 20 ч, с обязательным интервалом в 12 ч) + 
коллоидный субцитрат висмута (вентрисол, де-нол и др. аналоги) -  120 мг 3 
раза за 30 мин до еды и 4-й раз спустя 2 ч после еды перед сном + метронида
зол 250 мг 4 раза в день после еды или тинидазол 500 мг 2 раза в день после 
еды + тетрациклин или амоксициллин по 500 мг 4 раза в день после еды. Часто
та эрадикации при данных схемах достигает 95%.

В названной и приведенных ниже схемах не указан ланзопразол (ланзап). 
Это связано, по-видимому, с тем, что новое поколение ингибиторов протонной 
помпы появилось позже написания (и долгого процесса утверждения) М3 стан
дартов по гастроэнтерологии. В дальнейшем, по нашему мнению, вместо омеп- 
разола можно включать в схему ланзапразол (ланзап) как, несомненно более 
эффективный препарат

Д е с я т и д н е в н ы е  с х е м ы :
Ранитидин (зантак и др. аналоги) -  300 мг 2 раза в день или фамотидин 

(гастросидин, квамател, ульфамид) -  40 мг 2 раза в день утром и вечером (не
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позже 20 ч) с обязательным интервалом в 12 ч + «Гастростат» (в состав гастро
стата входят: калиевая соль двузамещенного цитрата висмута -  108 мг в таб
летках + тетрациклина гидрохлорид 250 мг в таблетках + метронидазол 200 мг в 
таблетках) -  5 раз в день после еды. Частота эрадикации достигает 85-90%.

Предложен комбинированный препарат для эрадикации: пилобакт, включаю
щий омепразол, кларитромицин и тинидазол. Продолжительность стационарного 
лечения больных: при язве желудка и гастродуеюнальной язве -  20-30 дней, при 
язве двенадцатиперстной кишки -  10 дней. (Нам эти данные кажутся сомни
тельными -  как сроки госпитализации, так и вообще необходимость стационар
ного лечения больных в каждом случае ЯБ).

После окончания комбинированной эрадикационной терапии продолжить 
лечение еще в течение 5 нед при дуоденальной и 7 нед при желудочной локали
зации язв с использованием одного из следующих препаратов: ранитидин (зантак 
и др. аналоги) -  300 мг в 19-20 ч; фамотидин (гастросидин, квамател, ульфамид, фамоцид 
и др. аналоги) -  40 мг в 19-20 ч.

Для профилактики обострений язвенной болезни желудка и особенно яз
венной болезни 12-перстной кишки, а, следовательно, и их осложнений, реко
мендуются два вида терапии: 1. Н е п р е р ы в н а я  (в течение месяцев и даже 
лет) поддерживающая терапия антисекреторным препаратом в половинной дозе, 
например, принимать ежедневно вечером по 150 мг ранитидина или по 20 мг 
фамотидина (гастросидин, квамател, ульфамид).

Показаниями к этому виду терапии являются: неэффективность проведенной 
эрадикационной терапии; осложнения язвенной болезни (язвенное кровотечение 
или перфорация). В подобной ситуации В. Е. Назаров (2000) рекомендует в/в 
введение кваматела по 20 мг 2 -4  раза в сутки; наличие сопутствующих заболе
ваний, требующих применения нестероидных противовоспалительных препара
тов; сопутствующий язвенной болезни эрозивно-язвенный рефлюкс-эзофагит; 
больные старше 60 лет с ежегодно рецидивирующим течением язвенной болез
ни, несмотря на адекватную курсовую терапию. 2. Профилактическая терапия 
«по требованию», предусматривающая при появлении симптомов, характерных 
для обострения язвенной болезни, прием одного из антисекреторных препаратов 
(ранитидин, фамотидин, омепразол) в полной суточной дозе в течение 2-3 дней, а 
затем в половинной в течение 2 нед.

Если после такой терапии полностью  исчезают симптомы обострения, то 
терапию  следует прекратить, но если симптомы не исчезают или рецидиви
руют, то необходимо провести эзофагогастродуоденоскопию. Показание к про
ведению  данной терапии -  появление симптомов язвенной болезни после ус
пешной эрадикации HP. Прогрессирую щ ее течение язвенной болезни с реци
д и во м  я з в ы  в ж ел у д к е  или  в 1 2 -п ер с тн о й  к и ш к е  ч ащ е связано с 
неэффективностью  эрадикационной терапии и реже -  с реинфекцией, т.е. с 
повторным инфицированием слизистой оболочки HP.

Л ек а р ст вен н о е  л е ч е н и е  га ст родуоденальны х язв , н е  ассоциирован
н ы х  с H P  (отрицательные морфологический и уреазный тесты из прицель
ных биоптатов, взятых в антральном отделе и теле желудка).
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Ц е л ь  л е ч е н и я :  купировать симптомы болезни и обеспечить рубце
вание язвы. Лекарственные комбинации и схемы (используется одна из них):

1. Ранитидин (зантак и др. аналоги) -  300 мг в сутки преимущественно 
однократно вечером (19-20 ч) и антацидный препарат (маалокс, ремагель, гас- 
терин-гель и др.) в качестве симптоматического средства.

2. Фамотидин (гастросидин, квамател, ульфамид, фамоцид) -  40 мг в сутки 
преимущественно однократно вечером (в 19-20 ч) и антацидный препарат (маа
локс, ремагель, гастерин-гель и др.) в качестве симптоматического средства.

3. Сукральфат (вентер, сукрат-гель) -  4 г в сутки, чаще 1 г за 30 мин до 
еды и вечером спустя 2 ч после еды в течение 4 нед, далее 2 г в сутки в тече
ние 8 нед.

Эффективность лечения при язве желудка и гастроеюнальной язве контроли
руется эндоскопически через 8 нед, а при дуоденальной язве -  через 4 нед. Требо
вания к результатам лечения: купирование клинических и эндоскопических прояв
лений болезни (полная ремиссия) с двумя отрицательными тестами на HP (гисто
логический и уреазный), которые проводятся не раньше 4 нед после отмены 
лекарственного лечения, а оптимально -  при рецидиве язвы. При частичной ре
миссии, для которой характерно наличие незарубцевавшейся язвы, необходимо 
проанализировать дисциплинированность больного в отношении режима лечения 
и продолжить лекарственную терапию с внесением в нее соответствующих кор
ректив. Если язва зарубцевалась, но при этом сохраняются активный гастродуо
денит и инфицированность HP, то это также означает отсутствие полной ремис
сии. Такие больные нуждаются в лечении, включая эрадикационную терапию.

Профилактическому лечению подлежат больные язвенной болезнью, нахо
дящиеся под диспансерным наблюдением, с отсутствием полной ремиссии. Если 
у диспансерного больного язвенной болезнью в течение 3 лет нет обострений и 
он находится в состоянии полной ремиссии, то такой больной подлежит снятию с 
диспансерного учета и в лечении по поводу язвенной болезни, как правило, не 
нуждается.

К у р о р т н о е  л е ч е н и е .  Бальнеологические санатории, регулярность пи
тания, нормальная диета без излишеств.

3.3.2. ХРОНИЧЕСКИЙ ГАСТРИТ

Хронический гастрит -  хроническое воспаление слизистой оболочки желудка, 
сопровождающееся нарушением физиологической регенерации эпителия и 
вследствие этого атрофией, расстройством моторной и нередко инкреторной 
функции желудка.

В МКБ-10: К29 Гастрит и дуоденит; К29,5 -  хронический гастрит антральный, фун- 
дальный.

Эпидемиология. Если взять за основу морфологический метод диагностики, то 
частота хронического гастрита будет невелика -  около 2-3%. Клинический подход 
повышает частоту до 50 и даже 60%.
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Этиология. В основе развития хронического гастрита лежит генетически обуслов
ленный дефект репарации слизистой оболочки желудка в ответ на повреждающее дей
ствие ирританта. При антральном (типа В) в качестве такого ирританта выступают преиму
щественно бактерии из рода Helicobacter pylori, при химическом (типа С) -  химические 
раздражители. В случае аутоиммунного хронического гастрита (типа А) у больных имеют
ся исходные иммунные нарушения, приводящие к аутоиммунному воспалению, иниции
рованному антителами к собственным клеткам организма (в первую очередь -  к обкла- 
дочным клеткам желудка).

Классификация. Последняя Международная классификация принята в 1990 г. на 
IX Международном конгрессе гастроэнтерологов, проходившем в Австралии. Она на
звана «Сиднейская система» и рассматривает гастрит (гастродуоденит) с учетом этиоло
гии, патогистологических и эндоскопических изменений и тяжести процесса. Преобла
дают гастриты (гастродуодениты), ассоциированные с НР-инфекцией (90% -  по В. Т. 
Ивашкину, Т. Л. Лапиной, 2001); атрофический, как правило, аутоиммунный, нередко 
проявляется В |2-дефицитной анемией (5%). Выделяются гастриты, ассоциированные с 
желчью и лекарствами, гранулематозные, эозинофильные и другие формы (5%).

Предпочтительна морфологическая классификация: 1 а -  поверхностный гастрит; 1 b 
-  с развитием атрофии слизистой оболочки; 1с -  «гипертрофическая» форма -  болезнь 
Менетрие; 2а -  антральный гастрит; 2Ь -  диффузный гастрит.

Патогенез. Х р о н и ч е с к и й  г а с т р и т  т и п а  В ( б а к т е р и а л ь н ы й ) .  Процесс 
чаще локализуется в антральном отделе желудка (антральный гастрит). В ответ на внедре
ние HP в слизистой оболочке желудка развивается воспалительная реакция, которая сама 
по себе способствует нарушению целостности желудочного эпителия. Воспалительные 
изменения проявляются субэпителиальным отеком и лейкоцитарной инфильтрацией. Ин
фильтрация полиморфноядерными лейкоцитами (нейтрофилами) непосредственно выз
вана бактерией HP, которая выделяет особый белок, активирующий нейтрофилы. Ген, ко
дирующий его синтез (парА), выявлен у всех штаммов HP. HP присуще специфическое 
качество вызывать нейтрофильную инфильтрацию слизистой оболочки желудка, характе
ризующую активность гастрита. Адгезия HP к клеткам желудочного эпителия вызывает 
реорганизацию цитоскелета эпителиоцитов и ряд других изменений. Эпителиальные клетки 
отвечают на это продукцией цитокинов -  интерлейкина-8 (ИЛ- 8) и некоторых других хемоки- 
нов. Данные цитокины также приводят к миграции лейкоцитов из кровеносных сосудов, разви
вается активная стадия воспаления. Активированные макрофаги секретируют ИФН-у и фак
тор некроза опухоли. Эти факторы сенситизируют рецепторы лимфоидных, эпителиальных и 
эндотелиальных клеток, что в свою очередь привлекает в слизистую оболочку новую волну 
клеток, участвующих в иммунных и воспалительных реакциях. Каталаза и супероксиддисмута- 
за, продуцируемые HP, нейтрализуют фагоциты, позволяют микробу избежать фагоцитоза и 
способствуют гибели подиморфноядерных лейкоцитов. Метаболиты активного кислорода ней
трофилов оказывают повреждающее действие на эпителиоциты желудка. Хроническая фаза 
инфекции отличается значительной лимфоцитарной инфильтрацией и потерей целостности 
эпителия.

Согласно современным представлениям, HP вызывает изменение нормальных про
цессов регенерации желудочного эпителия: микроорганизм обусловливает (прямо или 
косвенно) дисрегенераторные процессы, которые служат важной составляющей в пато
генезе гастрита; HP влияет и на пролиферацию, и на апоптоз эпителиоцитов слизистой
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оболочки желудка. Понятно, что нарушение процессов клеточного обновления в слизи
стой оболочке желудка лежит в основе морфогенеза атрофии при гастрите.

В дальнейшем процесс распространяется на тело желудка и возникает пангастрит, а 
атрофические изменения начинают превалировать над воспалительными.

А у т о и м м у н н ы й  г а с т р и т  и л и  г а с т р и т  А , ассоциированный с пернициоз- 
ной анемией, в Сиднейской системе помещен под рубрикой атрофического гастрита. За
болевание связано с антигенами гистосовместимости HLA-B8, DR-3, DR-4, характеризует
ся поражением в первую очередь фундального отдела и тела желудка. При этом варианте 
гастрита в 90% случаев обнаруживаются АТ к париетальным клеткам и к Н+,К+-АТФазе, в 
60% случаев -  АТ к фактору Кастла, в 50% случаев -  антитиреоидные АТ. Наиболее харак
терный признак гастрита А -  гибель желез слизистой оболочки желудка. Сохраняющиеся 
железы укорачиваются, уменьшается количество главных и обкладочных клеток. Резко вы
раженная атрофия фундальных желез клинически проявляется ахилией, при этом харак
терна ответная гипергастринемия и гиперплазия G-клеток. Риск возникновения рака же
лудка на фоне аутоиммунного гастрита в 3-10 раз выше, чем в популяции.

Гастрит типа С связан с химическим повреждением. Один из вариантов -  рефлюкс- 
гастрит, который развивается у больных с резецированным желудком. Основной меха
низм-травматизация слизистой оболочки желчью и кишечным соком, забрасываемыми 
в культю желудка во время рефлюкса. Следует помнить, что тело желудка, в отличие от 
антрального отдела, не в состоянии противостоять подобным агрессивным факторам. 
При этом нарушается кислото-образующая функция желудка. Названные механизмы обус
ловливают омыление липидов стенки эпителиальных клеток и разрушение слизисто-гид
рокарбонатного барьера. Из-за защелачивания желудочного содержимого в слизистой 
оболочке желудка повышается содержание гистамина, что приводит к отеку и нарушению 
кровотока в слизистой оболочке с развитием кровоизлияний и эрозий.

В Сиднейской системе к особым формам гастрита, кроме химического, отнесены 
радиационный и инфекционный гастриты, которые группируются по этиологическому 
признаку, и эозинофильный, лимфоцитарный и гранулематозный гастриты, которые 
дифференцируются по их морфологическим особенностям. Это достаточно редкие за
болевания, уступающие по своему клиническому значению хроническому геликобак- 
терному гастриту.

К линическая кар ти н а. Традиционно рассматривают гастриты с сохра
ненной и сниженной секреторной активностью. М озаичность жалоб больного, 
включающая боли в надчревной области, ощущение переполнения желудка, 
изжоги, тошноту, рвоту, срыгивание и т. д., дополняется вздутием живота, нару
шениями стула. Болезнь, начинающаяся в желудке, вовлекает в патологичес
кие процессы печень, поджелудочную железу и кишечник. В этих органах вос
паления может не быть, но «распавшаяся связь времен» не может не сказать
ся на их функции. Н аруш ена не только желудочная, но и киш ечная фаза 
пищеварения. Этим объясняется частое возникновение кишечного дисбакте
риоза с достаточно типичной клинической картиной. Все сказанное необходи
мо для правильной интерпретации жалоб больного.

Д и а гн о с т и к а . О б я з а т е л ь н ы е  л а б о р а т о р н ы е  и с с л е д о в а н и я .  
Однократно: общ ий анализ крови, мочи, анализ кала на скры тую  кровь, 
гистологическое и цитологическое исследование биоптата, тесты  на HP (см.
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вы ш е), общ ий белок и белковы е фракции. О бязательны  гастроскопия и 
гастробиопсия. Последню ю  надо взять из 4 -5  участков слизистой желудка.

О б я з а т е л ь н ы е  и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я .  Однократно: 
УЗИ печени, желчных путей и поджелудочной железы. Двукратно: эзофаго- 
гастродуоденоскопия с прицельной биопсией и щеточным цитологическим 
исследованием.

Д о п о л н и т е л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я  и к о н с у л ь т а ц и и  с п е ц и а л и 
с т о в  проводятся в зависимости от проявлений основной болезни и предпола
гаемых сопутствующих заболеваний.

Н али ч и е у больн ы х  гастритом  вы раж ен н ы х п роявлен ий  кишечной 
диспепсии  позволяет подозревать пораж ение подж елудочной железы и 
киш ечника. И ногда возникает демпинг-синдром . У гнетение желудочной 
секреции при значительной массе тела больного с большей вероятностью 
будет свидетельствовать об атрофии фундальных желез, чем при малой массе.

И сслед ован и е акти вн ости  ж елудочной  секрец и и  с использованием 
стимуляции гистам ином  (а лучш е пентагастрином ) дает информацию о 
наличии сохранивш ихся обкладочных клеток.

П очти у половины  больных хроническим гастритом обнаруживаются 
эрозии, у 11% -  так называемые «полные» эрозии. Эти изменения иногда 
д ер ж а тся  сл и ш ко м  д о лго . В о зм о ж н а  их т р а н с ф о р м а ц и я  в очаговую 
гиперплазию . С читается, что ф орм ирования язв или рака из эрозий не 
происходит.

Лечение. В период обострения при активном воспалительном процессе 
необходима щадящая диета. При гастритах (и гастродуоденитах), ассоции
рованных с HP, с язвенноподобной диспепсией лекарственное лечение вклю
чает одну из следующих эрадикационных схем.

С е м и д н е в н ы е  с х е м ы :
1. Пилорид (ранитидин висмут цитрат) -  400 мг 2 раза в день + кларитро- 

мицин (клацид) -  250 мг 2 раза в день, или тетрациклин 500 мг 2 раза в день, 
или амоксициллин 1000 мг 2 раза в день + метронидазол (трихопол) -  500 мг2 
раза в день.

2. Омепразол (зероцид, омез, гастрозол и др. аналоги) -  20 мг 2 раза в день 
+ кларитромицин (клацид) -  250 мг 2 раза в день, или тетрациклин 500 мг 2 
раза в день, или амоксициллин 1000 мг 2 раза в день + метронидазол (трихо
пол) -  500 мг 2 раза в день.

3. Фамотидин (гастросидин, квамател, ульфамид, фамоцид) - 2 0  мг2 раза 
в день или ранитидин 150 мг 2 раза в день + де-нол 240 мг 2 раза в день или 
вентрисол -  240 мг 2 раза в день + тетрациклина гидрохлорид 500 мг в таблет
ках 2 раза в день с едой или амоксициллин 1000 мг 2 раза в день.

Д е с я т и д н е в н ы е  с х е м ы :
Ранитидин (зантак) 150 мг 2 раза в день или фамотидин 20 мг 2 раза в день, 

или омепразол (зероцид) 20 мг 2 раза в день + «Гастростат» (см. «Лечение 
ЯБ») 5 раз в день с едой.
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При аутоиммунном (атрофическом) гастрите с мегалобластной анеми
ей, подтвержденной исследованием костного мозга и сниженным уровнем ви
тамина В |2 (меньше 150 пг/мл), лекарственное лечение включает: в/м введе
ние 1 мл 0,1% раствора оксикобаламина (1000 мкг) в течение 6 дней, далее -  в 
той же дозе в течение месяца препарат вводится 1 раз в неделю, а в последу
ющем длительно (пожизненно) 1 раз в 2 мес.

При всех других формах гастрита (гастродуоденита) проводится симптома
тическое лечение. Так, при симптомах гипомоторной дискинезии рекомендуют 
домперидон (мотилиум) или цизаприд (координакс) 10 мг 3-4  раза в день перед 
едой + маалокс 2 таблетки или 15 мл (пакет) 3 раза в день через 1 ч после еды. 
При симптомах язвенноподобной диспепсии гастроцепин 25-50 мг 2 раза в день 
+ маалокс 2 таблетки или 15 мл (пакет) 3 раза в день через 1 час после еды.

Т р е б о в а н и я  к р е з у л ь т а т а м  л е ч е н и я :
1) отсутствие симптомов, эндоскопических и гистологических признаков 

активности воспаления и инфекционного агента (полная ремиссия);
2) прекращение боли и диспепсических расстройств, уменьшение гистоло

гических признаков активности процесса без эрадикации HP.
К у р о р т н о е  л е ч е н и е ,  безусловно, показано, учитывая благотворное дей

ствие минеральных вод на желудочно-кишечный тракт. В России такие курор
ты имеются как на юге, так и под Петербургом, и в средней полосе.

3.3.3. СИНДРОМ МЭЛЛОРИ-ВЕЙСА
Массивное желудочно-кишечное кровотечение, наступающее после рвоты, 

в основе которого лежит линейный разрыв слизистой оболочки желудка вблизи 
пищеводно-желудочного соединения.

Эпидемиология. На долю синдрома Мэллори-Вейса приходится около 4,5% 
случаев гастродуоденальных кровотечений.

Этиология. Надрыв слизистой оболочки происходит на фоне упорной рвоты 
(обычно у алкоголиков) или резкого повышения внутрибрюшного давления. 
Предрасполагающие заболевания: хронический атрофический гастрит, эзофагит, язвы 
пищевода и кардиального отдела желудка.

Клинические проявления. Болезнь начинается с приступа тяж елого 
кашля или рвоты, которая вскоре становится кровавой. В некоторых случаях 
незадолго до кровавой рвоты у больных появляется мелена.

Критерии диагностики. В ы явление разры ва слизистой оболочки по 
данным эндоскопического исследования или на операционном столе.

Течение. При легких формах выздоровление наступает без оперативного 
вмешательства и даже без переливания крови. При тяжелых формах -  без 
лечения прогноз плохой, очень высок процент летальности.

Лечение хирургическое. Если операцию произвести нельзя, то назначают 
строгий госпитальный режим, голод, проводят кровоостанавливающую и кро
везаместительную терапию.
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3.3.4. ПОЛИПЫ ЖЕЛУДКА
Обнаруживаются у 2,5% обследованных по поводу желудочных жалоб лиц. Полипы 

подразделяются на гиперпластические, имеющие преимущественно воспалительный 
генез, и аденоматозные, представляющие собой ограниченную доброкачественную опу
холевую пролиферацию (6-3% от общего числа желудочных полипов). Разграничение 
этих двух типов возможно лишь в условиях гистологического исследования полностью 
удаленного тем или иным путем полипа. Аденоматозные полипы склонны к малигниза- 
ции.

Патоморфология. Макроскопически большинство полипов представляют собой 
шаровидные образования, имеющие то узкую, то широкую ножку. Размер их колеблется 
от нескольких мм до 2 см и более, но превышающие данный диаметр всегда 
подозрительны на полипоидный рак. Во всяком случае, полипы свыше 2 см в диаметре 
подлежат обязательному удалению как угрожающие малигнизацией или уже ее 
претерпевшие. Полипы бывают как единичные, так и множественные. При их 
значительном количестве говорят о «полипозе желудка» или «полипозном гастрите».

Клинически отдельные полипы желудка обычно не проявляются. Однако 
когда они располагаются вблизи кардии или привратника и легко смещаемы, то 
могут пролабировать в соответствующие отверстия и там ущемляться. Это 
будет сопровождаться определенной клинической симптоматикой. Возможны 
кровотечения из изъязвившегося полипа.

Л ечение определяется размерами полипа. Превышающ ий в диаметре 2 
см, как правило, подлежит удалению. Чащ е всего прибегают к эндоскопичес
кой полипэктомии, но иногда это встречает затруднения из-за короткой и тол
стой ножки полипа. В таких случаях реш аю тся на гастротомию, а если эксп
ресс-биопсия выявляет элементы малигнизации, то и на резекцию желудка. 
По отношению  к единичным мелким полипам тактика может быть различ
ной. Если они легко доступны эндоскопической полипэктомии, то нет основа
ний от нее отказываться. Когда это затруднительно, то ограничиваются ди
намическим эндоскопическим наблюдением с ориентировочным интервалом 
в 6 -1 2  мес. При полипозе желудка показана его резекция, объем которой оп
ределяется степенью  распространенности изменений. Предпочтение следу
ет отдавать более радикальной тактике, если она не связана с техническими 
трудностями, а тем более -  с опасностью  для больного.

3.3.5. РАК ЖЕЛУДКА
Э пи дем иология. Во многих странах рак желудка является самой частой 

злокачественной опухолью человека. В нашей стране в 1985 г. уровень заболеваемости 
этой опухолью составил 34,2 на 100000 жителей. На долю рака желудка приходилось 
15,5% всех онкологических заболеваний и 20,8% умерших от злокачественных 
новообразований. Мужчины болеют в 2 раза чаще женщин. Наиболее высокая 
заболеваемость отмечена у лиц старше 60 лет.
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Этиология и патогенез. Наибольшее значение придают характеру питания и 
поступлению в желудок канцерогенных веществ. К их числу относятся ароматические 
углеводороды, нитрозосоединения, ароматические амины и другие химические веще
ства. В возникновении рака желудка имеет значение избыточное потребление поварен
ной соли. Существенную роль играют эндогенные факторы, в частности заброс желчи в 
желудок. Желчные кислоты повреждают слизистую оболочку, приводят к усиленной 
пролиферации и метаплазии кишечного эпителия, что способствует возникновению зло
качественной опухоли. В вопросе о роли генетических особенностей организма полной 
ясности пока еще нет. Установлено, что рак желудка чаще встречается у лиц с А (II) 
группой крови, но это относится только к одной из разновидностей опухоли. Кроме 
характера питания, придают значение содержанию микроэлементов в почве (повышен
ное содержание селена).

Клинические п р о явл ен и я  рака желудка разнообразны и сходны с при
знаками других желудочных заболеваний. Специфичных симптомов не сущ е
ствует. Для заболевания характерно образное выражение: «Для рака желудка 
характерно отсутствие чего-либо характерного». Выраженные клинические про
явления имеют место, когда опухоль достигает значительных размеров.

Наиболее частые жалобы -  боль, снижение аппетита, похудание, немотиви
рованная слабость, повышенная утомляемость («синдром малых признаков»), 
У больных раком кардиального отдела желудка феномен обтурации проявля
ется дисфагией, при которой другие симптомы отходят на второй план.

Опухоли дна желудка длительно протекают бессимптомно.
При раке пилорического отдела преобладают симптомы стеноза приврат

ника, чувство тяжести, отрыжка с неприятным запахом, рвота пищей, съеден
ной за несколько часов или накануне. Нарушение проходимости привратника и 
интоксикация, вызванная опухолью, приводят к быстрому истощению и обез
воживанию больных.

К ритерии  д и а гн о с т и к и :
1) клинические симптомы; 2) эндоскопическое исследование желудка с био

псией. Эффективность этого метода весьма высока; даже при раннем раке опу
холь удается диагностировать более чем у 90% больных, при этом нередко 
распознаются новообразования размером до 55 мм в диаметре; 3) рентгеноло
гическое исследование по-прежнему сохраняет диагностическую значимость. 
Основные рентгенологические признаки рака желудка -  дефект наполнения, 
обрыв складок слизистой оболочки, исчезновение перистальтики.

С т а д и и  р а к а  ж е л у д к а :
I стадия -  опухоль размерами до 3 см, локализованная в слизистой оболоч

ке и подслизистой основе без региональных метастазов.
II стадия -  опухоль размерами более 3 см без прорастания мышечного 

слоя или опухоль любых размеров, прорастающая в мышечный слой, но без 
поражения серозного. ІІа -  метастазы в региональные лимфатические узлы 
отсутствуют; ІІб -  имеются одиночные (не более 2) метастазы в региональ
ные лимфатические узлы.

III стадия -  опухоль любого размера, прорастающая всю стенку желудка 
или переходящая на пищевод или двенадцатиперстную кишку. ІІІа -  метастазы
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в региональные лимфатические узлы отсутствуют; ІІІб -  имеются множествен
ные метастазы в региональные лимфатические узлы.

IV стадия -  опухоль, прорастающая в окружающие органы и ткани, или 
опухоль с отдаленными метастазами.

Лечение. Рак желудка может быть излечен только хирургическим путем. 
С помощью химиотерапии или лучевого лечения добиться излечения невоз
можно. Радикальными считаются два типа оперативных вмешательств: суб- 
тотальная резекция желудка и гастрэктомия.

Прогноз. Отдаленные результаты радикальных операций зависят от ста
дии, гистологического строения, характера роста опухоли и состояния иммун
ной системы организма. В течение 5 лет после операции остаются в живых при 
I стадии 87-100%  больных, при II -  70-80% , при III -  около 20%. При отсут
ствии метастазов в региональные лимфатические узлы 5-летнего выживания 
удается достичь у 50-60%  оперированных, при наличии метастазов -  только у 
10-20% . Средняя продолжительность жизни неоперированных больных с запу
щенным раком желудка 4,5 мес.

П роф и л ак ти к а р ака ж елудка сводится к рац и ональн ом у  питанию, 
своевременному выявлению и диспансеризации лиц группы повышенного риска. 
К последней относят больных с предраковыми заболеваниями желудка, а также 
кровных родственников больных с диффузной формой рака желудка, особенно 
с А(ІІ) группой крови. Повышенное внимание следует уделять людям старше 
50 лет со сниженной кислотностью желудочного сока.

3.4. ЗАБОЛЕВАНИЯ КИШЕЧНИКА
Внедрение М КБ-10 очертило круг описываемых заболеваний кишечника. 

М ы будем следовать этому документу и рассмотрим лишь следующие забо
левания: целиакия (глютенчувствительная энтеропатия, идиопатическая стеаторея, не
тропическая спру) -  К90.0.; болезнь Крона [Crohn] (регионарный энтерит -  К50); язвен
ный колит (К51); синдром раздраженного кишечника (К58) (см. раздел «Функциональ
ные расстройства ЖКТ »).

3.4.1. ЦЕЛИАКИЯ
(глю тенчувствительная энтеропатия, 

идиопатическая стеаторея, нетропическая спру)

Целиакия -  хроническое и прогрессирующее заболевание, характеризую
щееся диффузной атрофией слизистой оболочки тонкой кишки, которая разви
вается в результате непереносимости белка (глютена) клейковины злаков. Тя
жесть заболевания оценивается в зависимости от выраженности синдрома мальабсорб- 
ции и продолжительности болезни.

Эпидемиология. Полные сведения о встречаемости глютенчувствительной энте
ропатии (ГЭ) отсутствуют, так как тяжесть болезни широко варьирует, и у многих боль
ных с типичными изменениями слизистой оболочки тонкой кишки клинические прояв
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ления практически отсутствуют или минимальны. В последние годы отмечается повы
шение заболеваемости ГЭ, в том числе в нашей стране, что, по-видимому, связано с 
улучшением методов диагностики.

Данное заболевание значительно чаще наблюдается среди женщин, преимущественно 
молодых (20-40 лет), и детей от года до пяти лет, хотя описываются случаи ГЭ у детей в 
подростковом периоде и у пожилых.

Этиология и патогенез. Глютен и его составляющая -  глиадин -  являются высо
комолекулярными протеинами злаковых, главным образом, пшеницы, в меньшей степени 
-  ржи, ячменя, овса. У больных с ГЭ эти вещества вызывают повреждение слизистой 
оболочки тонкой кишки вплоть до развития ее полной атрофии.

В развитии ГЭ важную роль играют генетические факторы. Заболеваемость ГЭ сре
ди родственников существенно выше, чем в популяции, а близнецы болеют в два раз 
чаще. При данном заболевании в 85-90% случаев выявляются антигены гистосовмести
мости DW-3 и В-8, последний в популяции встречается лишь у 20-25% жителей.

Каким образом реализуется генетический дефект -  пока неясно. На сегодняшний 
день имеются две основные теории: токсическая и иммунологическая. Согласно пер
вой, при ГЭ уменьшена выработка пептидаз, в результате чего глютен и глиадин не 
расщепляются до конечных продуктов, накапливаются в слизистой оболочке и оказы
вают повреждающее действие, однако точных подтверждений этому не получено.

Токсичные продукты белка злаковых задерживаются в щеточной кайме энтероцитов 
из-за дефекта гликопротеиновой структуры последней. Доказан непосредственный 
токсический эффект глютена.

Согласно иммунологической теории, пищевые протеины злаковых оцениваются 
иммунной системой в качестве патологических антигенов. Известно, что на энтероцитах 
больных с ГЭ повышена экспрессия антигенов HLA 2-го класса DR, DP и DQ, способных 
трансформироваться в антиген-представляющие клетки. Глютен и его метаболиты могут 
провоцировать иммунологические реакции в тонкой кишке (образование ИК, 
цитотоксическое действие лимфоцитов и др.), оказывающие повреждающее действие 
на слизистую оболочку. Однако и клеточные, и гуморальные сдвиги иммунитета при 
данном заболевании не являются строго специфичными.

Не исключено, что в развитии ГЭ принимают участие оба указанных выше пато
логических механизма. Результатом является повреждение слизистой оболочки, ве
дущее к нарушениям процессов всасывания пищевых веществ, расстройствам выра
ботки кишечных ферментов, гормонов, защитных факторов, в результате чего разви
вается дисбактериоз, появляются симптомы малдигестии и мальабсорбции. Известно, 
что уменьшение секреции гормонов секретина и холецистопанкреозимина при ГЭ 
приводит к снижению функции ПЖ и желчного пузыря, что, в свою очередь, усугуб
ляет расстройства пищеварения и иногда приводит к развитию осложнений со сторо
ны данных органов. Установлено, что при ГЭ повышен риск возникновения рака 
кишки.

Сотрудники Станфордского университета и университета Осло обнаружили, что 
патологическую иммунную реакцию организма на белок глютен, входящий в состав 
пшеницы, ржи, ячменя и некоторых других зерновых запускает не вся молекула глюте
на, а лишь ее сравнительно короткий участок, состоящий из тридцати трех аминокис
лот. Исследователям также удалось подобрать бактериальные ферменты, которые рас
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щепляют этот фрагмент на отдельные пептиды, не представляющие опасности для че
ловеческого организма. Этот результат открывает возможность медикаментозного 
излечения глютеновой энтеропатии, от которой сейчас можно избавиться лишь с по
мощью полного отказа от пищевых продуктов, содержащих этот растительный проте
ин. Это сообщение появилось в сентябрьском номере журнала Science (2002).

Патоморфология. При биопсии тонкой кишки у больных с ГЭ выявляют типич
ные, но неспецифичные изменения, так как такие же признаки характерны, например, 
для хронического энтерита, тропической спру, гастриномы, диффузной лимфомы, сосу
дистой ишемии. Обнаруживается воспалительная инфильтрация собственного слоя сли
зистой оболочки плазматическими клетками и лимфоцитами, расширение, укорочение, 
деформация ворсин, часто с их тотальным («лысая слизистая») или субтотальным исчез
новением. Кишечные крипты удлиняются, гипертрофируются, вследствие слущивания 
поврежденных клеток поверхностного эпителия определяется усиленная клеточная про
лиферация эпителия крипт и недифференцированные энтероциты появляются на апи
кальной части ворсинок. Таким образом, гистологические изменения слизистой обо
лочки при ГЭ заключаются в развитии воспалительных, дистрофических и атрофических 
процессов, нарушении регенерации. Наиболее часто в патологический процесс вовле
каются ДПК и тощая кишка, реже захватывается подвздошная.

К линические проявления. Для больных с ГЭ характерны  синдромы 
нарушенного пищеварения и всасывания. Они заключаются в развитии местных 
и общих энтеральных проявлений: поносы, стеаторея, снижение массы тела, 
слабость, анемия, отеки, трофические нарушения, остеопатии и др.

Однако довольно часто развернутой клинической картины не бывает, и на 
первый план выступают отдельные проявления болезни. Ими могут оказаться 
гипохромная или мегалобластная анемия, метаболические изменения в костях 
( д е м и н е р а л и з а ц и я  к о с т н о й  т ка ни ,  к о м п р е с с и о н н ы е  деф орм ации, 
сопровождаю щ иеся болями, спонтанными переломами), афтозный стоматит, 
герпетиформный дерматит (высыпания в виде зудящих пузырьков на открытых 
частях тела, преимущ ественно в области коленных и локтевых суставов); 
аменорея и бесплодие, у детей -  отставание в росте и развитии, деформации 
скелета, наруш ение полового созревания, психические сдвиги.

С ледует отметить, что поносы могут отсутствовать, особенно у детей, 
изредка встречаю тся запоры.

Диагностика. О б я з а т е л ь н ы е  л а б о р а т о р н ы е  и с с л е д о в а н и я .
Однократно: общий анализ крови, ретикулоциты, сывороточное железо, фер- 

ритин, общий анализ мочи, копрограмма, бактериологическое исследование кала, 
гистологическое исследование биоптата, сывороточные иммуноглобулины, хо
лестерин крови, общий белок и белковые фракции.

О б я з а т е л ь н ы е  и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я .
Однократно: УЗИ печени, желчных путей и поджелудочной железы.
Двукратно: эзофагогастродуоденоскопия и прицельная биопсия слизистой 

оболочки из дистального отдела двенадцатиперстной или тощей кишки.
Ввиду того, что патогномоничные признаки ГЭ практически отсутствуют, 

для д и агн о сти к и  б олезн и  м ож но и сп о л ьзо вать  следую щ и е критерии:
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^подтверждение синдрома мальабсорбции с помощью клинических, биохи
мических и функциональных методов исследования; 2) соответствую щ ие 
изменения слизистой оболочки тонкой кишки, полученные при помощи биопсии;
3) доказанный гистологически эффект безглю теновой диеты: полное или 
значительное восстановление слизистой оболочки при повторных биопсиях, 
проведенных ч е р е з  3 - 6  мес ;  4)  в ы я в л е н и е  АТ к г л и а д и н у ;
5) провокационные тесты: немедленное усиление диареи и стеатореи после 
приема 30-50 г глютена.

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а г н о с т и к а .  ГЭ очень трудно дифференцировать 
от неспецифического хронического энтерита. К линико-ф ункциональны е 
проявления и гистологические изменения слизистой оболочки при этих 
заболеваниях аналогичны, так как по своей сути ГЭ является вариантом 
хронического энтерита с известной причиной. Подозрение на ГЭ возникает, когда 
признаки мальабсорбции развиваются у женщины в молодом возрасте (вместе с 
тем не исключается целиакия у мужчин или у ребенка). Доказательством служат 
обнаружение АТ к глиадину и положительный эффект безглютеновой диеты, 
подтвержденный повторной биопсией.

ГЭ, как вариант хронического энтерита, приходится дифференцировать от 
кишечной диспепсии, ХП, болезни Крона, лимфомы тонкой кишки, амилоидоза,
ссд.

О ГЭ следует подумать при наличии у больного Ж ДА, не сопровож даю 
щейся кровотечениями, или мегалобластной анемии, сочетаю щ ейся с диаре
ей; в педиатрической практике -  при отставании развития ребенка; при реци
дивирующем афтозном стоматите и герпетиформном дерматите, а также при 
поражении костной ткани неясного генеза. П оследнее встречается довольно 
часто при ГЭ и обусловлено множеством причин: мальабсорбцией кальция, 
витамина D, вторичным гиперпаратиреозом, белковой недостаточностью .

Во всех этих случаях вначале выполняют тесты для выявления синдрома 
мальабсорбции и биопсию слизистой оболочки тонкой кишки.

Лечение ГЭ предусматривает, в первую очередь, строгое соблюдение без- 
гаютеновой диеты. У 80% больных определяется отчетливый эффект при пере
ходе на эту диету. Клиническое улучшение состояния наступает обычно через 
несколько недель строгой диеты, нормализация абсорбционных проб и гистоло
гической картины слизистой оболочки -  через 3 -6  мес.

Безглютеновая диета предполагает исключение продуктов, содержащих 
глютен: изделия из пшеницы, ржи, ячменя, овса. Однако следует отметить, 
что соблюдать указанную  диету не очень просто, так как пшеница, например, 
помимо хлебобулочных изделий и каш, часто содержится во многих других 
продуктах. Это кондитерские изделия, в том числе мороженое, шоколад; со
усы, консервы, растворимый кофе и др. Поэтому больному необходимо разъяс
нить, что представляет собой такая диета, и настойчиво повторять о пользе 
последней, тем более что имеются пациенты, чувствительные к малейш им 
количествам глютена и вынужденные соблюдать данную  диету всю жизнь. 
Некоторые больные в состоянии ремиссии могут переносить небольш ие ко
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личества глютена. Разреш ается употребление риса, гречи, кукурузы. Реко
мендую тся продукты, богатые белком (мясо, рыба, творог, соя), фрукты, ово
щи, сливочное и растительное масла, яйца; молочные продукты лучше ис
ключать, так как ГЭ часто сопровождается гиполактазией.

При безуспешности диетического лечения следует подумать, во-первых, об 
ошибочности диагноза, во-вторых -  о том, что больной нарушает диету, в-треть- 
их, -  о тяжелом варианте ГЭ, когда, несмотря на некоторое улучшение, восста
новления структуры слизистой оболочки не наступает. В этом случае лечение 
больного зависит от тяжести ГЭ.

Л ечение больных глютеновой энтеропатией с учетом степени тяжести 
синдрома нарушенного всасывания включает восстановление метаболических 
нарушений.

Л е ч е н и е  п р и  о т с у т с т в и и  р е м и с с и и .
І - І І  степень тяж ести  (диарея с полиф екалией, сниж ение массы тела, 

гиповитаминоз, признаки дефицита Са и др.): аглютеновая диета постоянно, 
полноценное энтеральное питание, анаболические гормоны (ретаболил и др. 
аналоги), ферментные препараты (панцитрат, креон и др. аналоги).

С учетом клинических проявлений гиповитаминоза парентеральное введение 
витаминов В , В6, никотиновой кислоты и др.

Лечение бактериальной контаминации тонкой кишки и дисбактериоза толстой 
кишки антибактериальными (фуразолидон, интерикс и др.) и бактериальными 
(бификол и др.) препаратами в виде последовательных курсов.

III степень тяжести, проявляющаяся наряду с классическими симптомами 
также и отеками. П оказана терапия ГКС (преднизолон и др.); назначается 
парентеральное питание, проводится коррекция нарушений белкового, липидного 
и водно-электролитного обменов.

В случаях  бактериальн ой  заселен н ости  тонкой киш ки и развитием 
д и с б а к т е р и о з а  п р о в о д и т с я  л е ч е н и е  к о р о т к и м и  (5 -7  д не й)  курсами 
антибиотиков, после их отмены лечение эубиотиками (мексазе, интетрикс, 
эн тер о л , эн тер о д ез) в течен и е 3 -4  нед, с последую щ им  применением 
биологических препаратов.

При наличии анемии назначают внутрь сульфат закисного железа (12-20мг 
в сутки), фолиевую кислоту (5 мг в сутки) и кальция глюконат -  1,5 г в сутки.

При устойчивой ремиссии аглютеновая диета пожизненно, раз в квартал-  
20-дневные курсы поливитаминными препаратами (ундевит или квадевит, или 
ком плевит и др .). По показаниям  -  ф ерм ентны е препараты  (креон или 
панцитрат и др.).

Т р е б о в а н и я  к р е з у л ь т а т а м  л е ч е н и я  и п р а к т и ч е с к и е  
р е к о м е н д а ц и и .  К онечная цель -  полная рем иссия, которая обычно 
наступает при адекватном лечении не позже 3 мес от начала терапии.

При отсутствии положительного ответа на аглютеновую диету в первые 
три месяца необходимо: исключить из рациона молочные продукты; назна
чить внутрь на 5 дней метронидазол (трихопол) 1 г сут.
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Если были исключены все другие причины слабого ответа на аглютеновую 
диету, то необходимо дополнительно провести 7-дневный курс лечения предни- 
золоном (20 мг в сутки).

Больные п о дл еж ат  о б язател ьн о м у  д и с п а н с ер н о м у  н аб лю д ен и ю  с 
ежегодным осмотром и обследованием.

П роф илактика заключается в раннем выявлении больных, обследовании 
членов их семей (типичные изменения слизистой оболочки могут выявляться 
у внешне здоровых родственников) и назначении безглютеновой диеты при по
дозрении на целиакию. Имеются сведения, что данная диета снижает риск 
злокачественных новообразований при ГЭ.

3.4.2. БОЛЕЗНЬ КРОНА 
(РЕГИОНАРНЫЙ ЭНТЕРИТ)

Болезнь Крона -  неспецифическое воспалительное заболевание слизистой 
оболочки пищ еварительного тракта неустановленной этиологии с преиму
щественным поражением дистального отдела тонкой кишки, рецидивирующим 
течением и часто возникающими осложнениями в виде внутренних и наружных 
свищей, стриктур, а также внекишечными патологическими проявлениями со 
стороны кожи, суставов, глаз.

Э пидем иология. В США насчитывалось свыше 500000 больных язвенным 
колитом и БК. За истекшие годы эта величина выросла. Изолированное поражение 
подвздошной кишки наблюдается приблизительно в 35% случаев, в подвздошной и 
толстой кишках -  в 45%; БК толстой кишки -  приблизительно в 20%. Изолированное 
поражение аноректальной области отмечается только у 3% больных. Могут 
одновременно поражаться несколько участков ЖКТ. Среди женщин БК встречается 
несколько чаще. Пик заболеваемости приходится на 20-30 лет. В этот период частота 
БК среди женщин достигает 11 на 100 000, а среди мужчин -  7 на 100 000.

Этиология болезни неизвестна, предполагается большая роль генетических фак
торов. БК часто сочетается с такими генетически детерминированными заболевания
ми, как анкилозирующий спондилит, синдром Тернера. Однако четкой взаимосвязи с 
определенным HLA-генотипами не доказано. Установлено, что распространенность 
БК среди членов семей I степени родства больных этой болезнью в 21 раз выше, чем 
среди людей, не состоящих с ними в родстве. Семейный характер выявлен у 35% боль
ных. Возможно, что причиной этой болезни могут быть нарушения барьерной функ
ции тонкой кишки.

Патогенез. Считается, что в патогенезе участвуют иммунологические, микробные 
и нейрогуморальные механизмы. БК сочетается с различными внекишечными проявле
ниями в 25—35% случаев. Нарушение функции вегетативной нервной системы является 
характерной чертой этой болезни. При БК нередко развивается гранулематозное воспа
ление с поражением всей толстой кишки, всех ее слоев, включая серозную оболочку. 
Гистологически выявляются туберкулезные узелки с эпителиоидными и гигантскими 
клетками, не содержащие, однако, бактерий и не подвергающиеся творожистому распа
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ду. Процесс часто приводит к стенозированию участков кишки, образованию язв и меж- 
кишечных свищей. При БК в процесс может вовлекаться задний проход и перианальные 
ткани.

Патоморфология. Самый ранний макроскопический признак повреждения при 
БК -  крошечное изъязвление слизистой оболочки. Воспалительный процесс постепенно 
распространяется на все слои стенки кишки и особенно выражен в подслизистой 
основе. Характерные признаки -  утолщение стенки и сужение просвета пораженного 
органа или его сегмента; часто в брюшной полости образуется инфильтрат, доступный 
пальпации. Рельеф слизистой оболочки нередко приобретает своеобразный вид 
булыжной мостовой за счет инфильтрации стенки кишки лимфоидными клетками и 
пересечения ее глубокими.

Главная особенность гистологической картины БК -  типичное трансмуральное 
поражение стенки кишечника и наличие неказеозных саркоидоподобных эпителиоид- 
ных гранулем с клетками Пирогова-Лангханса. Однако отсутствие гранулем не дает 
оснований для исключения болезни Крона, так как их находят приблизительно в 30- 
40% случаев при гистологическом исследовании биопсийного материала. Гистологи
ческое исследование позволяет видеть выраженную инфильтрацию собственной пла
стинки слизистой оболочки и подслизистой основы лимфоидными клетками, толсто
стенные сосуды с явлениями васкулита. В процесс может вовлекаться брыжейка, 
которая становится отечной и утолщенной. Трансмуральное воспаление, глубокие язвы, 
отек и фиброзные изменения стенки кишки создают условия для нарушения проходи
мости, свищей и абсцессов. Пораженные сегменты тонкой кишки резко отграничены 
от смежных нормальных кишечных петель, соответствуя понятию «региональный эн
терит».

К л асси ф и к ац и я . Общепризнанной классификации БК нет. Отмечается 
анатомическая локализация и распространенность изменений, констатируются 
осложнения (чаще всего свищи), общее состояние больного, фаза течения (обострение, 
ремиссия). Процесс может быть острым (острый илеит) и хроническим, 
рецидивирующим. Рабочая группа в Вене в 1999 г. предложила клиническую, или 
фенотипическую, классификацию БК [29]. Целью ее является стандартизация 
клинического описания пациентов, необходимая для клинических и научных исследований.

В венскую классификацию включены три основных различия БК:
A. Возраст до 40 лет, 40 лет и старше.
L. Локализация: терминальный отдел тонкой кишки, толстая кишка, илеоцекальная об

ласть, верхние отделы желудочно-кишечного тракта.
B. Течение: без сужений, без пенетраций, с сужением, с пенетрацией. Указываются 

также внекишечные проявления
К л и н и ч ес к и е  п р о я в л ен и я . Г лавны м и  с и м п т о м а м и  БК  являются 

лихорадка, боли в животе и поносы, часто без примеси крови; резкая общая 
утомляемость, слабость или недомогание, потеря веса (иногда значительная).

Клиническая симптоматика может меняться в зависимости от локализации 
патологического процесса. При Б К  т о л с т о й  к и ш к и  заболевание длительное 
время может протекать бессимптомно или начинаться с диареи. При этом пато
логических примесей в кале может не быть, иногда имеется незначительное ко
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личество слизи. Общее состояние страдает мало. При прогрессировании в кале 
могут появляться кровь, гной. Ухудшается общее состояние больного -  имеют 
место лихорадка, снижение веса, слабость. Ректальные кровотечения бывают 
редко. Могут встретиться тяжелые аноректальные осложнения, такие как сви
щи, трещины и периректальные абсцессы. Стенки кишки при БК обычно утолща
ются. Могут встречаться артриты -  чаще, чем другие внекишечные симптомы.

При поражении т о н к о й  к и ш к и  развиваются поносы в сочетании с недо
моганием, прогрессирующей слабостью, похуданием, правосторонними болями 
в животе. Субфебрилитет, анорексия, тошнота, а иногда рвота также могут иметь 
место. Боли в животе могут быть постоянными, ноющими или схваткообразны
ми, что отражает чаще степень сужения просвета кишки -  стеноз. Диарея не
редко умеренная, обычно без примеси крови, если нет поражения прямой кишки. 
При развитии спаек петель кишок при пальпации живота может определяться 
болезненный конгломерат. Встречаются легкая анемия, лейкоцитоз и некоторое 
повышение СОЭ.

При о с т р о м  и л е и т е  диагноз практически ставится только на операци
онном столе при подозрении на острый аппендицит. При этом хирург видит 
своеобразно измененный терминальный отдел подвздошной кишки и мезоаде- 
нит, совершенно не типичный для острого аппендицита.

При х р о н и ч е с к и х  ф о р м а х  Б К  заболевание может протекать свое
образно и проявляться необъяснимой лихорадкой и похуданием, заставлявши
ми не без оснований предполагать злокачественную опухоль. У некоторых боль
ных БК может сразу проявляться симптомом кишечной непроходимости, а иног
да неожиданным появлением свищей.

В то же время при поражении тонкой кишки могут иметь место симптомы 
нарушенного всасывания на фоне похудания и умеренной лихорадки.

Клинические формы. БК с локализацией в кишечнике имеет следующие 
клинические формы: 1) острый илеит (илеотифлит); 2) еюноилеит с синдромом 
тонкокишечной непроходимости; 3) хронический еюноилеит с синдромом нарушенного 
всасывания; 4) гранулематозный колит; 5) гранулематозный проктит; 6) гранулематозный 
аппендицит.

О слож нения заболевания часто могут быть местными, связанными с ки
шечным воспалением и вовлечением в процесс близкорасположенных струк
тур. Это кишечная непроходимость (20-30% ), которая вначале может быть 
обусловлена отеком слизистой оболочки, а в более поздних стадиях -  фибро
зом и сужением просвета кишки; свищи разной локализации, а также перфора
ция кишечной стенки, чаще прикрытая. Крайне редко встречается БК желудка 
иДПК.

При БК развивается Ж КБ (до 30%), что связано с изменением литогенных 
свойств желчи, вызванных стойкими нарушениями абсорбции желчных кислот 
в подвздошной кишке.

Из осложнений общего характера наиболее часто анемия, особенно -  ЖДА, 
связанная с кровопотерей.
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Диагностика. Диагноз остро текущей БК часто устанавливают во время 
лапаротомии, проводимой по поводу предполагаемого острого аппендицита. На 
операции обнаруживают плотный гиперемированный участок кишки, увеличен
ные лимфатические узлы корня брыжейки и наличие осложнений (перфорация, 
абсцесс, стеноз). В этих случаях необходимо провести серологические иссле
дования для дифференциального диагноза с иерсиниозом, который может про
являться развитием острого терминального илеита.

При стенозирующей и первично хронической форме БК диагностика очень 
трудна, болезнь устанавливают обычно спустя 3-5 лет после появления клиниче
ской симптоматики. Основным методом диагностики БК до сих пор остается 
рентгенологический. С его помощью можно установить три морфологические 
стадии БК.

I с т а д и я  (ранние изменения). Х арактерны е признаки: утолщение и 
выпрямление складок из-за подслизистого отека, наличие множественных 
мелких поверхностных язв диаметром 0,1-0,2 см, окруженных воспалительным 
валом. Стенка кишки сохраняет эластичность.

II  с т а д и я  (промежуточные изменения). Характерные признаки: наличие 
нодулярного рельефа, изъязвлений, ригидность брыжеечного края и выбухание 
противоположного края в виде псевдодивертикулов. Кишечная стенка значи
тельно утолщена, ширина просвета кишки в пределах нормы. Нодулярные де
фекты диаметром менее 1 см обычно одинаковых размеров являются резуль
татом комбинации подслизистого отека с атрофией и рубцеванием слизистой 
оболочки.

I I I  с т а д и я  (выраженные изменения). Типичные признаки: язвенно- 
нодулярный рельеф слизистой оболочки (симптом булыжной мостовой), наличие 
глубоких щелевидных изъязвлений со спазмом и сформировавшимся сужением 
просвета в виде шнура. Расстояние между петлями увеличено, стенки утолщены, 
ригидны.

П рименение эндоскопического метода с гистологическим исследованием 
слизистой оболочки тонкой кишки ограничивается из-за недоступности боль
шей ее части визуализации с помощью современной эндоскопической техни
ки. Однако распознавание ранних проявлений БК возможно только эндоско
пически. Для осмотра слепой кишки и терминального участка подвздошной 
кишки протяженностью  от 10 до 30 см применяют колоноскопию. Для осмот
ра верхних отделов тонкой кишки используют интестиноскопию  с помощью 
специального фиброскопа. В типичных случаях слизистая оболочка кишки 
резко отечна, утолщена, с грубыми складками, изъязвлена («линейные язвы»), 
легко ранима, с многочисленными геморрагиями. При локализации грануле
матозного процесса в желудке или двенадцатиперстной кишке наблюдаются 
деформация и сужение желудка, характерное изменение рельефа слизистой 
оболочки за счет подслизистых узлов, появление псевдодивертикулов и др.

Гистологическое исследование биоптатов в большинстве случаев не по
зволяет получить патогномоничные признаки БК, поэтому решающее значе
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ние в диагностике принадлежит макроскопическим изменениям стенки киш 
ки. Степень активности БК может быть определена в баллах с помощ ью  
специального индекса (разработан Бестом). Учитываются число дефекаций, 
интенсивность боли, самочувствие, температура тела, дефицит массы тела, 
гематокрит, внекишечные проявления. Считается, что число баллов от 80 до 
149 соответствует легкой степени обострения процесса, от 150 до 249 -  уме
ренной, свыше 250 -  выраженному обострению. По изменению  количества 
баллов можно оценивать и изменение состояния больного. Диагностически 
значимым является изменение состояния не менее чем на 60 баллов: при 
увеличении индекса на 60 баллов и более говорят об ухудшении состояния, 
при уменьшении на 60 баллов и более -  об улучшении.

Дифференциальный диагноз. Клинические симптомы БК чрезвы чай
но многообразны, и правильный диагноз в больш инстве случаев устанавли
вают через несколько лет после начала болезни. М олодой возраст больного, 
постоянные боли в правой подвздошной области, диарея, лихорадка и потеря 
массы тела, особенно пальпируемая в этой зоне инфильтрация и перианаль- 
ные изменения делаю т диагноз БК весьма вероятным. У больных с острой 
формой болезни следует исключить иерсиниоз и другие остры е киш ечные и 
паразитарные заболевания. Дифференциальный диагноз с БК следует прово
дить у всех больных с перианальными свищами и трещ инами, а также с лихо
радкой, узловатой эритемой и артритами неустановленной этиологии.

При острой форме с тяжелым течением дифференциальный диагноз следу
ет проводить с некротическим энтеритом, вызванным Cl.perfringens, и эозино
фильным гастроэнтеритом. Приходится также проводить дифференциальный 
диагноз с аппендикулярным инфильтратом, дивертикулитом слепой кишки, ту
беркулезом, грибковыми поражениями илеоцекальной зоны, амебиазом и бак
териальными инфекциями (сальмонеллез, шигеллез, кампилобактероз, иерси
ниоз). Если болезни предшествовало лечение антибиотиками, то следует ис
ключить псевдомембранозный колит. Для этого требуется провести посев кала 
на Cl.difflcile.

Сходные с БК рентгенологические признаки могут быть при раке слепой 
кишки, карциноиде и лимфосаркоме, радиационном энтерите и туберкулезном 
илеотифлите. Обязательно следует исключить иерсиниозный илеит, клиничес
кие проявления которого очень схожи с таковыми при БК тонкой кишки, для 
этого проводят соответствующие серологические и бактериологические ис
следования, в сомнительных случаях -  повторные рентгенологические иссле
дования терминального отдела подвздошной кишки. При иерсиниозном илеите 
в отличие от БК изменения кишки обратимы.

Если болезнь ограничена толстой кишкой, дифференциальный диагноз с 
язвенным колитом может быть очень трудным. Гранулематозный колит бо
лее вероятен в тех случаях, когда ободочная кишка поражается сегментар- 
но, а прямая кишка не поражается, отсутствую т ректальные кровотечения.
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П араректальные свищи и трещ ины прямой кишки также более характерны 
для БК.

Лечение [29]. Консервативная терапия. В период обострения должен быть 
обеспечен полный физический и психический покой. Для обеспечения последне
го назначают умеренную седативную терапию. Диета предусматривает меха
ническое и химическое щажение пищеварительного тракта. Рекомендуется ог
раничение углеводов и жиров с одновременным увеличением доли белков (до 
130-150 г).

М едикаментозная лечебная тактика при БК должна определяться степенью 
активости патологического процесса. При небольшой активности хороший эф
фект может быть достигнут с помощью базисной терапии препаратами 5-ами- 
носалициловой кислоты -  5-АСК (месалазин). У больных с более выраженными 
обострениями ремиссия достигается назначением гормонов и переводом на 
частичное или полное парентеральное питание. Применяют растворы аминокис
лот (аминоплазмаль Е 10% и др.) по 500 мл ежедневно, 40% раствор глюкозы в 
количестве 500 мл, жировые эмульсии (липофундин 10%) по 500 мл ежедневно 
или через день.

Особенности клинического течения болезни делают оценку лечения очень 
сложной. При этой болезни могут быть длительные спонтанные ремиссии. 
Как показывают наблюдения, у каждого третьего больного ремиссия на срок 
от 4 мес до 2 лет наступала даже при лечении плацебо.

Для лечения БК применяют противовоспалительные препараты, антибиотики 
и симптоматические средства.

П р о т и в о в о с п а л и т е л ь н ы е  с р е д с т в а .  Основу медикаментозной 
терапии составляют месалазин и кортикостероиды.

Таблетки  месалазина покры ты  pH -чувствительной смолой, благодаря 
которой 15-30%  5-АСК, находящейся в таблетке, начинает растворяться в 
п о д в з д о ш н о й  ки ш ке. О сн о в н ая  часть  ак ти в н о го  вещ еств а  (60-75%) 
вы сво б о ж д ается  из таблетки  в толстой  киш ке. М есалазин  постепенно 
вы свобож дается из микрогранул и достигает всех отделов кишечника от 
двенадцатиперстной до прямой кишки. Поэтому данный препарат можно 
применять при любой локализации БК в кишечнике.

Препараты, содержащие 5-АСК, успешно применяют для лечения больных 
с БК умеренной активности (менее 150 баллов по Бесту).

При выраженной активности (свыше 150 баллов), а также при отсутствии 
эффекта от лечения препаратами 5-АСК показано применение преднизолона. Его 
следует назначать сразу же больным со среднетяжелым и тяжелым течением 
болезни. Ежедневная доза должна корректироваться с учетом степени тяжести 
болезни, максимальная -  1,0 мг на 1 кг массы тела. ГКС могут быть назначены 
в/в в высокой дозе в случае тяжелого течения болезни. Если БК локализуется в 
прямой кишке, то ГКС назначают в клизмах дважды в день ежедневно. Долго
временное применение ГКС ограничивается системными осложнениями и по
бочными эффектами -  СД, АГ, остеопорозом и кровотечениями. Спустя 3-4 нед
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дозу препарата снижают на 5 мг в неделю. Возникновение рецидива предупреж
дают введением 100 мг гидрокортизона в/в капельно в 150 мл изотонического 
раствора хлорида натрия ежедневно в первые 3-5  дней очередного снижения 
дозы преднизолона.

В настоящее время успеш но реш ается задача создания нового поколения 
ГКС с преимущественно местным действием. Особенно хорошо себя заре
комендовал будесонид. Будесонид легко проникает через клеточные мемб
раны, распределяется в воспаленных тканях, быстро подвергается печеноч
ному метаболизму и становится биологически неактивным. Капсула с пре
паратом покры та составом , устойчивы м  к кислом у ж елудочном у соку. 
Защитный слой растворяется при рН>6,4, т.е. в терминальном отделе под
вздошной кишки. Поэтому будесонид особенно активен в этом отделе ки
шечника, где его концентрация достигает наиболее высоких значений.

Очень высокое сродство к глюкокортикоидным рецепторам обеспечивает 
будесониду ударное локальное действие в месте воспаления. По мере всасы
вания 90% будесонида в печени связывается с альбумином и становится био
логически неактивным. Лишь 10% вещества оказывает системное влияние. 
Стандартная доза будесонида для лечения БК в острой стадии 9 мг в день. 
Она соответствует примерно 40 мг преднизолона. Доза распределяется в те
чение суток на 3 приема. Постепенного уменьшения дозы не требуется, так 
как синдрома отмены при лечении будесонидом не возникает. Показанием для 
применения будесонида служит острая стадия БК легкой и средней степени 
тяжести с вовлечением подвздошной кишки и/или части ободочной (восходя
щей) кишки. Будесонид не показан больным с локализацией БК в желудке и 
верхних отделах тонкой кишки, а также при наличии внекишечных поражений, 
т. е. поражений кожи, глаз, суставов, так как препарат действует локально. Та
ким образом, ГКС местного действия являются основными препаратами в 
лечении БК легкой и средней степени тяжести.

Единого мнения о целесообразности использования иммунодепрессантов (аза- 
тиоприн) пока нет. Иммунодепрессанты лучше применять при длительной тера
пии кортикостероидами с целью достижения стойкого клинического эффекта с 
помощью минимальных доз (2,5-5 мг для преднизолона). Азатиоприн назначают 
в дозе 2,5-4 мг/кг в сутки в течение 2 -4  мес.

А н т и ц и т о к и н ы .  Воспаление кишечника характеризуется избыточной 
продукцией многочисленных провоспалительных цитокинов: интерлейкинов, фак
тора некроза опухоли-а (TN Fa) и др. Перспективы создания новых противо
воспалительных препаратов связывают с синтезом фармакологических средств, 
оказывающих антицитокиновое действие. Уже первые попытки создания та
ких препаратов показали, что они позволяют достигнуть ремиссии в более ко
роткие сроки по сравнению с традиционными противовоспалительными препа
ратами. Поскольку T N F a играет центральную роль в патогенезе воспаления, 
предложены препараты, вырабатывающие моноклональные антитела к TN Fa. 
К ним относится инфликсимаб, назначаемый из расчета 5 мг/кг, длительность
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курса -  около 6 мес. Инфликсимаб обеспечивает быстрое стихание обостре
ния и устойчивую ремиссию БК.

А н т и б и о т и к и .  При появлении высокой лихорадки на фоне противовоспа
лительной терапии, наличии гнойных осложнений, в том числе инфильтрата в 
брюшной полости, больному необходимо назначать антибиотики. Применяют 
полусинтетические пенициллины (ампициллин) в дозах 0,5-1 г в/в или в/м через 
каждые 4 -6  ч. Курс лечения обычно не должен превышать 2 нед из-за опасно
сти развития тяжелого дисбактериоза. Одновременно можно применять также 
метронидазол в дозе 1-1,5 г в день. М етронидазол является, кроме того, и 
эффективным альтернативным лекарством при БК: особенно он показан боль
ным с локализацией процесса в илеоцекальной области, толстой кишке и пери- 
анальной зоне. Доза метронидазола составляет 10-20 мг/кг в сутки, но поло
жительный эффект наступает не ранее чем через 4 -6  нед.

С и м п т о м а т и ч е с к и е  с р е д с т в а .  В качестве  симптоматических 
средств можно использовать смекту или алмагель, чтобы уменьшить диарею. 
Больным с обширным поражением подвздошной кишки или после ее резекции 
назначают холестирамин, который связывает желчные кислоты, вызывающие 
секрецию воды и электролитов в толстой кишке. Препарат принимают по 1 
чайной ложке 3 раза в день за 40 мин до еды, запивая водой. Курс лечения 7-14 
дней.

У больны х с локализацией  процесса в подздош ной киш ке в связи с 
возможным развитием В і2-дефицитной анемии систематически проводят курсы 
заместительной терапии из расчета 600 мкг цианокобаламина в/м каждые 6-8 
нед. При поражении тонкой кишки и симптомах нарушенного всасывания 
назначают жирорастворимые витамины, фолиевую кислоту и витамин В|2. 
Необходимо добавлять препараты кальция, железа, магния и цинка. При плохом 
аппетите можно применить частичное энтеральное питание, если всасывание в 
тонкой кишке не нарушено.

П о д д е р ж и в а ю щ е е  л е ч е н и е .  Когда наступает ремиссия БК, ГКС 
следует постепенно отменять. Отмену лекарства надо осуществлять очень 
медленно (не больше чем 2,5-5 мг каждые 14 дней) и оставлять больного на 
под держивающей терапии (5-15 мг преднизолона ежедневно) в течение месяцев 
и даже лет.

Хирургическое лечение. Различают абсолютные и относительные показа
ния к оперативному лечению БК. К абсолютным показаниям относятся перфо
рация и перитонит, токсическая дилатация кишки, тяжелые кровотечения и ос
трая кишечная непроходимость. Относительные показания: отсутствие эффек
та от комплексной медикаментозной терапии, наличие хронической частичной 
кишечной непроходимости, а также поражений кожи, глаз и суставов, не подда
ющихся консервативному лечению. Приблизительно 70% больных требуется 
хирургическое лечение, и до 40% из них с локализацией процесса в тонкой киш
ке подвергаются повторной ее резекции. Результаты хирургического лечения 
при локализации БК в толстой кишке несколько лучше, чем при локализации в



Заболевания кишечника 341

тонкой, так как повторные резекции последней ведут к ухудшению всасывания. 
После резекции пораженного участка кишки больной должен находиться под 
наблюдением гастроэнтеролога и при необходимости ему вновь назначают ме
дикаментозное лечение.

Профилактика рецидивов. После полной отмены медикаментозного ле
чения, как правило, неизбежны рецидивы в течение 6-12 мес. В связи с этим 
появляется необходимость в назначении постоянного поддерживающего лече
ния небольшими дозами месалазина, преднизолона или комбинацией данных 
препаратов. В этих случаях наступление рецидива, возможно, бывает связано с 
тем, что больной самостоятельно прекращает назначенное ему лечение.

Профилактика обострений достигается также подбором симптоматических 
средств. Так, для устранения хронической диареи можно длительно применять 
холестирамин. Терапию холестирамином следует сочетать с парентеральным 
введением жирорастворимых витаминов A, D, Е и К. Больным назначают ра
створ ацетата ретинола в масле по 50000 ME в/м; 0,5% спиртовой раствор эрго
кальциферола внутрь по 10-15 капель; 5% масляный раствор ацетата токофе
рола по 1 мл в/м; 1% раствор викасола по 1 мл в/м ежедневно в течение 2 -3  нед 
не реже 2 раз в год.

Прогноз. Хроническая БК характеризуется пожизненными обострениями. 
Прогноз серьезно отягощается еще и возможностью развития таких осложнений, 
как кишечная непроходимость, перфорация кишки, сепсис, истощение или 
развитие рака кишки.

3.4.3. НЕСПЕЦИФИЧЕСКИЙ 
ЯЗВЕННЫЙ КОЛИТ

НЯК -  некротизирующее рецидивирующее воспаление слизистой оболочки 
толстой и прямой кишки с их эрозивно-язвенны м пораж ением и частым 
вовлечением в процесс ряда других органов (суставов, печени, кожи, глаз). 
Чаще встречается проктит, нежели тотальный колит, и в зависимости от выраженности 
и распространенности неспецифического некротизирующего воспаления выделяют 
легкую (в основном, проктит), средней тяжести (в основном, проктосигмоидит) и 
тяжелую (в основном -  тотальный колит) формы; возможно острое течение болезни.

Эпидемиология. НЯК -  весьма распространенная болезнь, в частности, в ряде 
стран Западной Европы и США. Болеют люди всех возрастных групп, но чаще молодые 
(30-40-летние). Среди некоторых национальностей НЯК встречается особенно часто. 
Так, среди евреев, проживающих в США, НЯК встречается в 4-5 раз чаще, чем среди 
представителей других национальностей.

Этиология неизвестна. Предполагаемая генетическая предрасположенность забо
левания описана у монозиготных близнецов. С позиций клинициста больше всего импо
нирует предположение о вирусной природе НЯК, но доказательных подтверждений этой 
гипотезы пока не получено.
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П атогенез. Роль иммунной системы в патогенезе заболевания чрезвычайно важна. 
Вероятно, повреждающий агент (вирус, токсин, микроб) стимулирует иммунный ответ, 
сопровождающийся формированием аутоантител против кишечного эпителия. Создается 
впечатление о вторичной природе иммунологических, в том числе и аутоагрессивных, 
реакций при НЯК.

М орф ологические изменения. При НЯК вся слизистая оболочка выглядит изъяз
вленной, гиперемированной, обычно геморрагической («кровавые слезы»). При эндоско
пии обнаруживается легкая контактная ранимость слизистой оболочки. В просвете кишки 
могут быть кровь и гной. Воспалительные реакции имеют диффузный характер, не остав
ляя здоровых интактных участков. Патологические изменения никогда не сопровождаются 
утолщением стенок и сужением просвета кишки.

К л асси ф и кац и я . НЯК обычно подразделяется клиницистами на острые (молни
еносные) и хронические формы. Последние могут быть рецидивирующими и непре
рывно рецидивирующими.

По тяжести течения НЯК выделяют легкие, средней тяжести и тяжелые формы.
При л е г к о м  т е ч е н и и  частота стула не более 4 раз в сутки, он либо 

оформленный, либо кашицеобразный, с примесью крови, слизи. Общее состояние таких 
больных не страдает. Отсутствуют лихорадка, потеря массы тела, нет анемии и поражения 
других органов и систем.

При эндоскопии обнаруживается контактная кровоточивость слизистой оболочки, 
нередко выраженный ее отек и гиперемия.

При с р е д н е й  с т е п е н и  т я ж е с т и  стул до 8 раз в сутки, не оформлен, со 
значительной примесью слизи, крови и гноя. Отмечаются боли в животе, чаще в области 
левой ее половины (фланка). Отмечается фебрильная (до 38°С) лихорадка, потеря массы 
тела до 10 кг за последние 1,5-2 мес, умеренная анемия (до 100 г/л), увеличенная СОЭ (до 
30 мм/ч). При эндоскопии выявляются поверхностные язвы, псевдополипоз, выраженная 
контактная кровоточивость слизистой оболочки.

При тяжелом течении стул более 10 раз в сутки, может выделяться алая кровь или 
сгустки крови без кала, иногда выделяется кровянисто-тканевый детрит, слизь и гной в 
большом количестве. Имеет место выраженная интоксикация, высокая лихорадка 
(38,5...39°С), потеря более 10 кг массы тела менее чем за месяц. При обследовании: 
анемия (содержание гемоглобина ниже 100 г/л), лейкоцитоз более (10... 12)х 109л, СОЭ - 
более 40-50 мм/ч, резкая гипопротеинемия, гипер-у-глобулинемия, изменение спект
ра белковых фракций. При эндоскопии -  еще более выраженные изменения слизистой 
оболочки, в просвете кишки много крови и гноя, число язв увеличивается.

По локализации процесса различают дистальные формы (проктиты и проктосигмо- 
идиты); левосторонние, когда процесс захватывает вышележащие отделы толстой кишки, 
и тотальные формы, при которых поражена вся толстая кишка. Последние отличаются 
наиболее тяжелым течением. Кроме того, выделяется впервые выявленная хроническая 
форма НЯК (первично-хроническая форма), сопровождающаяся обострением каждые
2-4 мес.

К л и н и к а . Главные проявления НЯК: кровянистая диарея и абдоминаль
ные боли, часто сопровождаю щ иеся лихорадкой и похуданием в более тяже
лых случаях. В более легких случаях полужидкий стул отмечается 1-2 раза 
в день, с небольш ой примесью крови, без каких-либо внекишечных симпто
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мов. При тяжелых формах -  судороги, обезвоживание, анемия, высокая феб
рильная лихорадка и похудание. При изолированных проктитах довольно час
то встречаются запоры, а главной жалобой могут быть мучительные тенез- 
мы. Иногда кишечные симптомы бывают на заднем плане, и превалируют 
общие симптомы: повыш ение температуры тела, похудание и какой-либо из 
внекишечных симптомов. Различаю т 2 группы осложнений: местные и об
щие. Общие (системные) проявления НЯК в значительной мере отражают 
состояние иммунологической реактивности организма. У лиц пожилого воз
раста системные проявления в 2 раза реже, а местные в 2 раза чаще, чем у 
больных в возрасте 20—40 лет. К местным осложнениям относят кровотече
ния, токсическую дилатацию  толстой кишки, перфорацию, полипоз, опухоль, 
стриктуры, свищи.

Физикальные находки обычно неспецифичны: вздутие или напряжение при 
пальпации одного из отделов толстой кишки. В легких случаях никаких 
объективных находок может вообщ е не быть. В некиш ечны е проявления 
включают артрит, изменения кожи, увеличение печени. Лихорадка, тахикардия, 
постуральная гипотензия обычно сопровождаю т более тяжелые случаи.

Диагностика. Обязательные лабораторные исследования.
Общий анализ крови (при отклонении от нормы исследования повторять 

1 раз в 10 дней).
Однократно: калий, натрий крови; кальций крови, резус-фактор, копрограм- 

ма, кал на скрытую кровь, гистологическое исследование биоптата, цитоло
гическое исследование биоптата, посев кала на бактериальную  флору, общий 
анализ мочи.

Двукратно (в случае наличия патологических, изменений при первом 
исследовании): холестерин крови, общий билирубин и фракции, общий белок и 
фракции, АсАТ, АлАТ, ЩФ, ГГТП, сывороточное железо.

Д о п о л н и т е л ь н ы е  л а б о р а т о р н ы е  и с с л е д о в а н и я :  коагулограмма, 
гематокритное число, ретикулоциты , сы вороточны е им м уноглобулины , 
исследования на ВИЧ, кровь на маркеры гепатитов В и С.

О б я з а т е л ь н ы е  и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я .
Однократно: ректороманоскопия с биопсией слизистой оболочки прямой 

кишки.
Д оп олн и тельн ы е и н с тр у м ен тал ь н ы е  и ссл ед о в ан и я . П р о в о д я т ся  в 

зависимости от тяж ести  течен и я осн овной  болезн и , ее ослож н ен и й  и 
сопутствующих заболеваний.

Однократно: У ЗИ брю ш ной полости и малого таза, эндоскопическая 
ретроградная холангиопанкреатография, рентгенография брюшной полости.

Обязательные консультации специалистов: хирурга, гинеколога.
Диагност ические критерии:
1) клинические данные (понос толстокишечного типа);
2) данные ректоскопии и колоноскопии (при легких формах болезни слизис

тая оболочка кишки гиперемирована, отечна, гранулирована, легко ранима; сеть
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кровеносных сосудов исчезает; при колите средней тяжести присоединяется 
кровоточивость и участки, покрытые гнойным экссудатом, в тяжелых случаях 
колита -  язвы, псевдополипы, стриктуры; в биоптате толстой кишки отмечает
ся обильная клеточная инфильтрация собственного слоя слизистой оболочки и 
уменьшение числа крипт);

3) рентгенологическая диагностика -  уменьшение гаустрации толстой киш
ки, ниши и дефекты наполнения по контуру кишки, укорочение кишки, сужение 
просвета; этот метод исследования может вызвать обострение процесса;

4) повторные отрицательные бактериологические анализы в отношении ди
зентерии.

Течение хроническое, рецидивирующее.
Л ечение. Диета аналогична таковой при болезни Крона (см.).
Схемы лечения.
Л е г к а я  ф о р м а  (преимущественно проктит): преднизолон внутрь 20 мг в 

сутки в течен и е м есяца, д алее постепенная отм ена (по 5 мг в неделю; 
микроклизмы с гидрокортизоном (125 мг) или преднизолоном (20 мг) дважды в 
сутки в течение 7 дней; сульфасалазин внутрь 2 г или салазопиридазин 1 г, или 
месалазин (мезакол, салофальк и др. аналоги) 1 г в сутки длительно (в течение 
многих лет).

С р е д н е т я ж е л а я  ф о р м а  (преимущественнопроктосигмоидит): предни
золон внутрь 40 мг в сутки в течение месяца, далее постепенная отмена (по 10 
мг в неделю); микроклизмы с гидрокортизоном (125 мг) или преднизолоном (20 
мг) дважды в сутки и течение 7 дней; сульфасалазин внутрь 2 г или салазопири
дазин 1 г в сутки, при непереносимости -  месалазин (мезакол, салофальк) 1 г в 
сутки длительно (в течение многих лет).

Т я ж е л а я  ф о р м а :  гидрокортизон 125 мг в/в 4 раза в сутки в течение 5 
дней; гидрокортизон 125 мг или преднизолон 20 мг ректально капельно (препарат 
растворяется в 100 мл 0,9% раствора натрия хлорида) дважды в сутки в течение 5 
дней; парентеральное питание и другие реанимационные мероприятия (гемот
рансфузии, введение жидкостей, электролитов и т.д.); ежедневное проведение 
комплекса лабораторных исследований, обзорной рентгенограммы брюшной 
полости с целью ранней диагностики осложнений; спустя 5 дней определяются 
показания к неотложной операции.

Требования к результатам лечения: полная клинико-эндоскопическая ре
миссия с нормализацией гемоглобина, эритроцитов и других лабораторных по
казателей; клинико-эндоскопическое улучшение с частичной нормализацией лабо
раторных показателей (неполная ремиссия), в связи с этим необходимо: а) продол
жить прежнюю терапию; б) дополнить терапию приемом метронидазола (500 
мг 2 раза в день в течение 1 месяца).

В с т а д и и  р е м и с с и и :  сульфасалазин 1 г 2 раза в день или месала
зин (мезакол, салофальк и др. аналоги) 0,5 г 2 -3  раза в день пожизненно; до
полнительное медикаментозное лечение проводится в зависимости от клини
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ческих проявлений и результатов обследования в процессе диспансерного на
блюдения.

Местная терапия дист альных форм НЯК. Доступность зоны воспаления 
для ректально вводимых лекарственных препаратов, создаваемая ими высокая 
концентрация в кишечной стенке и низкая в системном кровотоке служат 
предпосылкой для преимущественно местной терапии дистального язвенного 
колита. Клинический эффект при ректальном способе введения лекарственных 
препаратов почти всегда выш е, чем при оральном приеме. М анипулируя 
объемом и скоростью введения, используя различные лекарственные формы, 
можно обеспечить доставку препарата в нужный сегмент толстой кишки. 
Жидкая клизма достигает селезеночного изгиба, а при объеме свыше 100 мл 
продвигается и далее в проксимальном направлении. П ена распределяется в 
прямой и сигмовидной кишке, а свеча -  только в прямой кишке [36].

Для местного лечения НЯК предложено много лекарственных препара
тов. В группе базисных средств рассматриваю тся лекарственные препара
ты, действующие на «проксимальные» медиаторы иммуновоспалительного 
каскада (глюкокортикостероиды) и на множественные «дистальные» медиа
торы (аминосалицилаты). Вспомогательная, или адъю вантная терапия вклю 
чает циклоспорин, ингибиторы лейкотриена В4, анестетики, стабилизаторы 
тучных клеток, иммуноглобулины, репаранты, протекторы, антибактериаль
ные препараты, антиоксиданты и никотин. Рассмотрим некоторые из назван
ных препаратов.

Г л ю к о к о р т и к о с т е р о и д ы .  Действие ГКС многообразно и охватывает 
различные фазы воспаления. Короткие курсы ректально вводимы х ГКС 
(преднизолон 20-40 мг/сут, гидрокортизон 100-250 мг/сут и др.) эффективны в 
лечении дистального язвенного колита любой тяжести, но их не рекомендуется 
использовать непрерывно для поддержания ремиссии из-за побочных явлений. 
Применение гидрокортизона и преднизолона в клизмах в течение 2 нед 
повышает риск остеопороза и не изменяет биохимические маркеры обмена 
костной ткани.

Существенный прогресс достигнут в лечении ГКС в последние годы, когда 
были разработаны новые стероиды. Это синтетические препараты с измене
ниями в С16 и С 17, обладающие высокой рецепторной аффинностью, низкой 
всасывательной способностью или высоким пресистемным метаболизмом, в 
меньшей мере ингибирующими гипоталамо-гипофизарно-адреналовую ось. Ме- 
стно действующие ГКС стали альтернативой в лечении рефракторного язвен
ного колита. К ним относят будесонид, флутиказон, беклометазон пропионат, 
преднизолон -  21-метосульфобензоат, тиксокортол пиволат.

Из них наиболее известен будесонид (см. «Болезнь Крона»). Будесонид 
обладает в 100 раз б олее  вы сокой  м естн о й  п р о т и в о в о с п а л и т е л ь н о й  
активностью по сравнению  с гидрокортизоном , в 20 раз более высокой 
аффинностью к ГКС рецепторам, чем преднизолон. Он метаболизируется в
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печени цитохромом Р-450 -  ЗА [65]. Период полураспада вводимого ректально 
будесонида составляет 2 -3  ч.

А м и н о с а л и ц и л а т ы .  Сульфасалазин в дозе 2 -4  г/сут пригоден для рек
тального введения в виде клизм или свечей. Однако его разруш ение в прямой 
кишке проблематично из-за ускоренного транзита и нарушения состава ки
ш ечной микрофлоры. Д ействую щ им началом сульфасалазина является 5- 
АСК -  белый порош ок, нерастворимый в воде и окисляющ ийся на свету. На
копление 5-АСК в различных типах клеток толстой кишки существенно отли
чается. Оно наиболее выражено в эпителии крипт и вдвое ниже в эндотелии и 
клетках собственной пластинки слизистой, включая иммунные клетки.

М естное ректальное лечение 5-АСК имеет преимущества перед оральным 
приемом препарата. Препараты 5-АСК столь же эффективны в лечении актив
ного язвенного колита, как и ГКС, и даже превосходят их.

Аминосалицилаты считаются препаратами выбора в терапии язвенного ко
лита, тогда как ГКС используют при отсутствии эффекта или наличии аллергии 
к 5-АСК.

4 - А м и н о с а л и ц и л о в а я  к и с л о т а .  4-А СК -  это парааминосалици- 
ловая кислота. Она неагрессивна и стабильна в растворе. Результаты лечеб
ного применения 4-АСК идентичны 5-АСК. Механизм благоприятного действия 
этого препарата при язвенном колите не известен.

Ц и к л о с п о р и н  изменяет активацию В-клеток, косвенно подавляя об
разование активирую щ их факторов Т-хелперов. Эти молекулярные механиз
мы ответственны за уникальную  селективность циклоспорина, который дей
ствует только на лимфоциты и не затрагивает гранулоциты, моноциты или 
макрофаги. И меется ряд сообщений о применении циклоспорина в клизмах у 
больных резистентным проктитом, который не реагировал на терапию ГКС, 
5-АСК и иммунодепрессантами. Концентрация циклоспорина в тканях тол
стой кишки после введения в клизме была в 10 раз выше, чем при оральном 
приеме.

О м е г а - З - п о л и н е н а с ы щ е н н ы е  ж и р н ы е  к и с л о т ы .  Лейкотриен 
В4 вы рабаты вается из субстратов арахидоновой кислоты через каскад 5- 
липооксигеназы. Это главный воспалительный медиатор, продуцируемый пре
имущ ественно нейтрофилами, макрофагами и тучными клетками. Одним из 
путей снижения лейкотриена В4 является применение препаратов, конкурент
но усиливающ их синтез слабых воспалительных медиаторов лейкотриена В5. 
С этой целью  используется рыбий жир или эйкозапентоеновая кислота внутрь 
2,7—4,5 г/сут, а также ректально. И в том, и в другом случае отмечен положи
тельный эффект у больных с легкой и среднетяжелой атакой. Эйкозапентое
новая кислота в дозе 2,4 г в клизме в виде 10% эмульсии эйканола вызывала 
ремиссию  у пациентов с легким обострением, улучш ение -  со среднетяже
лой атакой. Эффект отсутствовал во всех случаях тяжелого обострения.

А н е с т е т и к и .  Анестетики амино-амидной группы влияют на воспале
ние у больных язвенным колитом, изменяя нервный компонент воспалитель
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ной реакции, высвобождение эйкозаноидных медиаторов, подавляя адгезию 
лейкоцитов. Превосходный результат от клизм лидокаина. Д оза -  800 мг, про
должительность лечения 6 -34  нед. Побочных явлений нет. Другой мощный и 
длительно действующий анестетик -  ропивокаин в геле. Снижает воспали
тельную активность в биоптатах, CD-4+ и CD-8+. С увеличением дозы эф
фект возрастает, что свидетельствует о его действии не только на гранулоци- 
ты, но и на активацию Т-клеток.

Необходимость хирургического лечения возникает при осложнениях (сви
щи, стенозы, перфорации).

Прогноз -  серьезный. В течение 24 лет летальность составляет 39%. Тя
желая форма болезни уже во время первого приступа дает 30% летальности. 
Возникновение рака при НЯК зависит от распространенности и длительности 
колита. Особенно высокий риск (30-40% ) заболеть раком в случаях тотально
го поражения кишки с длительностью анамнеза больше 10 лет.

3.5. БОЛЕЗНИ 
ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

Спецификой темы является тесное переплетение разных аспектов острого и 
хронического панкреатита. Оба заболевания по большинству признаков тесно 
связаны, и разграничить их крайне сложно. Каждое обострение ХП -  вариант 
острого «в миниатюре». Неудивительно, что в МКБ-10 нет подразделения на острый и 
хронический панкреатит. К85 -  панкреатит: подострый, гнойный; К86 -  другие болезни 
поджелудочной железы.

Все же острый панкреатит -  это воспалительно-некротическое поражение ПЖ, раз
вивающееся в результате ферментативного аутолиза (самопереваривания). При хрони
ческом панкреатите (ХП) процесс приобретает воспалительно-дистрофический харак
тер.

Острый панкреатит остается сферой интересов хирургов, поэтому мы остановимся 
на хроническом.

3.5.1. ХРОНИЧЕСКИЙ ПАНКРЕАТИТ
Хронический панкреатит (ХП) -  прогрессирующее заболевание ПЖ , харак

теризующееся появлением во время обострения признаков острого воспали
тельного процесса, постепенным замещением паренхимы органа соединитель
ной тканью и развитием недостаточности экзо- и эндокринной функции желе
зы. ХП в клинике подразделяется на обструктивный, кальцифицирующий, 
паренхиматозный. В его патоморфологической основе лежит сочетание деструкции аци- 
нарного аппарата с прогрессирующим воспалительным процессом, приводящим к ат
рофии, фиброзу (циррозу) и нарушениям в протоковой системе поджелудочной желе
зы, преимущественно за счет развития микро- и макролитиаза.
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Эпидемиология ХП. Частота ХП от 0,2 до 0,6% в популяции. На 100 ООО населе
ния за год регистрируется 7-10 новых случаев ХП. В последние годы частота ХП растет, 
что связывают с растущим злоупотреблением алкоголем.

К лассификация. На II Международном симпозиуме в Марселе (1983 г.) вновь 
были рассмотрены вопросы классификации. Было решено отказаться от выделения 
острого рецидивирующего панкреатита и хронического рецидивирующего панкреа
тита, поскольку на практике их не удается четко разделить. Принято решение выделить 
следующие формы хронического панкреатита: 1. Хронический панкреатит с фокаль
ным или сегментарным некрозом, сегментарным или диффузным фиброзом, с нали
чием (или без): а) кальцинатов; б) расширения и деформации протоков железы; в) 
воспалительной инфильтрации, формирования кист. 2. Хронический обструктивный 
панкреатит, для которого характерны расширение и (или) деформация протоков, атро
фия паренхимы, диффузный фиброз проксимальнее места окклюзии протоков.

В зависимости от клинической симптоматики предложено выделить ХП:
1. Латентный (без отмеченных клинических проявлений болезни); 2. Болевой (характе
ризующийся периодическими или постоянными болями в животе); 3. Безболевой, про
текающий с экзо- и (или) эндокринной недостаточностью ПЖ, с осложнениями или 
без таковых.

Этиология и патогенез. Доминирующая роль принадлежит хроническому зло
употреблению алкоголем (и его суррогатами) и изменениям желчных путей (ЖКБ, каль- 
кулезный холецистит). Прочие предпосылки: гастродуоденальные и печеночные заболе
вания, нарушения липидного спектра крови, атеросклероз сосудов самой ПЖ, гиперпа- 
ратиреоз, муковисцидоз.

Концепция ферментативного аутолиза ткани железы остается ведущей в понима
нии основных механизмов развития обострений ХП различной этиологии: алкогольно
го, билиарного или идиопатического. «Заброшенный» вследствие рефлюкса в прото
ки ПЖ сок, содержащий активированный в кишечнике трипсин или желчь, становится 
пусковым фактором для активации новых порций трипсиногена внутри ацинарной 
ткани железы, а также для перехода проэластазы в эластазу и активации неактивной 
формы фосфолипазы А в активную. Следствием этого «саморазвивающегося» про
цесса -  неуклонно прогрессирующего (несмотря на противодействие эндогенных ин
гибиторов) аутолиза ткани -  являются дополнительные обменные нарушения, кото
рые в сочетании с феноменом «уклонения» ферментов в кровь приводят к «панкреа
тической токсемии». Нарушаются гемо- и лимфодинамика, функциональная активность 
ряда органов; наблюдаются выраженные сдвиги в калликреин-кининовой системе кро
ви, повышение уровня биогенных аминов, вазоактивных веществ -  серотонина и гис
тамина.

ХП чаще возникает на фоне алкогольной интоксикации. Этанол резко нарушает 
внешнесекреторную функцию железы, способствует значительному сгущению сек
рета, что приводит к образованию белковых скоплений (пробок) в протоках, вызывает 
интерстициальный отек. При панкреатите трипсин, который сам по себе не вызывает 
деструкции ацинарной ткани железы, способствует активации других протеолитичес- 
ких ферментов. Внутрипанкреатическая активация ферментов возникает вследствие 
выброса гидролаз (протеаз, липазы, фосфолипазы А, эластазы и целого ряда вазоак
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тивных пептидов) внутрь ткани железы с развитие^ прогрессирующих аутолитических 
изменений.

Морфологической предпосылкой ХП при ЖКБ является наличие общего канала, вклю
чающего общий желчный и главный панкреатический протоки у 70-85% людей. Концеп
ция о миграции желчного камня, вызывающего временную закупорку ампулы большого 
сосочка двенадцатиперстной кишки, что способствует забросу активной желчи в панкре
атический проток, является наиболее обоснованной-

Клиническая кар ти н а  Х П характеризуется болью, признаками панкреа
тической экзокринной недостаточности (диспепсия, диарея, симптомы нару
шенного всасывания, похудание), симптомам^ диабета и рядом осложнений.

Интенсивность боли в животе при ХП меньше, а продолжительность боль
ше (недели, реже -  месяцы) по сравнению с острым. Чаще преходящие боли 
продолжаются несколько дней, в отличие от болей, вызванных поражением жел
чных путей, которые продолжаются минуты Дли часы. Иногда боль появляет
ся во время еды и усиливается к окончанию трапезы. Это связано с тем, что 
ж ж зъ  во время еды получает секреторные 'ж щюгумщля&н/нъ  г ж й ы и ,  -яо 
при этом в обтурированных мелких протоках повышается давление, что и при
водит к появлению и дальнейшему усилению боли.

Боли при ХП обусловлены также воспалением и фиброзом мелких нервных 
окончаний, разбросанных по всей железе. Нередко боли возникают ночью, они 
очень мучительны и изнуряют больных. Больные для их уменьшения подсоз
нательно принимают вынужденное положение, садятся в постель, ноги прижи
мают к груди («поза перочинного ножа»), прН этом уменьшается напряжение 
капсулы железы.

Непереносимость жирной пищи, метеоризм, неустойчивый стул и другие 
диспепсические симптомы указывают на нарушение кишечного переварива
ния нутриентов, в то время как диарея, стеЯторея, и реже -  креаторея -  на 
синдром нарушенного всасывания в кишечнике. Больные резко худеют, появ
ляются все симптомы малабсорбции: анемия, гипопротеинемия, признаки не
достатка жирорастворимых витаминов (А, К, D, Е), отмечаются низкие пока
затели сывороточного железа, кальция, холестерина. М огут появиться гипоп- 
ротеинемический отек и депигментация коэли. СД клинически проявляется 
примерно у 1/3 больных и у 1/3 наблюдается патологическая сахарная кривая. 
При диабете, обусловленном панкреатитом, нЛ фоне фиброза и атрофии имеет
ся одновременный недостаток глюкагона и ирсулина. В таких случаях появля
ется ряд клинических особенностей: часты гипогликемия, увеличивается по
требность в инсулине, редок кетоацидоз, частьі сосудистые осложнения, чаще 
встречаются ангиоретинопатия, диабетическая нефропатия (гломерулосклероз), 
полинейропатия. ХП обычно протекает длительно, годами. Выявление кальци- 
фикатов (камней) в протоках -  всегда свидетельство большей давности забо- 
певания.

Д иагностика ХП. О б я з а т е л ь н ы е  л а б о р а т о р н ы е  и с с л е д о в а н и я .
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Однократно: общий анализ крови, общий анализ мочи, общий билирубин и 
фракции, АсАТ, АлАТ, Щ Ф, ГГТП, амилаза крови, липаза крови, копрограмма, 
сахар крови, кальций крови, общий белок и фракции.

О б я з а т е л ь н ы е  и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я .
Однократно: О бзорный рентгеновский снимок брюшной полости, УЗИ 

органов брюшной полости (комплексно), ЭРХПГ.
Двукратно: УЗИ поджелудочной железы.
Д о п о л н и т е л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я  п о  п о к азан и ям :л ап ар о ск о п и я  

с прицельной биопсией поджелудочной железы, КТ поджелудочной железы, 
коагулограмма, сахар крови после приема глюкозы (сахарная кривая).

Консультации специалистов обязательные: хирурга, эндокринолога.
З а д а ч и  о б с л е д о в а н и я :  выявление этиологических факторов для оп

ределения вероятности заболевания, выявление панкреатической недостаточ
ности посредством определения активности ферментов в крови и (или) в моче, 
выявление морфологических изменений железы (размеры, состояние паренхи
мы, протоков сосудов), дифференциальная диагностика. Комбинируя получен
ные данные, можно с большей или меньшей вероятностью установить диаг
ноз. Так, обнаружив множество кальцификатов в ткани железы или панкреати
ческую недостаточность, особенно у лиц, злоупотребляющих алкоголем (данные 
анамнеза), диагноз ХП можно считать установленным.

УЗИ поджелудочной железы при ХП выявляет повышение ее эхоплотности у 
74% больных, наличие и склеротических изменений в железе.

Ф у н к ц и о н а л ь н ы е  и б и о х и м и ч е с к и е  к р и т е р и и .  В период обо
стрения ХП повышаются уровни ферментов в крови и моче. Повышенный уро
вень амилазы в моче отмечается у 61% больных, трипсина крови у 79%, кис
лой фосфатазы (маркера лизосомальных ферментов) у 45%. Также повыша
ются в крови и ферменты гликолиза -  ЛДГ (лактатдегидрогеназа) и ГФИ 
(глюкозофосфатизомераза), по-видимому, вследствие воспалительного отека 
железы и развития явлений гипоксии.

Основные к р и т е р и и  д и а г н о с т и к и  X П  в фазу обострения:
1) наличие холецистита, указания на злоупотребление алкоголем;
2) боль в подложечной области и левом подреберье;
3) повышение в эритроцитах (крови) шиффовых оснований (диеновых конъ

югат), отражающих гиперактивацию мембранных процессов перекисного окис
ления липидов;

4) повышение ферментов -  трипсина, амилазы, ЛДГ (ЛДГЗ), кислой фос
фатазы в крови, отражающих повышение проницаемости клеточных мембран 
ацинарных структур;

5) положительный тест восстановления нитросинего тетразолия;
6) изменения при УЗИ поджелудочной железы (повышение эхоплотности, 

неоднородность эхоструктуры, расширение Вирсунгова протока, увеличение 
размеров железы);

7) выявление конкрементов в ПЖ;
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8) выявление антител к ДНК и продуктов нуклеинового обмена в моче, 
повышение циркулирующих иммунных комплексов.

В специализированных стационарах в сложных диагностических случаях ис
пользуют эндоскопическую ретроградную холангиопанкреатографию (ЭРХПГ), 
особенно в случаях неясных желтух. Метод инвазивный, требует профессио
нальной подготовки.

Лечение ХП. О с н о в н ы е  з а д а ч и :
1) создание наиболее благоприятных условий для функционирования ПЖ с 

помощью диетических и режимных мероприятий;
2) устранение факторов, поддерживающих воспалительный процесс, в том 

числе и лечение сопутствующих заболеваний системы пищеварения, а также 
устранение воспалительного процесса;

3) снятие или уменьшение болей;
4) компенсация нарушения внешнесекреторной функции ПЖ, а также внут

рисекреторной, если оно имеется.
Т а к т и ч е с к и е  м е р о п р и я т и я .  Первые три дня при выраженном обо

стрении -  голод и по показаниям парентеральное питание. При дуоденостазе -  
непрерывная аспирация кислого желудочного содержимого с помощью тонко
го зонда, в/в через каждые 8 ч -  ранитидин (150 мг) или фамотидин (20 мг); 
внутрь -  буферные антациды в виде геля (маалокс, ремагель, фосфалюгель, 
гастерин-гель) через каждые 2 -3  часа; в/в -  полиглюкин 400 мл в сутки, гемо
дез 300 мл в сутки, 10% раствор альбумина 100 мл в сутки, 5 -10%  раствор 
глюкозы 500 мл в сутки.

При некупирующемся болевом синдроме -  парентерально 2 мл 50% ра
створа анальгина с 2 мл 2% раствора папаверина или 5 мл баралгина или син
тетический аналог соматостатина -  сандостатин (50-100 мкг 2 раза в день п/к, 
или в/в капельно лидокаин (в 100 мл изотонического раствора хлорида натрия 
400 мг препарата).

После купировании выраженного болевого синдрома обычно с 4-го дня от 
начала лечения: дробное питание с ограничением животного жира; перед каж
дым приемом пищи -  полиферментный препарат креон (1-2  капсулы) или пан
цитрат (1-2 капсулы); постепенная отмена анальгетиков, инфузионной терапии 
и парентерального введения препаратов, некоторые из них назначают внутрь: 
ранитидин 150 мг или фамотидин 20 мг 2 раза в день, домперидон или цизаприд 
10 мг 4 раза в день за 15 мин до еды, или дебридат 100-200 мг 3 раза в день за 
15 мин до еды.

Продолжительность стационарного лечения -  28-30 дней (при отсутствии 
осложнений).

Требования к результатам лечения: возможно наступление полной клини
ческой ремиссии или ремиссии «с дефектом» (наличие псевдокист, не полнос
тью устраненной панкреатической стеатореи с некомпенсированным дуодено- 
стазом).
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При наличии осложнений используют разнообразные способы хирургичес
кого лечения. В случаях рецидивирующего панкреатита -  хирургическое уст
ранение закупорки или сужения протоков ПЖ. Один из методов -  пластика 
сфинктера или панкреатоеюстомия. Применяется также дренирование ложных 
кист, частичное удаление ПЖ.

Больные ПЖ  подлежат диспансерному наблюдению (повторный осмотр и 
обследование в амбулаторно-поликлинических условиях дважды в год).



Часть 4

ЗАБОЛЕВАНИЯ ПЕЧЕНИ 
И ЖЕЛЧЕВЫВОДЯЩИХ ПУТЕЙ



СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ

Хронические диффузные заболевания печени -  гепатит, цирроз -  стали 
серьезной проблемой нашего времени. По сведениям ВОЗ, смертность от 
этих заболеваний за последние двадцать лет увеличилась вдвое. Сегодня на 
земном ш аре 350 млн человек больны вирусным гепатитом и до 500 млн 
являю тся вирусоносителями. Причем цифры представлены только по виру
сам гепатитов В и С. Но ведь сейчас уже известны и другие вирусы. Кроме 
того, не учтены лица, не прошедшие исследований. Небывалая распростра
ненность и у нас в России, и в мире в целом внутривенной наркомании страш
на распространением не только ВИЧ-инфекции, но и вирусных гепатитов. А 
прогноз при последних не многим лучш е прогноза при СПИДе.

Не задуматься над столь массовым, по сути планетарным распростране
нием вирусных заболеваний печени нельзя. И первое, что приходит на ум -  
это вероятность комменсализма вирусов гепатита. Другое объяснение столь 
широкого распространения вирусоносительства найти очень сложно. Когда в 
качестве диагностики вирусных гепатитов использовали метод определения 
АТ к вирусным антигенам, все было не так страшно. Появление ПЦР суще
ственно испортило статистику. Если принять во внимание вероятность ком
менсализма вирусов, все встает на место. И тогда основная «вина» в разви
тии заболевания ляж ет на макроорганизм. В таком варианте и к лечению 
вирусных гепатитов нужно будет подходить по-другому и не заниматься эра- 
дикацией вирусов, т.к. существующая сегодня противовирусная терапия иногда 
приносит больше вреда человеку, чем вирусу. Можно будет сосредоточиться 
на более действенной терапии, основанной на открытиях последних лет. Речь 
идет о сыворотках и вакцинах, о которых мы напишем в соответствующих 
разделах.

Однако, кроме вирусных гепатитов, есть еще и другие болезни гепатобили- 
арной системы. Актуальность проблемы алкогольных поражений печени в на
шей стране вряд ли кем может быть оспорена. Опасность заболеваний желче
выводящих путей на первый взгляд не так велика. Однако частота их встреча
емости столь высока, что с лихвой покрывает кажущуюся «малосерьезность» 
данной патологии. К тому же наш образ жизни -  малоподвижность, неправиль
ное питание -  совсем не способствует уменьшению интереса практических 
врачей к этой группе болезней.

Закончить освещение состояния проблемы нужно на оптимистической ноте. 
Благодаря соверш енствованию  оперативной техники и тактики ведения боль
ных и с гепатитами, и с циррозами, после трансплантации печени спасены 
уже десятки тысяч жизней больных в терминальной стадии заболевания. По
явление новых современных иммуносупрессоров также вселяет большие на
деж ды .



Синдром желтухи 355

4.1. КЛИНИЧЕСКИЕ СИНДРОМЫ
В данной части книги мы решили выделить раздел, посвященный клини

ческим синдромам. Дело в том, что, с одной стороны, данные синдромы явля
ются наиболее тяжелыми клиническими проявлениями патологии печени и 
желчевыводящих путей, требуют активного врачебного вмешательства. А с 
другой -  все они могут иметь место при заболеваниях, напрямую не связанных 
с гепатобилиарной системой, и при этом оставаться прогностически крайне 
неблагоприятными. Поэтому своевременная диагностика и дифференциальная 
диагностика нижеизложенных клинических синдромов для практикующего врача 
является очень актуальной.

4.1.1 .СИНДРОМ ЖЕЛТУХИ
Желтуха -  окрашивание в желтый цвет кожи, склер, слизистых оболочек, 

вызванное отложением билирубина вследствие накопления его в крови. Желту
ха при осмотре выявляется при уровне билирубина в плазме крови 34,2 мкмоль/ 
л и отчетлива при 120 мкмоль/л.

Классификация и критерии диагностики.
1-я группа- надпеченочные желтухи. Возникают в результате избыточ

ного образования билирубина. Надпеченочные гемолитические желтухи обусловле
ны патологически усиленным гемолизом эритроцитов. Сокращение продолжительнос
ти жизни эритроцитов сопровождается разрушением повышенных количеств гемогло
бина и, соответственно, накоплением в крови свободной (непрямой) фракции билирубина. 
Подобный тип желтухи развивается при врожденных (микросфероцитарная наследствен
ная гемолитическая анемия Минковского-Шоффара, талассемия, серповидно-клеточ
ная анемия и другие наследственные гемоглобинозы) и приобретенных гемолитических 
анемиях с внутри- и внеклеточным гемолизом (аутоиммунные гемолитические анемии, 
эригробластоз новорожденных и др.), различных заболеваниях, протекающих с усилен
ным гемолизом (инфекции, интоксикации, ожоги, посттрансфузионные осложнения и 
др.), массивных кровоизлияниях (гематомы, инфаркты). Надпеченочные шунтовые или 
дизэритропоэтические желтухи могут быть связаны с разрушением гемоглобина эрит- 
робластов. Наблюдаются при первичной и вторичных шунт-гипербилирубинемиях (Вц- 
дефицитная, сидеробластическая анемия), характеризующихся резким усилением эрит- 
ропоэза.

К р и т е р и и  д и а г н о с т и к и  н а д п е ч е н о ч н ы х  ж е л т у х :
-  указания в анамнезе на перенесенные анемии, иные заболевания, проте

кающие с усиленным гемолизом (отравления, посттрансфузионные осложне
ния), массивные кровоизлияния;

-  типические проявления анемии (головокружение, потливость, бледность 
кожи и слизистых оболочек);

-  желтуха не интенсивная, лимонного оттенка, протекающая без холурии и 
ахолии;
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-  характерно отсутствие клинически выраженного преджелтушного перио
да, отсутствие зуда, низкие показатели содержания эритроцитов и гемоглоби
на;

-  при дуоденальном зондировании выявляется плейохромия (интенсивное 
окрашивание) желчи;

-  умеренная степень гипербилирубинемии (с превышением нормы в 2-4 
раза), преимущественно за счет свободного билирубина;

-  резко положительная реакция мочи на уробилин при отрицательной реак
ции на билирубин.

2-я группа- печеночные ж елтухи, связанные с поражением гепатоцитов. 
Синдром внутрипеченочного холестаза чаще всего наблюдается при острых и 
хронических заболеваниях печени (гепатитах, циррозах), вызванных наиболее 
часто вирусами, алкоголем, медикаментами, а также при гормональных, токси- 
ко-аллергических и иммунных нарушениях. При этом имеют место цитолиз ге
патоцитов и нарушение процессов конъюгации билирубина.

К р и т е р и и  д и а г н о с т и к и  п е ч е н о ч н ы х  ж е л т у х  п р и  г е п а т и т е :
-  данные эпиданамнеза, типичные для вирусных гепатитов с фекально-ораль

ным или парентеральным механизмами заражения; данные анамнеза, указыва
ющие на возможность развития других (не вирусных) форм гепатита;

-  выявление клинических симптомов, характерных для преджелтушного пе
риода вирусных гепатитов;

-увеличение печени, клинические признаки, позволяющие предположить фун
кциональные нарушения гепатобилиарной системы (астено-невротический син
дром, чувство горечи во рту, низкая толерантность к пищевым нагрузкам, нару
шение аппетита, отказ от курения);

-  увеличение селезенки при развитии портальной гипертензии;
-  нередко наличие температурной реакции (чаще субфебрильного уровня);
-  повышение активности печеночных ферментов и патологические значения 

осадочных проб (сулемовая, тимоловая);
-  обнаружение в моче сначала уробилина, а затем билирубина, а при иссле

довании крови -  увеличение доли связанной фракции билирубина, а затем и об
щего содержания, снижение содержания стеркобилина в кале;

-  выявление специфических маркеров возбудителей вирусных гепатитов.
3-я группа -  подпеченочные желтухи (механические или обтурационные). 

В их основе лежит механическое препятствие нормальному оттоку желчи-  
сдавление магистральных желчных протоков снаружи или закупорка их изнут
ри. При этом нарушается выведение связанного билирубина через внепече- 
ночные желчные протоки, что ведет к его регургитации, т. е. к задержке и 
обратному забросу. Желтуха может быть обусловлена неполной обтурацией 
желчных ходов. В этом случае она носит ундулирующий характер.

Основной причиной подпеченочных желтух являются опухоли гепатопанк- 
реатодуоденальной зоны, прежде всего -  рак головки поджелудочной железы, 
реже -  опухоли иной локализации (большого дуоденального соска, внепеченоч- 
ных желчных протоков, желчного пузыря).
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К р и т е р и и  д и а г н о с т и к и  п о д п е ч е н о ч н ы х  о п у х о л е в ы х  ж е л т у х :
-  преимущественно пожилой возраст (факультативный признак);
-  общие проявления раковой болезни (анорексия, похудание, наклонность к 

анемизации, увеличение СОЭ);
-  нередкое повышение температуры на фоне желтухи;
-  отсутствие цикличности течения болезни, растянутость и слабая очерчен- 

ность преджелтушного периода;
-  длительное сохранение удовлетворительного самочувствия при резко вы

раженной желтухе;
-  нередко серо-землистый или лимонный оттенок желтухи;
-  длительные стабильные ахолия и холурия;
-  известные особенности представляет рак большого соска ДПК, при кото

ром желтуха может быть не столь интенсивной и перемежающейся;
-  раннее появление зуда, нередко предшествующего желтухе и достигающе

го значительной выраженности, наличие на коже следов расчесов;
-  нередко тупые боли в верхних отделах живота;
-  гепатомегалия с плотной консистенцией печени, иногда бугристой поверх

ностью;
-  пальпация увеличенного желчного пузыря (симптом Курвуазье);
-  отсутствие увеличения селезенки;
-  сравнительно небольшое повышение АлАТ (в 2 -3  раза).
Наиболее частой причиной подпеченочной желтухи неопухолевого проис

хождения является желчнокаменная болезнь (холедохолитиаз).
К р и т е р и и  д и а г н о с т и к и  п о д п е ч е н о ч н ы х  к а л ь к у л е з н ы х  ж е л 

тух:
-  преимущественное развитие у женщин постклимактерического возраста;
-указания в анамнезе на приступы печеночной колики и иной патологии жел

чных путей в прошлом;
-  низкая толерантность к жирной и жареной пище;
-  появление желтухи после очередного болевого приступа с повышением 

температуры, ознобом, рвотой;
-  отсутствие характерного преджелтушного периода;
-  выраженная болезненность при пальпации правого подреберья;
-  болезненность при поколачивании по правой реберной дуге (симптом Орт- 

нера);
-  отсутствие увеличения селезенки;
-при исследовании крови -  нейтрофильный лейкоцитоз.
К другим причинам подпеченочных желтух неопухолевого происхождения 

относятся хронические панкреатиты (в частности псевдотуморозный панкреа
тит головки поджелудочной железы), воспалительные стриктуры желчных пу
тей, описторхозный холангит. Их удельный вес сравнительно с опухолевыми 
желтухами у взрослых людей относительно меньший. В педиатрической прак
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тике важной причиной подпеченочных желтух являются врожденные анома
лии развития желчевыводящих путей, в первую очередь -  киста холедоха.

Лечение желтух осуществляется в русле стратегии терапии того заболе
вания, симптомом которого является желтуха.

4.1.2. СИНДРОМ ПОРТАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ
Портальная гипертензия -  синдром повышенного давления в системе воротной 

вены с нарушением кровотока. Портальная гипертензия сопровождается сплено- 
мегалией, варикозным расширением вен пищевода, желудка, асцитом и возможны
ми кровотечениями из расширенных вен пищевода и геморроидальных вен.

Формы портальной гипертензии:
1 ) п о д п е ч е н о ч н а я  б л о к а д а ,  обусловленная врожденной аномалией воротной 

вены, либо сдавлением портального коллектора опухолью, спазмами;
2 ) в н у т р и п е ч е н о ч н а я  б ло к а д а ,  которая связана с диффузными заболеваниями 

печени, а также возможной аномалией или опухолевыми процессами;
3 ) н а д п е ч е н о ч н а я  б л о к а д а  вызывается также конкретными заболеваниями - 

тромбозом печеночных вен; синдромом Бадда-Киари -  сдавлением печеночных вен 
или даже нижней полой вены.

Механизмы компенсации портальной гипертензии: образование артериовенозных 
шунтов, шунты между воротной и нижней полой веной (внутрисинусоидальные шунты, 
внутрипеченочные, между воротной веной и системой нижней полой вены вне печени). 
Локализация шунтов: кожные анастомозы в районе пупка, анастомозы в нижней трети 
пищевода и кардиального отдела желудка и геморроидальные вены.

Клиническая картина. Диспепсия (вздутие живота, боли в надчревной 
области и по всему животу, дисфункция кишечника, постоянное его переполне
ние, однако часто без запоров), тяжелый полиавитаминоз. Нарушение функции 
печени, общая интоксикация, энцефалопатия, спленомегалия, гиперспленизм, 
Последний, как известно, проявляется лейкопенией, тромбоцитопенией и, воз
можно, анемией.

Расширение вен кожи в области пупка приводит к появлению знаменитой «го
ловы медузы». Варикоз вен пищевода и геморроидальных вен. Кровотечения 
как из пищеводных, так и из геморроидальных вен обусловлены нарушением 
целости слизистой оболочки и гемодинамическими расстройствами (поверхнос
тным расположением вен, атрофией и истончением слизистой оболочки).

Нарушения свертываемости крови. Кровотечения из вен пищевода или из 
геморроидальных вен могут стать смертельными.

Асцит. Обусловлен повышенной лимфопродукцией в печени вследствие 
блокады венозного оттока, падением онкотического давления плазмы крови, 
гипопротеинемией. Следующий фактор -  повышение активности РААС, гипе- 
ральдостеронизм.

Диагностика. Клиническая картина: асцит, кожные вены, гиперспленизм и 
др. Инструментальные методы: рентгенография брюшной полости, пищевода;
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селективная ангиография, целиакография, спленопортография; УЗИ печени 
выявляет увеличение диаметра печеночной части воротной вены, который пре
вышает 13 мм (при норме 11-12 мм).

Ультразвуковая диагностика заболеваний, сопровождаемых портальной ги
пертензией [см. 58].

1. Ц и р р о з  п е ч е н и .  Диагностика (возможна только на поздней стадии) 
основана на визуализации печени с неоднородной структурой паренхимы и не
ровным бугристым контуром, а также сопутствующих признаков портальной 
гипертензии (асцит, расширение вен воротной системы, спленомегалия). При 
отсутствии целостной ультразвуковой картины, характерной для цирроза, при
менение допплеровских методик позволяет получить дополнительную инфор
мацию, которая в ряде случаев определяет заключение протокола исследова
ния. Можно выявить кровоток в круглой связке печени при реканализации па- 
раумбиликальной вены, а также визуализировать другие порто-системные 
коллатерали (диафрагмальные, спленоренальные и спленогастральные, колла- 
терали в стенке желчного пузыря и т.д.).

Использование допплера позволяет определить направление кровотока в ве
нах воротной системы. У ряда больных циррозом печени в ветвях воротной вены 
отмечается обратный (гепатофугальный) кровоток, который является неблагопри
ятным предсказательным признаком и регистрируется обычно у декомпенсированных 
больных циррозом печени. При исследовании сосудов печени в режиме импульсно
волнового допплера при циррозе печени могут отмечаться: снижение линейной ско
рости воротного кровотока менее 14—15 см/сек, монофазный кровоток в печеночных 
венах, повышение RI печеночной артерии более 0,72-0,74.

2. З а б о л е в а н и я  в е н  п е ч е н и .  Диагностика длительно существующего 
тромбоза воротной вены не представляет существенной трудности: в проекции 
тромбированной вены визуализируется фиброзный гиперэхогенный тяж, цвето
вой сигнал отсутствует. Визуализация гипоэхогенных тромботических масс в 
случае «свежего» тромбоза может быть затруднена. Использование допплеров
ских методик позволяет в данном случае поставить правильный диагноз и оце
нить степень окклюзии вены. В случае кавернозной трансформации воротной 
вены в ее проекции визуализируются расширенные извитые сосуды с венозным 
спектром кровотока. Классическая кавернозная трансформация воротной вены 
встречается редко. При тромбозе воротной вены и интактных печеночных венах 
размеры, эхогенность и структура печени остаются обычными, контуры ровны
ми (при условии отсутствия сопутствующего заболевания печени), часто отме
чаются спленомегалия и асцит. Состояние больного продолжает определяться 
клиникой и течением основного заболевания. Кровотечение из варикозно расши
ренных вен пищевода может явиться манифестацией процесса и ошибочно счи
таться осложнением латентно протекавшего цирроза печени.

При тромбозе печеночных вен (синдром Бадда-Киари) часто отмечается 
увеличение размеров и выраженная неоднородность печени: визуализируются 
отдельные гипоэхогенные очаги, имитирующие множественное метастатичес
кое поражение печени. В редких случаях синдром Бадда-К иари может проте
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кать латентно и манифестировать так же, как и тромбоз воротной вены, разви
тием кровотечения из вен пищевода.

Проведение ультразвуковой ангиографии сосудов печени всем больным с 
признаками портальной гипертензии позволяет уточнить и в определенной сте
пени подтвердить данные, полученные в режиме серой шкалы. Данная мето
дика позволяет также избежать ошибок в дифференциальной диагностике форм 
портальной гипертензии. Высокая информативность, неинвазивность, минималь
ная подготовка больного и быстрота выполнения исследования ставят УЗИ на 
первое место в диагностическом алгоритме выявления заболеваний, сопровож
даемых портальной гипертензией.

Лечение. Эффективность консервативной терапии портальной гипертен
зии сущ ественно уступает хирургическому, но, тем не менее, круг приложения 
сил терапевтов также широк. Для предупреждения первичных и особенно ре
цидивирующих геморрагий из варикозно расширенных вен пищевода и желудка 
у больных с циррозом печени с портальной гипертензией наиболее показано 
назначение (3-адреноблокатора пропранолола (индерала, анаприлина) в дозах, 
вызывающих снижение ЧСС примерно на 25%.

Парацентез для удаления асцитической жидкости применяют только в край
них случаях, по жизненным показаниям, когда имеется очень большое количе
ство жидкости в брюшной полости, которое нарушает гемодинамику, вызывает 
затруднение оттока крови по венозной системе. В таких случаях используется 
ежедневная эвакуация 4 -6  л асцитической жидкости с одновременным в/в заме
стительным введением 40 г альбумина.

Лекарственная терапия асцита включает в себя назначение верошпирона (200- 
400 мг/сут) в сочетании с 40-240 мг/сут фуросемида (на фоне ограничения по
требления поваренной соли). Дозировка диуретиков зависит от эффекта, всегда 
предпочтительнее прерывистое использование препаратов. Применение верош
пирона продиктовано ведущей ролью гиперальдостеронизма в формировании 
асцита. При неправильно проведенной диуретической терапии возможно разви
тие тяжелого осложнения -  печеночной комы. Это ложная печеночная кома, свя
занная с дефицитом калия.

Недостаточная эффективность диуретиков может быть связана с низким он- 
котическим давлением крови. В этих случаях надо дополнительно назначить пре
параты, повышающие онкотическое давление (высокомолекулярные декстраны, 
полиглюкин, гемодез), что делает диурез достаточно эффективным. Если на
званные меры не приводят к хорошему диурезу, то рекомендуется назначение 
небольших доз преднизолона -  20-25 мг последнего оказывают хорошее стиму
лирующее действие и форсируют диурез.

При рефрактерном асците необходимо учитывать вероятность наличия цир
роза-рака. При напряженном, мучительном для больного асците возникает необ
ходимость в повторных парацентезах, а иногда и в наложении перитонеовенозно- 
го шунта.

Хирургическое вмешательство при портальной гипертензии применяется глав
ным образом для остановки кровотечения из варикозных вен и для его предуп
реждения.
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Остановку возникшего кровотечения из варикозно расширенных вен пищево
да проводят на фоне восполнения кровопотери (плазмозаменителями, эритроцит- 
ной массой или цельной донорской кровью, свежезамороженной плазмой) в соче
тании с введением викасола, кальция хлорида. Как правило, начинают со следу
ющих консервативных мероприятий:

-  в/в капельное введение вазопрессина со скоростью 0,4-0,9 ЕД/мин в тече
ние 12-24 ч для уменьшения артериального притока к органам брюшной полости 
в сочетании с нитроглицерином (сублингвально до 0,6 мг каждые 30 мин, в/в 4 0 - 
400 мг/мин или в виде накожного пластыря 10 мг/сут) для предотвращения коро
нарной и ренальной вазоконстрикции;

-установка пищеводно-желудочного зонда Блэйкмора-Сингстейкена для ме
ханического сдавления кровоточащих варикозных вен пищевода и свода желуд
ка латексовыми баллонами зонда, раздутыми воздухом; через 24-48 ч зонд дол
жен быть извлечен во избежание развития пролежней слизистой оболочки глот
ки и пищевода;

-  введение в варикозно расширенные вены через эзофагоскоп с помощью 
специальной иглы склерозирующих препаратов (варикоцид, тромбовар и др.) или 
эндоскопическое лигирование вен.

При неэффективности консервативной терапии в качестве вынужденной меры 
приходится прибегать к хирургической остановке кровотечения. Для этого чаще 
выполняют чрезжелудочную перевязку вен кардии, приводящую к уменьшению 
сброса портальной крови к гастроэзофагеальным портокавальным анастомозам.

Для предупреждения рецидивирующих кровотечений из варикозно расш и
ренных вен пищевода и свода желудка предложено несколько способов, боль
шинство из которых направлено на снижение давления в системе воротной вене.

4.1.3. ПЕЧЕНОЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ
Печеночная недостаточность -  симптомокомплекс, характеризующийся на

рушением одной или многих функций печени вследствие острого или хроничес
кого повреждения ее паренхимы. Различают острую и хроническую печеноч
ную недостаточность и три стадии ее: I стадию -  начальную (компенсирован
ную), II стадию  -  вы раж енную  (деком пенсированную ) и III стадию  -  
терминальную (дистрофическую). Терминальная стадия печеночной недоста
точности заканчивается печеночной комой.

Определить частоту печеночной недостаточности трудно, хотя она может возникнуть 
при каждом заболевании печени. Это связано с большой частотой гибели больных от таких 
смертельных осложнений, как кровотечения из варикозно расширенных вен, тромбозы, ос
ложнения портальной гипертензии. По нашим наблюдениям, до истинной печеночной не
достаточности едва доживали 10-15% больных, остальные погибали раньше.

Этиология. Причинами ОПечН могут быть вирусы гепатита А, В, С, Д, Е, G, а 
также вирусы герпеса, цитомегаловирус, вирус инфекционного мононуклеоза, просто
го и опоясывающего лишая, Коксаки, кори. Септицемия, развивающаяся при абсцессах
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печени и гнойном холангите, также может вести к ОПечН. Причинами развития после
дней могут быть прием лекарств, употребление алкоголя, воздействие промышленных 
токсинов, микотоксинов и афлатоксинов, СН. Возможно развитие острой печеночной 
недостаточности у больных с эндогенными токсическими гепатозами (острая жировая 
печень у беременных, синдром Рея, состояние после операции отключения тонкой киш
ки). Самыми частыми причинами ОПечН являются молниеносные формы острого ви
русного гепатита и лекарственные поражения печени. Хроническая печеночная недо
статочность (ХПечН) возникает при прогрессировании хронических заболеваний пече
ни (цирроз, злокачественные опухоли и т.д.).

Патогенез. Печеночная недостаточность объясняется дистрофией и распростра
ненным некробиозом гепатоцитов и (при хронических формах) массивным развитием 
фиброза и портокавальных анастомозов, через которые значительная часть крови из во
ротной вены поступает в полые и затем -  в артериальное русло, минуя печень (что еще 
более снижает ее участие в дезинтоксикации вредных веществ, всасывающихся в кишеч
нике).

Нарушение многообразных функций печени сопровождается различными патоло
гическими процессами. Это может быть токсическое поражение головного мозга и об
щая интоксикация в связи со снижением антитоксической функции печени, массивный 
некроз с поступлением в кровь большого количества гистаминоподобных веществ и 
накоплением избытка аминокислот и их «осколков». Нужно учитывать нарушение об
мена белков, развитие тяжелого метаболического ацидоза, накопление продуктов распа
да белка с существенным ростом аминоазота, изменением метаболизма мочевины, сни
жение синтеза протромбина и других прокоагулянтов. В механизмах развития печеноч
ной недостаточности называют нарушения пищеварения, связанные с заменой процессов 
брожения в толстой кишке процессами гниения, в результате чего образуется большое 
количество путресцина, кадаверина, индола, скатола, которые при наличии шунтов и 
нарушенной функции печени не обезвреживаются, а попадают в кровь, вызывая тяже
лую интоксикацию.

В развитии энцефалопатии у больных с ОПечН основную роль играет паренхиматоз
ная недостаточность печени, при этом прогноз неблагоприятен. Исходом этого патоге
нетического варианта печеночной энцефалопатии является эндогенная печеночная кома 
(истинная кома).

Патогенез печеночной энцефалопатии плохо изучен и является предметом дискуссии. 
Наиболее распространены три теории развития печеночной энцефалопатии: токсическая, 
теория ложных нейротрансмиттеров и теория нарушения обмена у-аминомасляной кис
лоты (ГАМК). Первая из них является наиболее старой и в то же время наиболее доказан
ной.

У больных с хроническими заболеваниями печени может преобладать фактор пор- 
токавального шунтирования и развиваться портосистемная энцефалопатия, для которой 
характерны более благоприятный прогноз и нередко хроническое рецидивирующее те
чение. Шунты могут быть спонтанными, как внутри-, так и внепеченочными, или со
зданными в результате хирургической операции шунтирования при портальной гипер
тензии. Экзогенная кома (портокавальная, шунтовая, ложная кома) является терминаль
ной стадией этого варианта энцефалопатии.

Смешанная кома возникает при развитии некроза паренхимы печени у больных ци- 
розом при выраженном коллатеральном кровообращении.
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Клиническая картина. Рассматривают:
-  синдром дистрофии и атрофии, развитие неврита, появление анемии;
-  синдром лихорадки -  подъем температуры тела до 38° С, даже до 40° С, 

сопровождающийся сдвигом в лейкоцитарной формуле; не исключено истинное 
септическое состояние, бактериемия, в том числе в связи с наличием шунтов 
истинная транскишечная бактериемия;

-  синдром желтухи -  массивный некроз, сопровождающийся нарастанием 
желтухи;

-  синдром эндокринных расстройств: снижение либидо, атрофия яичек, бес
плодие, гинекомастия, выпадение волос, атрофия молочных желез, матки, нару
шение менструального цикла, образование и быстрое увеличение телеангиэкта- 
зий, пальмарной эритемы, «феномен белых ногтей»;

-  синдром нарушенной гемодинамики -  в связи с накоплением гистаминопо
добных и других вазоактивных веществ имеет место диффузная вазодилатация, 
что ведет, несмотря на увеличение СВ, к гипотензии; отечно-асцитический син
дром, связанный со снижением синтеза альбумина и падением онкотического 
давления, вторичным гиперальдостеронизмом, задержкой натрия и с развитием 
гипокалиемии;

-  специфический печеночный запах, связанный с выделением метилмеркап- 
тана из-за нарушения процессов деметилирования;

-  геморрагический диатез из-за нарушения свертывания крови и резкого повы
шения потребления имеющихся факторов свертывания, приводящие к распростра
ненным тромбозам и ДВС-синдрому, на фоне которых часты кровотечения.

Печеночная недостаточность при хронических заболеваниях печени разви
вается постепенно, ее провоцируют обильная белковая пища, введение нарко
тиков, печеночных гидролизатов, желудочно-кишечные кровотечения, любое 
хирургическое вмешательство.

Рассматривают две стадии.
1. Прекоматозная, при которой преобладают неспецифические симптомы: 

изменение личности больного, возбуждение, агрессивность. Прогрессивно 
уменьш ается п е ч е н ь ,  п ад аю т  с о д е р ж а н и е  а л ь б у м и н а ,  а к т и в н о с т ь  
аминотрансфераз, содержание у-глобулина. Нарастаю т желтуха, геморрагии, 
печеночный запах.

2. В стадии комы -  сонливость, вялость, непроизвольное мочевыделение и дефе
кация, повышение температуры тела, падение АД, геморрагический синдром, тахи
кардия, лейкоцитоз, выявляются патологические рефлексы, ригидность мышц.

Энцефалопатия при острой печеночной недостаточности очень быстро пе
реходит в кому, если не исключаются те факторы, которые способствую т ее 
возникновению и развитию. Энцефалопатия, развиваю щаяся у больных цир
розом печени с портосистемным ш унтированием, может быть эпизодичес
кой, со спонтанным разрешением при исключении способствую щ их факто
ров, или интермиттирующ ей, длящейся многие месяцы, даже годы. П еченоч
ная энцефалопатия провоцируется введением  избы тка белков, приемом  
транквилизаторов, седативных средств и наркотических анальгетиков. П е
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чень остается больш ой и плотной, не тускнею т телеангиэктазии, сохраняют
ся «печеночные ладони», желтуха отсутствует или мало заметна. Отмечает
ся стойкий запах серы. Возрастает содержание аммиака в крови, содержа
ние протромбина не меняется.

Синдром гипокалиемии обычно возникает после назначения диуретиков. Пе
чень увеличена, плотность ее не меняется, характерны резчайшая адинамия, 
выраженная мышечная слабость, изменения ЭКГ, присущие гипокалиемии, воз
можны нарушения ритма и остановка сердца. Эта гипокалиемическая кома со
провождается также и гипонатриемией. Содержание протромбина не изменено.

Лабораторные показатели: падение содержания альбумина, факторов свер
тываемости, накопление фенола и аммиака, снижение холестерина и нарастание 
содержания билирубина, падение в динамике активности аминотрансфераз, хо- 
линэстеразы и нарастание в крови железа и витамина В ]2.

Д иагностика основывается на данных анамнеза, клинической картине, 
биохимических и энцефалографических изменениях.

Важно решить вопрос о характере заболевания печени, вызвавшем пече
ночную недостаточность, так как прогноз и лечебная тактика при острых и 
хронических заболеваниях печени различны. Нарастающая желтуха выявля
ется в большинстве случаев ОПечН и ХПечН, характерно появление печеноч
ного запаха изо рта, геморрагического синдрома (петехиальные кровоизлияния 
в слизистую оболочку полости рта, ЖКТ). Быстрое развитие энцефалопатии 
без предшествующей симптоматики является отличительной чертой острых 
гепатитов вирусной и лекарственной природы. При острых массивных некро
зах паренхимы печени возникает сильная боль в правом подреберье, печень 
быстро уменьшается, в то время как при энцефалопатии в терминальной ста
дии хронических процессов печень может оставаться больших размеров.

Диагностическое значение имеет биохимический синдром печеночно-клеточ
ной недостаточности: снижение в сыворотке уровня альбуминов, активности хо- 
линэстеразы и факторов свертывания -  протромбина, проакцеллерина, прокон- 
вертина. Суммарное содержание этих факторов уменьшается в 3-4  раза. Для 
энцефалопатии на фоне острых поражений печени характерно повышение актив
ности трансаминаз в сыворотке крови в десятки раз, в то время как концентра
ция аммиака в крови повышена незначительно. Для портосистемной энцефало
патии наиболее информативно значительное повышение концентрации аммиака 
в крови и спинномозговой жидкости.

Л ечение малоэффективно. Больные с тяжелой печеночной недостаточно
стью нуждаются в тщательном ежечасном наблюдении врачом. Важно не упу
стить появления печеночного запаха, психоневрологических признаков энцефа
лопатии и развивающейся печеночной комы. Ежедневно определяют размеры 
печени, суточный диурез. На прогрессирующую печеночную недостаточность 
указывает снижение активности специфических ферментов печени и содержа
ния калия в сыворотке крови. Существенную помощь в ранней диагностике 
печеночной энцефалопатии оказывают психометрические тесты, определение 
аммиака, электроэнцефалография. Важно устранить лекарственные и токси



Печеночная недостаточность 365

ческие факторы, которые могут быть причиной ОПечН. При портосистемной 
энцефалопатии исключаются вещества с токсическим и аммониегенным эф
фектом.

Д иета-резкое уменьшение количества белка, не более 30-40 г/сут, ограни
чение жиров до 60 г, максимум до 80 г, ограничение углеводов -  не более 200 г, 
общая энергетическая ценность -  не более 72 МДж, максимум 81,6 МДж, обя
зательны поливитамины и включение в рацион кисломолочных продуктов.

Борьба с интоксикацией: введение жидкости до 3000 мл/сут: глюкоза (5 -  
10% раствор до 1,5-2 л/сут), поливинилпирролидон или гемодез (ЗОО^ЮО мл/ 
сут), сорбит (15% раствор до 400 мл/сут) или маннит (30% раствор до 400 мл/ 
сут). Парентерально витамины: аскорбиновая кислота до 1000 мг/сут, тиамин 
бромид до 20-50 мг или кокарбоксилаза до 200—400 мг, пиридоксина гидрохло
рид по 50-100 мг, цианокобаламин по 200 мкг, никотинамид по 100 мг капельно 
вместе с глюкозой.

При введении больших количеств жидкости и угрозе отека легких и голов
ного мозга показаны диуретики (лазикс 40-80  мг). При наличии геморрагичес
кого синдрома -  викасол (по 300 мг/сут), дицинон (по 4 -6  мл/сут), аминокапро
новая кислота (5% раствор по 300-400 мл/сут), кальция глюконат (10% ра
створ до 20 мл/сут), трансфузии свежезамороженной плазмы, свежей крови.

Следует использовать орницетил (10-15 г/сут), хофитол (4-10  мл/сут), ан
тибактериальные средства (пенициллин до 5000000 ЕД/сут).

При печеночной энцефалопатии используют препараты, усиливающие мета
болизм аммиака: орницетил (а-кето-глутарат орнитина) и гепа-мерц (L-орнитин- 
L-аспартат). Гепа-мерц выпускается в ампулах, содержащих 10 г орнитин-ас- 
партата, и в пакетах, содержащих 3 г препарата. Схема введения препарата сле
дующая: I этап -  7 в/в капельных вливаний по 20 г брнитин-аспартата в сутки 
(растворяют в 500 мл изотонического раствора; скорость введения 6-10 капель 
в 1 мин); II этап  -  п ероральны й  прием  геп а-м ер ц а  по 18 г в сутки в 
3 приема в течение 14 дней.

Гепасол А -  специальный раствор направленного действия, предназначен для 
лечения печеночной энцефалопатии, сопровождающейся интоксикацией аммиа
ком. Состав раствора: L-аргинин, L-аспарагин, L- яблочная кислота, сорбит, элек
тролиты, витамины. Аргинин -  полузаменяемая аминокислота, важное звено в 
метаболизме мочевины в печени, защищает от гипераммониемии. Аспарагинат 
-  исходный продукт для синтеза незаменимых аминокислот, обладает одноврем- 
нно анаболическими свойствами. Яблочная кислота -  принимает участие в об
разовании АТФ (цикл Кребса), является предшественником аспартата, который 
активно связывает аммиак. Сорбит -  углевод, источник энергии для синтеза 
мочевины. Витамины группы В -  важные звенья метаболических процессов в 
печени

Также нашли применение плазмаферез, гемодиализ, гемо- и лимфосорбция, 
перфузия крови через печень свиньи, сеансы гипербарической оксигенации, вы
сокие очистительные клизмы с 20% раствором лактулозы (портулака). Назна
чают солевые слабительные (магния сульфат 15-20 г/сут), лактулозу по 30-50
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ЕД внутрь через каждый час до наступления диареи, по 1-2 г неомицина внутрь 
каждые 6 ч.

При электролитной коме необходимо максимально нормализовать электро
литный состав крови.

Возможный вариант радикального лечения -  трансплантация печени.

4.2. ГЕПАТИТЫ

Гепатит -  воспаление паренхимы печени (гепатоциты) и стромы (зона порталь
ных трактов, звездчатые эндотелиоциты, или купферовские клетки).

В МКБ-10 обозначены: В15 -  Острый гепатит А; В16 -  Острый гепатит В; В17 -  Другие 
острые вирусные гепатиты; В 18 -  Хронический вирусный гепатит; В 18.0 -  Хронически? 
вирусный гепатит В с дельта вирусом; В 18.1 -  Хронический вирусный гепатит В бе: 
дельта вируса; В18.2 -  Хронический вирусный гепатит С; В 19 -  Вирусный гепатит не- 
уточненный; К70 -  Алкогольное поражение печени; К71 -  Токсическое поражение пече
ни (лекарственное, токсическое);К72 -  Печеночная недостаточность (печеночная кома, 
энцефалопатия, гепатит: острый, фульминантный, злокачественный); К73 -  Хронически? 
гепатит.

Эпидемиология (по В. В. Серову и Л. В. Воиновой, 2000). Патология печени встречает
ся у 5,95% населения. Преобладают алкогольные и вирусные поражения. Среди алкоголь
ных «лидирует» стеатоз печени, вирусных -  цирроз, аутоиммунных -  первичный билиар
ный цирроз, злокачественных опухолей -  гепатоцеллюлярный рак. За последнее десятиле
тие (1988-1997) заметно возросла частота алкогольных и вирусных заболеваний и их 
сочетаний. Ежегодно заболевания печени выявляются впервые не менее, чем у 1 мл? 
жителей земного шара. Основными этиологическими факторами развития хронических 
болезней печени являются алкоголь и вирусные инфекции.

К лассификация.
I. Специфические вирусные гепатиты. С практической точки, основными формами 

таких гепатитов являются гепатиты А, В и С. Гепатит D становится менее распространен
ным во всем мире. Гепатит Е остается главной проблемой в развивающихся странах. Опи
саны и другие вирусы (и гепатит G в том числе), но клиническое их значение невелико.

В 1999 г. обнаружен вирус, получивший рабочее название SEN (инициалы первого 
пациента), ДНК которого выявлена у 10 из 12 больных острым посттрансфузионным и у 13 
из 19 больных хроническим гепатитом ни А ни Е. К 2002 г. описано уже 8 разновидностей 
этого вируса. Но не исключено, что именно SEN вскоре пополнит группу гепатотропных 
вирусов, существенно сократив когорту криптогенных гепатитов. В конце 2001 г. появи
лась первая электронная публикация о двух новых претендентах -  гепатотропных вирусах, 
обозначенных X и Y.

II. Гепатиты, связанные с употреблением лекарственных препаратов -токсико-аллер- 
гические и лекарственные гепатиты. Алкогольный гепатит -  сочетанное поражение аце- 
тальдегидом и другим каким-либо фактором.

III. Неспецифические вирусные гепатиты -  вызываются группой вирусов, которые мо
гут поражать и печень и другие органы. Эти вирусы, имея тропизм к другим органам и 
тканям, обладают тропизмом к печеночной ткани. Например, вирус инфекционного моно-



Гепатиты 367

нуклеоза (virus Epstein-Barr) избирательно поражает клетки ретикулоэндотелиальной сис
темы (клинически -  ангины, гиперспленизм, гепатит и др.). Аденовирус вызывает фарин- 
гоконьюнктивальную лихорадку, острую пневмонию, гепатит. Вирус простого герпеса -  
СПИД-индикаторная инфекция.

IV. Гепатиты как проявление этиологически самостоятельного заболевания (при 
лептоспирозе, псевдотуберкулезе).

V. Неспецифические реактивные гепатиты -  реакция печеночных клеток на воспа
ление соседних органов -  поджелудочной железы, желчного пузыря, двенадцатиперст
ной кишки. Реактивный гепатит развивается у больных хроническим панкреатитом, яз
венной болезнью двенадцатиперстной кишки.

Ниже приводятся сводные характеристики вирусов гепатита (табл. 18).

Таблица 18. Виды  вирусов гепат ит а и пут и передачи
г  А В С D Е

Вид вируса Пикорна-вирус Гепато-вирус Флаво-вирус Дельта-вирус Калици-вирус*
Нуклеиновая кислота РНК ДНК РНК РНК РНК
Инкубационный период 30 80 50 Варьирует 40
(средний и колебания) (15-50) (28-160) (14-160) (15-45)

Путь передачи
Фекально-оральный Да Возможно Нет Нет Да
Половой Да Да Редко Да Нет
Через кровь Редко Да Да Да Нет
Носительство Нет Да .Д а Да ... . Нет

* Caliciviruses -  группа вирусов, выделенная в самостоятельное семейство на основании 
некоторых общих таксономических признаков: размер вириона 34-40 нм; наличие на поверхнос
ти вириона характерных углублений (отсюда название семейства, calyx -  по-гречески- чаша); 
наличие в качестве генома одноцепочечной РНК с молекулярной массой 2,5-2,8 мД, позитивной 
полярности.

4.2.1. ОСТРЫЕ ГЕПАТИТЫ
Вирусный гепат ит  А  -  острая циклическая болезнь с преимущественно 

фекально-оральным механизмом передачи, характеризующаяся поражением 
печени и проявляющаяся синдромом интоксикации, увеличением печени и не
редко желтухой.

Эпидемиология. Источник инфекции -  больные с безжелтушной, субклиничес- 
кой инфекцией, больные в инкубационном, продромальном периодах и начальной фазе 
периода разгара болезни, в фекалиях которых обнаруживаются вирус гепатита А или 
антигены вируса гепатита А. Особенно опасны пациенты со стертыми и безжелтушны- 
ми формами, количество которых может в 2-10 раз превышать число желтушных форм, 
а выявление требует применения сложных вирусологических и иммунологических ме
тодов, мало доступных в широкой практике.

Ведущий механизм заражения гепатитом А -  фекально-оральный, реализуемый че
рез водный, пищевой и контактно-бытовой пути передачи. Возможен «крово-контакгный» 
механизм передачи вируса гепатита А в случаях нарушения правил асептики при проведе
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нии парентеральных манипуляций в период вирусемии у больных гепатитом А. Воспри
имчивость к гепатиту А выше у детей старше 1 года (особенно в возрасте 3-12 лет) и у 
молодых лиц. Заболевание учащается в летне-осенний период. Возможно циклическое 
повышение заболеваемости через 3-5, 7-20 лет, что связано с изменением иммунной 
структуры популяции хозяев вируса. Повторные заболевания гепатита А встречаются ред
ко и связаны, вероятно, с заражением другим серологическим типом вируса.

Этиология. Возбудитель -  вирус гепатита А. Это энтеровирус типа 72, относится 
к роду Enterovirus семейства Picomaviridae, диаметр 28 нм. Геном вируса представлен 
одноцепочечным РНК-вирусом. Предполагается существование двух серотипов и не
скольких вариантов и штаммов вируса.

Патогенез. Гепатит А -  острая циклическая инфекция, характеризующаяся четкой 
сменой периодов. После заражения вирус гепатита А из кишечника проникает в кровь, 
возникает вирусемия, обуславливающая развитие токсического синдрома в начальный 
период болезни, с последующим поступлением вируса в печень. Внедрение в гепатоцит 
и репликация вируса оказывают прямое цитолитическое действие на клетки печени, 
развиваются воспалительные и некробиотические процессы преимущественно в пери- 
портальной зоне печеночных долек и в портальных трактах. При прекращении реплика
ции вируса он выводится из организма человека.

Антиген вируса гепатита А обнаруживается в плазме, каловых массах и печени толь
ко в острый период инфекции. IgM выявляются на ранних этапах болезни, но через 
несколько недель исчезают; им на смену приходят IgG, которые обычно сохраняются на 
протяжении всей жизни, обеспечивая стойкий иммунитет к этому вирусу. Вирус гепати
та А неизменно исчезает после острой инфекции, в отличие от вирусов гепатитов В и С. 
Неизвестны случаи его хронического носительства. Он не играет никакой роли в разви
тии хронического активного гепатита или цирроза.

Клиническая картина. Инкубационный период составляет в среднем 21- 
28 дней (от 7 до 50 дней). Продромальный период, продолжительностью в сред
нем 5 -7  дней (от 1-2 до 14-21 дня), характеризуется преобладанием токси
ческого синдрома, который может развиваться в различных вариантах.

Больные острым гепатитом гибнут в основном от фульминантных его форм. 
Это сопровождается быстрым нарастанием печеночной энцефалопатии в пер
вые две недели от появления желтухи или в первые восемь недель от начала 
болезни. Риск развития фульминантной печеночной недостаточности невелик, 
однако существуют группы повышенного риска; беременные, старики, боль
ные с фоновой патологией печени. Начальные признаки ОПечН -  энцефалопа
тия и желтуха. Ж елтуха практически всегда предшествует энцефалопатии. Пик 
активности АлАТ не коррелирует с вероятностью развития фульминантной пе
ченочной недостаточности. Удлинение времени свертывания -  опасный при
знак, отражающий нарушение синтеза в печени факторов свертывания, даже 
если у больного пока нет признаков энцефалопатии.

Диагностика. Необходим учет всего комплекса эпидемиологических дан
ных (развитие болезни после контакта с больным гепатитом А или пребывания 
в неблагополучном районе в период, соответствующий инкубации гепатита А), 
клинических показателей и результатов лабораторных исследований.
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Гепатит А легко подтвердить при обнаружении анти-А IgM. Этот тест име
ет высокую чувствительность и специфичность. Иногда встречаются и лож
ноположительные результаты -  у больных с другими болезнями печени нара
стают титры иммуноглобулинов, однако в данном случае клиническая картина 
позволяет исключить ошибку.

Обнаружение антигена HAV (HA-Ag) в экстрактах фекалий свидетельствует 
о наличии вируса у обследуемого пациента. Обычно выделение вируса начина
ется за 10-14 дней до появления желтухи и заканчивается в первые 2 -7  дней 
желтушного периода; реже выделение НАѴ затягивается до 3^4- нед желтухи. 
Поэтому больные ВГА представляют эпидемиологическую опасность для ок
ружающих уже со второй половины инкубационного периода и утрачивают ее в 
большинстве случаев с появлением желтухи. Поскольку данных о сущ ество
вании хронического носительства НАѴ нет, то обнаружение HA-Ag в испраж
нениях служит доказательством текущей инфекции. Отсутствие HA-Ag в фе
калиях по данным серологических реакций не исключает гепатита А. Выявле
ние ВГА имеет значение для определения вируса в объектах внешней среды и 
при обследовании очагов гепатита А. Определение HA-Ag проводится мето
дом иммуноэлектронной микроскопии, радиоиммунного и иммунофлюоресцен- 
тного анализа. Разработан метод лантанидного иммунофлюоресцентного ана
лиза (ЛИФА) для индикации HA-Ag. ЛИФА является не только высокочув
ствительным, но и экспресс-методом, сочетающим в себе достоинства как 
иммуноферментного анализа, так и иммунофлюоресцентного; он основан на 
применении индикаторных АТ, меченных флюоресцирующими ионами ланта- 
нидов, в частности ионами европия. Перспективной является детекция РНК 
НАѴ с помощью молекулярной гибридизации.

Для клинической практики основное значение имеет определение АТ к виру
су гепатита А. Антитела класса IgM (анти-НАѴ IgM) появляются в крови забо
левших за несколько дней (4-5 дней) до возникновения симптомов заболевания; 
затем титр их резко нарастает и в дальнейшем постепенно снижается в течение 
последующих 6-8  месяцев. Обнаружение анти-НАѴ IgM служит абсолютным 
доказательством острой инфекции; при этом достаточно их однократного обна
ружения. Для постановки диагноза острого гепатита А титр этих АТ принципи
ального значения не имеет. Отрицательный результат исследования на анти-НАѴ 
IgM исключает инфицирование (в течение последних 6-8  мес).

Кроме ранних АТ класса IgM, при ВГА образуются поздние антитела класса 
IgG. Их обозначают как антиНАѴ IgG. Они появляются на 2 -3 -й неделе болезни, 
их максимальный титр регистрируется на 5-6-м  мес реконвалесценции. В даль
нейшем титр анти-НАѴ IgG снижается и сохраняется у переболевших пожизнен
но. Выявление этих АТ свидетельствует об имевшемся ранее контакте с виру
сом гепатита А. Определение анти-НАѴ (суммарных АТ) проводится при эпи
демиологических исследованиях для отбора лиц, которы х необходимо 
вакцинировать против гепатита А: лица, имеющие анти-НАѴ, не вакцинируются 
против гепатита А.
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Дифференциальный диагноз проводится в продромальном периоде с грип
пом и другими ОРЗ, энтеровирусной инфекцией. В отличие от гепатита А, при 
гриппе типично преобладание катарального и токсического синдромов, измене
ния функциональных печеночных тестов и гепатомегалия не характерны. При 
аденовирусной, энтеровирусной инфекциях, сопровождающихся увеличением 
печени, обычно выражены катаральные процессы верхних дыхательных путей, 
миалгии.

Нарушения сознания, похолодание кожи и потливость -  всегда признаки пло
хого прогноза у больного острым вирусным гепатитом.

В ирусны й гепат ит  Е. Также как и А, гепатит Е имеет фекально-ораль
ный механизм передачи. Источником инфекции являются больные любой фор
мой болезни: желтушной, безжелтушной, стертой, в инкубационном и началь
ном периодах болезни, в фекалиях которых обнаруживается вирус гепатита Е. 
Наибольшее эпидемиологическое значение имеют больные безжелтушными, 
стертыми формами, количество которых может в 2-10  раз превышать число 
больных с желтушными формами болезни. Выделение вируса с фекалиями на
чинается со второй половины инкубационного периода, а максимальная зара
зительность отмечается в последние 7 -10  дней инкубации и в преджелтушном 
периоде. Когда больной желтеет, он уже, как правило, не заразен. Заражение 
чаще всего происходит через зараженную нечистотами воду. Восприимчивость 
к вирусу не болевших -  абсолютная. Если гепатитом А болеют преимуще
ственно дети, то гепатитом Е -  взрослые.

Гепатит Е встречается в основном в тропических и субтропических регио
нах, в странах Средней Азии. Заболевание протекает подобно гепатиту А. 
У беременных женщин наблюдается тяжелое течение со смертельным исхо
дом в 10-20%.

Лечение. Все больные острым вирусным гепатитом подлежат лечению в 
инфекционных отделениях больниц. Основой лечения больных является полу- 
постельный режим, диета (с исключением алкоголя, жареного, копченого, ту
гоплавких жиров, консервов, острых приправ, шоколада, конфет), назначение 
поливитаминов, чего бывает достаточно для лечения больных легкими форма
ми вирусного гепатита А и Е. О выздоровлении свидетельствует нормализация 
активности АсАТ, АлАТ, уровня альбумина и протромбинового времени. Огра
ничение физической нагрузки необходимо, если она вызывает ухудшение био
химических показателей. При тяжелой форме болезни назначают инфузион- 
ную терапию (растворы Рингера, глюкозы, гемодеза). В редких случаях разви
вается острый некроз печени, его лабораторные признаки -  снижение активности 
аминотрансфераз и уровня альбумина, повышение уровня билирубина и удли
нение протромбинового времени.

В период реконвалесценции назначают желчегонные препараты и, по показа
ниям, спазмолитики. Реконвалесценты гепатита А подлежат диспансерному кли
нико-лабораторному обследованию, продолжительность которого колеблется от
3-6  до 12 мес и более при наличии остаточных явлений. После гепатитов А и Е
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при отсутствии отклонений в состоянии здоровья и изменений биохимических 
показателей крови диспансерное наблюдение прекращается. При сохранении 
отклонений от нормы проводится дополнительное обследование через 3 мес.

На современном этапе у подавляющего большинства больных острые ге- 
моконтактные гепатиты развиваются вследствие (и на фоне) приема внутри
венных наркотиков. Это требует использования дополнительных (патогенети
ческих) средств лечения, поскольку в данном случае большое значение имеет 
прямое токсическое воздействие, которое приводит к разрушению клеточных 
мембран. Эти данные явились основанием для применения в этой группе боль
ных препарата Эссенциале Н, особенностью которого является отсутствие в 
его составе витаминов и никотинамида. Это позволяет назначать эссенциале Н 
в высоких дозах и длительным курсом, не боясь гипервитаминоза и побочных 
эффектов (в первую очередь аллергических реакций).

Профилактика гепатитов А и Е. Проводится комплекс санитарно-гигие
нических и противоэпидемических мероприятий. Контроль питьевой воды и пи
щевых продуктов. В очагах проводится дезинфекция хлоросодержащими препа
ратами.

Личная гигиена помогает предупредить распространение острых гепатитов.
Специфическая профилактика гепатита А осуществляется путем вакцина

ции и введения у- глобулина. Разработаны живые, убитые, рекомбинантные 
вакцины. Вакцинации подлежат лица, входящие в группы повышенного риска 
инфицирования: работники коммунального хозяйства, обслуживающие канали
зационные системы; лица (моряки, туристы и др.), отправляющиеся в энде
мичные по гепатиту А районы; воинские коллективы; контактные в очагах ге
патита А. Вакцинации подлежат лица, не болевшие раньше, то есть не имею 
щие анти-НАѴ (суммарных антител к НАѴ). Продолжительность пассивного 
иммунитета не превышает 5 -6  мес.

За лицами, находившимися в контакте с больным гепатитом А, устанавли
вается медицинское наблюдение в течение 35 дней. Детям, посещ ающим дет
ские учреждения, не позже 10-14-го дня после контакта вводят иммуноглобу
лин человека нормальный, содержащий АТ к вирусу. Иммуноглобулин, введен
ный до зараж ен и я или в и н ку бац и о н н о м  п ер и о де  геп ати та  А , в 85%  
предупреждает его развитие или смягчает течение заболевания. Его защитное 
действие ограничивается 3-5  мес.

4.2.2. ХРОНИЧЕСКИЕ ГЕПАТИТЫ
Хронический гепатит (ХГ) -  хронический рецидивирующий диффузный де

структивно-воспалительный процесс, морфологически характеризующийся пер- 
систенцией некрозов, воспалением, фиброзом при сохранении общей архитек
тоники печени. По определению ВОЗ, ХГ -  воспалительный процесс в печени, 
продолжающийся более 6 мес. Болезни, сгруппированные в этом разделе, име
ют этиологические, патогенетические и клинические различия, специфические
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подходы к лечению, но все они дифференцируются только в результате углуб
ленного обследования.

Эпидемиология. Более 300 млн человек на Земле страдают хроническим гепати
том. В странах Европы частота хронических гепатитов постепенно снижается, в то время 
как в странах Средиземноморья -  растет.

Классификация хронического гепатита. Нам импонирует предложение Х.И.Аруина 
(1995). По этиологии: вирусный (В, С, D, и др.), аутоиммунный, алкогольный, медика
ментозный, смешанный, неясной этиологии; по активности: неактивный, активный (ак
тивность слабая, умеренная, выраженная); морфологическая: портальный, лобулярный 
(с указанием степени выраженности), перипортальный.

Новейшие исследования, позволяющие дополнить список гепатотропных вирусов, в 
МКБ-10 не вошли, поэтому здесь мы их не называем. Эти материалы изложены выше.

Этиология. В группе ХГ рассматривают вирусы В, С, D (delta), вирус Эпштейна- 
Барра, цитомегаловирус, вирусы герпеса 1, оспы, Коксаки, паротита. Токсические фак
торы: алкоголь, медикаменты, ксенобиотики, промышленные яды. В отдельную группу 
выделены невирусные (идиопатические) гепатиты.

Общий механизм персистенции НСѴ и НВѴ -  возможность внепеченочной реплика
ции, в частности в циркулирующих макрофагах -  моноцитах. В этом случае вирусы 
становятся недоступными для иммунного контроля. Основным механизмом выживания 
НВѴ является интеграция вируса с геномом гепатоцита. При НСѴ-инфекции он невозмо
жен, поскольку в его жизненном цикле нет ни матричной, ни промежуточной ДНК. 
Соответственно, при гепатите С интегративные формы не возникают.

Важным механизмом персистирования обоих вирусов (при НСѴ -  основным!) явля
ется их изменчивость с образованием мутантных штаммов, «ускользающих» из-под 
иммунного пресса. Для НВѴ это имеет ограниченное значение. У НСѴ изменчивость 
становится перманентной, причем скорость мутации превышает скорость репликации. 
Поэтому репродукция вируса происходит в виде симбиоза огромного количества близ
ких, но иммунологически разных штаммов, получивших название quasispecies. При этом 
происходит своеобразное «состязание на скорость» между образованием новых вари
антов и механизмами их нейтрализации. «Победа» НСѴ приводит к «ускользанию» его 
от иммунного ответа.

М орфологическая картина печени при ХГ неспецифична. Характерна дест
рукция (некрозы) гепатоцитов преимущественно по периферии дольки. Это так называ
емые ступенчатые «piecemeal» некрозы, ограниченные пластинкой, окружающей пери- 
портальные триады. Выраженность дистрофии -  от умеренной (зернистой) до тяжелой, 
гидропической, очаговые некрозы. Встречаются инфильтраты портальных трактов с воз
можным распространением воспалительных инфильтратов внутри долек. Архитектони
ка самой дольки нарушается, но печени в целом -  нет (нет узловой регенерации).

Отдельные клинико-этиологические формы ХГ. Каждая этиологичес
кая форма гепатита имеет свои особенности течения, но для унификации диаг
ностики и лечения вынуждены рассматривать два основных клинических ва
рианта гепатита -  активный и неактивный.

В ирусны й гепат ит  В . Возбудитель относится к семейству гепаднавиру- 
сов. Устроен он сложно. Наружный слой вируса, состоящий из частичек жиро
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белковой оболочки, называется поверхностным антигеном (HBsAg). В обо
лочку вируса упакована его сердцевина, в состав которой входят еще два чу
жеродных организму белка: нерастворимый -  сердцевинный антиген (HBcAg) 
и растворимый -  антиген заразности (HBeAg). НѴВ отличается высокой ус
тойчивостью к низким и высоким температурам, химическим и физическим 
воздействиям.

ХГВ имеет преим ущ ественно парентеральную  передачу инфекции с длительной  
персистенцией вируса. Х ГВ  протекает либо как гиперсупрессорное им м унное воспа
ление с относительным избытком Т-супрессоров (активный или агрессивный гепатит), 
либо как гипосупрессорное с избытком Т-хелперов (неактивный гепатит). Формы ХГВ: 
HBeAg-положительный, H B eA g-отрицательный. НѴВ кровью, в которую он попадает, 
заносится в печень и, не повреждая печеночную  клетку, встраивается в нее. При н ор
мальной, достаточно сильной защ итной реакции организма лимфоциты разруш аю т  
зараженные клетки, и вирус удаляется из печеночной ткани. Больной п ереноси т ост 
рую форму гепатита средней степени тяжести, постепенно выздоравливает, и у  него  
формируется стойкий иммунитет. При слабой защ итной реакции или ее отсутствии  
вирус в печеночных клетках живет месяцами, а чаще и дольш е (годам и, десятилетия
ми, всю жизнь). Развивается бессимптомная или стертая форма болезни с переходом  в 
последующем в хронический гепатит (5 -10% ). Х роническое носительство H B sA g яв
ляется бессимптомной формой хронического гепатита. В этом случае генетическая  
программа клетки постепенно видоизменяется, и она м ож ет переродиться в оп ухол е
вую (0,1%). Наиболее частая причина отсутствия защитной реакции организма на НѴВ  
-«привыкание» к нем у еще в материнской утробе, если беременная ж енщ ина являет
ся носительницей вируса.

Продолжительность инкубационного периода в среднем составляет 3 -6  мес. П ред- 
желтушный период длится 7 -1 2  дней.

Вирусный гепат ит  D  вызывается неклассифицированным термоустой
чивым РНК-содержащим вирусом, который передается парентерально, всегда 
нуждается для своего развития в присутствии НѴВ. Инфицирование возможно 
в форме коинфекции или суперинфекции при ХГВ. Повреждает клетки печени и 
резко активизирует процесс. При наслоении вируса D цирроз развивается в сред
нем на 10 лет раньше, чем при моноинфекции НѴВ, что и определяет плохой 
прогноз заболевания.

Вирусный гепат ит  С. Вирус гепатита С относится к семейству флавиви- 
русов, во внешней среде нестоек. Характеризуется генетической неоднород
ностью, быстрой замещаемостью нуклеотидов. В результате образуется боль
шое число разных генотипов, субтипов мутантов, отличающихся друг от друга 
иной последовательностью нуклеотидов. Разграничивают до 30 генотипов и 
субтипов вируса гепатита С. Передача вируса С происходит исключительно 
парентеральным путем. Гепатит С занимает лидирующее место среди гепа- 
тотропных инфекций в развитых странах, где инфицировано 1-2%  населения. 
Фульминантная инфекция наблюдается очень редко, однако хронизация возни
кает в 50-80%  случаев. Вызываемый этим вирусом острый гепатит характе
ризуется малосимптомным течением (в 75% случаев -  безжелтушная форма)
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и п роя вл яет  в ы р а ж ен н у ю  т е н д е н ц и ю  к х р о н и ч еск о м у  т еч ен и ю . У  20%  больных 
ф о р м и р у ет ся  ц и р р о з п еч ен и .

Согласно расчетным данным, в мире инфицировано вирусом гепатита С 500 млн 
человек [57]. В США ежегодно вновь заражаются гепатитом С 150000-175000, а число 
хронически больных и носителей вируса достигает 4,5 млн, что составляет 1,8% взрос
лого населения [01ynykJ.,BaconB., 1995]. Из них у 20-25% может развиться цирроз. 
В России заболеваемость гепатитом С в 1998 г. составила 11,6 на 100 тысяч населения. 
Эти данные официальной регистрации являются лишь «видимой частью айсберга», 
ибо большинство (до 75-80%) случаев гепатита С протекает без желтухи с минимальной 
клинической симптоматикой, и, как правило, не попадает в поле зрения врачей. Соот
ношение больных острым гепатитом С желтушной и безжелтушной формой -  1:6. 
Нужно иметь в виду частое сочетанное выявление маркеров ХГВ и ХГС у наркоманов. 
Гепатит С с полным основанием можно назвать «гепатитом наркоманов».

И ди о п а т и чески й  хр о н и чески й  аут оим м унны й гепат ит  (И Х А Г)-про
грессирую щ ее воспалительное заболевание, обусловленное нарушением им
мунорегуляции. В 80% случаев заболевают женщины, в 50% в возрасте 10- 
30 лет. П редрасположенность лиц с антигенами гистосовместимости HLA 
В8 и DR3 к развитию  ИХАГ дает основание предполагать, что генетические 
факторы играю т важную роль в патогенезе этого заболевания. ИХАГ- форма 
активного ХГ с внепеченочными проявлениями и хорошей чувствительностью к тера
пии ГКС. Гистологическая картина характеризуется некрозами гепатоцитов, интен
сивной лимфоидной инфильтрацией перипортальных полей с распространением на 
дольки, появлением в инфильтратах большого числа плазматических клеток, прогрес
сирующим нарушением структур долек и разрастанием СТ с развитием крупноузло
вого цирроза. Заболевание определилось как отдельная нозологическая форма в пос
ледние годы. Внимание к нему обусловлено также и его прогредиентным течением: 
нелеченные больные с первичным аутоиммунным гепатитом умирают через 3-5 лет. 
Основанием для отнесения ИХАГ к группе аутоиммунных заболеваний может быть 
выраженная сенсибилизация лимфоидных клеток к нормальным компонентам тканей 
собственного организма и характерные нарушения клеточного и гуморального имму
нитета. В последние годы появляются сообщения, указывающие на возможную ини
циирующую роль вируса гепатита С в развитии ИХАГ. В подавляющем большинстве 
случаев ИХАГ наблюдается сенсибилизация лимфоцитов к печеночно-специфичес
кому протеину, АТ к которому индуцируют аутоиммунную реакцию с развитием АТ- 
зависимого клеточного цитолиза. Последнему принадлежит решающая роль в разви
тии патологического процесса при ИХАГ.

В клинике определяющим является наличие выраженных аутоиммунных нарушений. 
Начало напоминает острый гепатит, быстро возникает и нарастает желтуха, часто-лихо- 
радка. Отчетливы внепеченочные проявления: артралгии, миалгии, боли в животе, кожный 
зуд, геморрагические высыпания. Характерны системные проявления: плевриты, пери
кардиты, миокардиты, язвенный колит, ГН. Описаны поражения ЩЖ, лимфоаденопатия, 
гемолитическая анемия, диабет.

В зависимости от характера выявляемых АТ выделяют 3 типа ИХАГ.
1 тип: люпоидный гепатит. При этом типе обнаруживаются в высоких титрах АТ к 

гладкой мускулатуре, антинуклеарные АТ, АТ к мембранным антигенам гепатоцитов.
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II тип: характеризуется наличием АТ к микросомальным антигенам печени и почек. 
Отмечаются невысокая гипериммуноглобулинемия и низкий уровень IgA у большинства 
больных, а также большое разнообразие системных проявлений.

III тип: обнаруживают АТ к растворимому печеночному антигену.
Токсические (лекарственные) Х Г  вызываются гепатотоксическими ле

карственными веществами, которые можно разделить на облигатные и факуль
тативные. К облигатным относятся углерода тетрахлорид, препараты фосфо
ра, хлороформ, мускарин, фенобарбитал, кортизон, препараты железа и др. Они 
обладают токсическим действием на печеночную клетку и приводят к нару
шению функции печени вследствие ферментной индукции.

Действие факультативных лекарственных препаратов на печень обусловлено аллер
гической реакцией, идиосинкразией, и повреждение печени не зависит от дозы. К ним 
относятся оксифенисатин, метилдофа (допегит), триметроприм, флуклоксацил, тубазид, 
рифампицин, галотан.

Клиническая картина напоминают таковую при остром гепатите, но без преджел- 
тушного периода. Более выражены внепеченочные проявления -  тяжелый диспепси
ческий и геморрагический синдромы. Возможны желтуха, сопутствующее поражение 
почек, в тяжелых случаях -  ОПечН. В клинической картине токсических гепатитов учи
тываются специфичные для того или иного отравления поражения организма, частое 
вовлечение в процесс желчных путей -  дискинезии.

Хронические алкогольные гепатиты. Выделено 3 типа алкогольных по
ражений печени: а) жировая дистрофия печени; б) острый и хронический гепа
тит (жировая дистрофия с некрозами гепатоцитов и мезенхимальной реакци
ей); в)цирроз печени.

Алкогольное повреждение печени в острой форме может вызвать некрозы, острое 
воспаление, нарушение желчеотделения (желтуху), вплоть до развития острой печеноч
ной недостаточности. При хроническом алкоголизме возможно развитие стеатоза, гепати
та, цирроза и рака. При потреблении большого количества этанола последний накаплива
ется в организме и в самой печени. Накапливающийся ацетальдегид является прямым 
печеночным ядом, нарушает обмен, задерживает мочевую кислоту, снижает инактива
цию стероидов гормонов, биогенных аминов. При избытке этанола ацетилкоэнзим А всту
пает в реакции с образованием холестерина, жирных кислот, что ведет к накоплению в 
клетках печени нейтральных жиров. Жировая дегенерация сопровождается повреждени
ем митохондрий, других органелл, дистрофией клеток и их разрушением. В ткани дольки 
накапливаются печеночный липопротеин, алкогольный гиалин, привлекающие к себе лей
коциты. Формируется воспаление. Особенность алкогольного ХГ -  возможность приос
тановки процесса и даже обратного развития на стадии цирроза. Если цирроз прогресси
рует, то не исключено формирование первичной печеночно-клеточной опухоли -  гепато- 
мы (у 10% больных).

Возможны безжелтушные и холестатические варианты. Гепатомегалия более выра
жена, чем при гепатите другого генеза. Край печени закруглен, печень на ощупь тесто- 
вата. Характерны гиперпротеинемия, умеренное повышение активности аминотранс- 
фераз, увеличение содержания IgA, значительно более высокое, чем при неалкогольных 
поражениях печени. Для жировой дегенерации печени характерно повышение активно
сти ЩФ.
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О собенностью  алкогольных поражений является системный характер заболевания с 
вовлечением других органов, преж де всего Ж КТ с развитием диспепсического и абдо
минального синдромов, алкогольная дистрофия миокарда, алкогольная кардиомиопа
тия, дистроф ические изменения кожи, общ ее похудание, поражение периферической 
нервной системы.

Х олест ат ический  гепат ит . Возможно бессимптомное течение, но чаще 
рано выявляются лихорадка, артралгии, уртикарная сыпь. Затем присоединя
ются желтуха, кожный зуд, потемнение мочи и посветление кала. Гепатомега- 
лия выражена нерезко, часто бывает спленомегалия. Характерно повышение 
активности ЩФ, содержания прямого билирубина, холестерина, фосфолипидов, 
а 2-, Р- и у-глобулинов.

Х р о н и ч е с к и й  а к т и в н ы й  г е п а т и т  может формироваться в любом 
возрасте, хотя чаще встречается у молодых женщин. У 25% гипербулирубине- 
мия, но чаще этот гепатит протекает без желтухи. Выражен астеновегетатив- 
ный и диспепсический синдромы. Закономерны гиперферментия (АлАТ, АсАТ, 
ГГТП), диспротеинемия, расстройства пигментного и других видов обмена.

Признаки поражения печени;
-  синдром гепатомегалии (печень увеличена, плотная, край заострен);
-  синдром желтухи (желтуха, при наличии холестатического компонента сопровождается 

зудом);
-  кожные проявления (телеангиэктазии и пальмарная эритем а -  обусловлены 

повышением концентрации эстрогенов и изменением чувствительности сосудистых 
рецепторов);

-  диспепсический синдром, который проявляется тошнотой, рвотой, горечью во рту, 
отрыжкой, диареей, чувством переполнения в эпигастрии и правом подреберье;

-  астено-вегетативный синдром: слабость, утомляемость, снижение работоспособно
сти, раздражительность, снижение настроения;

-  синдром гормональных нарушений (гинекомастия у  мужчин, аменорея у женщин, 
снижение полового влечения), которые связаны с нарушением метаболизма половых 
гормонов;

-  тромбогеморрагический синдром (кровоизлияния на коже, кровоточивость десен, 
носовые и маточные кровотечения).

Наблюдаются снижение веса и субфебрильная температура.
Внепеченочные проявления. Возможны самые разнообразные поражения: 

артриты, васкулиты, кардиты, альвеолиты, дерматиты, тиреоидиты и т.д.
Х р о н и ч е с к и й  н е а к т и в н ы й  г е п а т и т .  Самочувствие 

обычно страдает мало. Лабораторно выявленные сдвиги минимальны (см. 
ниже).

Диагностика. Согласно «Стандартам диагностики и лечения...» [46]:
О б я з а т е л ь н ы е  л а б о р а т о р н ы е  и с с л е д о в а н и я  

Однократно: холестерин крови, амилаза крови, группа крови, резус-фактор, 
копрограмма, анализ кала на скрытую кровь, гистологическое исследование 
биоптата, цитологическое исследование биоптата, вирусные маркеры (HBsAg, 
HBeAg, АТ к вирусу гепатита В, С, А).
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Двукратно; общий анализ крови, ретикулоциты, тромбоциты, общий белок 
и белковые фракции, АсАТ, АлАТ, Щ Ф, ГГТП, общий анализ мочи, иммуногло
булины крови.

О б я з а т е л ь н ы е  и н с т р у м е н т а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я :
Однократно: УЗИ печени, желчного пузыря, поджелудочной железы, селе

зенки.
Д о п о л н и т е л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я  (проводятся по показаниям в 

зависимости от предполагаемого заболевания): мочевая кислота, медь кро
ви, калий и натрий крови. При отсутствии вирусных маркеров, подозрении на 
аутоиммунный гепатит и/или первичный билиарный цирроз -  антигладкомы- 
шечные, антимитохондриальные и антинуклеарные АТ. При подозрении на бо
лезнь Вильсона-Коновалова -  ферритин крови, церулоплазмин, медь мочи (24- 
часовая экскреция меди). При подозрении на гепатому -  а-ф ето п р о теи н  кро
ви и, наконец, по показаниям, -  парацетамол и другие токсические вещ ества в 
крови.

По показаниям: окулиста, уролога, гинеколога, хирурга -  коагулограмма; 
эзофагогастродуоденоскопия, чрезкожная биопсия печени, ЭРХПГ, КТ, консуль
тации специалистов.

Целенаправленный сбор анамнеза и выявление клинических печеночных 
знаков (гепатомегалия, желтуха, сосудистые звездочки -телеангиэктазии, паль- 
марная эритема); лабораторная диагностика: исследование билирубина, АлАТ 
и АсАТ, ЛДГ, сулемовой и тимоловой проб, а также протеинограмма, выявле
ние названных выше антигенов. Следующий этап -  УЗИ печени, лапароскопия. 
Важнейший этап -  биопсия и морфологическое исследование печени с исполь
зованием светооптического, иммуногистологического и электронно-микроско
пического анализа.

Выделяют следующие б и о х и м и ч е с к и е  с и н д р о м ы :
1) синдром цитолиза -  повышение активности АсАТ, АлАТ, ЛДГ, альдола- 

зы, гипербилирубинемия с прямой реакцией, повышение концентрации витами
на В12 и железа;

2) синдром холестаза -  повышение активности Щ Ф (ЩФ -  энзим, синтези
рующийся в желчных путях, кишечнике, почках, плаценте и костях. Содержа
ние ЩФ может повышаться во время беременности и при некоторых заболева
ниях костей), гипербилирубинемия, гиперхолестеринемия, повышение содержа
ния (3-липопротеинов, рост ГГТП (образуется в желчных путях аналогично ЩФ, 
может повышаться в сыворотке больных с заболеванием желчных путей. Тест 
ГГТП является исключительно чувствительным и подтверждает лю бое забо
левание печени. Повышение ГГТП может вызываться многими лекарствами, 
спиртом; ее содержание в сыворотке может повышаться у  хронических алко
голиков и при отсутствии повреждений печени или воспаления);

3) синдром печеночно-клеточной недостаточности -  снижение активности 
холинэстеразы, содержания протромбина, альбумина;
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4) воспалительный синдром -  вирусные поражения печени с персистенци- 
ей HBsAg и HBeAg в периферической крови характеризуются умеренным (в 2- 
2,5 раза) увеличением содержания IgA (50% случаев), IgM (69%), а также их 
легких цепей, ИК; АТ к HBsAg обнаруживают в 21% случаев; они обладают 
свойствами преципитинов и криоглобулинов; аутоантитела к субклеточным струк
турам и белкам сыворотки выявляют в 25,3% случаев; при HBsAg-серонега- 
тивных вирусных поражениях печени более выражено увеличение содержания 
в крови IgG, РФ, аутоантител к мембранам гепатоцитов, сократительному бел
ку гладкой мускулатуры и микросомам.

М а р к е р ы  в и р у с н о г о  п о р а ж е н и я  п е ч е н и :
ХГВ: HBsAg, anti-HBsAg, HBeAg, anti-HBeAg, anti-HBcAg, HBV-DNA;
ХГС: anti-HCVAg, HCV-RNA;
XTD: anti-HDVAg, HDV-DNA.
Для выявления репликации вируса -  определение ДНК вируса методом ПЦР.
О с н о в н ы е  т и п ы  а у т о а н т и т е л . ' A N A -антинуклеарныеАТ; SMA- 

АТ к гладкомышечным клеткам; анти-ЬК М -З- АТ к микросомам печени и 
мочек; анти-L K M -l- АТ к цитохрому Р-450; анти-S L A - АТ к растворимым 
печеночным антигенам; анти-L P - АТ к печеночно-панкреатическим антигенам; 
анти-L M - АТ к антигенам плазматических мембран гепатоцитов; анти-АМА- 
анти м и тохондри альн ы е АТ; АТ к сиалогликопротеиновы м  рецепторам 
(печеночному пектину).

А у т о и м м у н н ы й  (« л ю п о и д н ы й » )  г е п а т и т  сопровождается 
значительным повышением содержания IgM и IgA и особенно IgG. При данной 
форме в крови часто и в высоком титре встречаю тся антинуклеарные, 
гладком ы ш ечн ы е ау то ан ти тел а  к м ем бран е геп ато ц и то в , РФ и ЦИК. 
А утоантитела к субклеточны м  структурам  и белкам  сы воротки служат 
маркерами аутоиммунного процесса. Антитела, направленные против антигенов 
ядра, цитоплазмы и мембраны гепатоцитов, в невысоких титрах встречаются 
при самых различных заболеваниях печени. Антимитохондриальные АТ в 
сыворотке крови выявлены у 5-35%  больных лекарственным и активным 
гепатитом.

Х р о н и ч ес ки й  неакт ивны й  гепат ит  -  синдромы не выражены.
А к т и в н ы й  г е п а т и т  -  вне ак ти вн о сти  пробы  м о гу т  быть мало 

измененными, но обычно выражены все синдромы, особенно воспалительный.
Х о лест а т и ч ески й  гепат ит  -  характерен синдром холестаза. Диагноз 

должен быть подтвержден данными гистологического исследования.
М о р ф о л о г и ч е с к а я  д и а г н о с т и к а .  Величайшие возможности 

прижизненного морфологического исследования в условиях заболеваний печени 
ограничены неспецифичностью большинства воспалительных реакций. Тем не 
менее, имеются характерные для конкретных форм гепатитов признаки, и мы 
постараемся их представить [31].

Д о сто вер н о сть  ги стологического  заклю чения о вирусной природе 
хронического гепатита или цирроза печени значительно повышается при 
выявлении совокупности нескольких признаков (табл. 19).



Гепатиты 379

Таблица 19. Компоненты гистологического индекса 
активности хронических гепатитов

Компоненты Баллы
1. Перипортальные и мостовидные некрозы

А Отсутствуют 0
Б Слабо выраженные ступенчатые некрозы 1
В Умеренно выраженные ступенчатые некрозы, захватившие не менее 50%  

периметра большинства портальных трактов
3

Г Выраженные ступенчатые некрозы, захватившие более 50% периметра 
большинства портальных трактов

4

Д Умеренно выраженные ступенчатые некрозы в сочетании с мостовидными 
некрозами

5

Е Выраженные ступенчатые некрозы в сочетании с мостовидными некрозами 6
Ж Мультилобарные некрозы 10

II. Внутридольковые некрозы и дистрофии гепатоцитов
А Отсутствуют 0
Б Слабо выраженные (ацидофильные тельца, баллонная дегенерация и/или 

рассыпанные фокусы некрозов в менее 1/3 долек или узлов)
1

В Умеренно выраженные, захватывающие 1/3 - 2/3 долек или узлов 3

Г Выраженные, захватывающие более 2/3 долек или узлов 4

III. Портальное воспаление
А Нет портального воспаления 0
Б Слабовыраженное (единичные воспалительные клетки в менее 1/3 

портальных трактов)

1

В Умеренно выраженное повышенное количество воспалительных клеток 
в 1/3 - Л ,  портальных трактов

3

Г Выраженное (плотно заполненные воспалительными клетками более 2/3 
портальных трактов).

4

IV. Фиброз
А Нет фиброза 0
Б Портальный фиброз 1
В Порто-портальные септы 2
Г Порто-центральные септы 3
д Цирроз 4

Для характеристики патологического процесса используют критерии сте
пени активности и стадии гепатита.

Для выявления степени активности, наряду с биохимическими характерис
тиками (AJIT, ACT, ЛДГ, у-глобулины, белковые осадочные пробы), рекоменду
ется также использовать полуколичественный анализ путем определения ин
декса гистологической активности (ИГА):

-  хронический гепатит с минимальной активностью процесса (индекс 
гистологической активности по K nodell- 1-3);

-  слабовы раж енны й хронический  гепатит (индекс гистологической  
активности по K nodell- 4-8);

-умеренный хронический гепатит (индекс гистологической активности по 
Knodell-9-12);
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-  тяжелый хронический гепатит (индекс гистологической активности по 
Knodell-13-18).

Определение индекса гистологической активности по Knodell предполагает 
оценку: выраженности перипортальных некрозов, включая мостовидные, в баллах 
от 0 до 10; выраженности внутридольковых фокальных некрозов и дистрофии 
гепатоцитов -  от 0 до 4 баллов; воспалительной инфильтрации в портальных 
трактах -  от 0 до 4 баллов.

Индекс активности процесса по Knodell также предполагает определение 
выраженности фиброза, но следует подчеркнуть, что этот показатель имеет 
отношение не к активности, а к стадии (хронизации) патологического процесса 
в печени.

Стадии хронического гепатита: 0. Фиброз отсутствует; 1. Слабый фиброз 
(портальный и перипортальный); 2. Умеренный (порто-портальные септы); 3. 
Тяж елы й (п орто-ц ен тральны е септы ); 4. Ц ирроз печени (по-видимому, 
целесообразно выделять активный и неактивный цирроз печени).

Д ля  геп а т и т а  В  х ар ак тер н ы  м ато во стек л о в и д н ы е  гепатоциты, 
представленны е крупными клетками с эксцентричны м ядром и бледной 
слабоэозинофильной цитоплазмой, насыщенной гликогеном (маркер HBsAg). 
Выявляются «песочные ядра» гепатоцитов -  просветленные, с наличием ободка 
хроматина по периферии и мелкогранулярными включениями, создающими 
впечатление «песка» (маркер HBcorAg). Ацидофильная дистрофия гепатоцитов 
характеризуется повышенной эозинофилией цитоплазмы. Тельца Каунсилмена, 
представляющие собой округлые образования с эозинофильной цитоплазмой и 
остатками ядра, располагаются между печеночными балками или в просвете 
синусоидов, как исход коагуляционного некроза ацидофильносморщенных 
гепатоцитов. Лимфоциты, непосредственно контактирующие с гепатоцитами, 
имеют вокруг цитоплазмы узкий светлый ободок, свидетельствующий об их 
цитотоксической активности. В паренхиме и/или в портальных трактах имеются 
клеточные инфильтраты различной плотности. Гидропическая дистрофия 
завершается цитолизом и некрозами гепатоцитов (моноцеллюлярными, мелко- 
и крупноочаговыми). Крупноочаговые некрозы носят наименование ступенчатых, 
мостовидных и мультилобулярных.

Г еп а т и т ы  С  часто проявляю тся аналогичными морфологическими 
изменениями печени, но могут отличаться от гепатитов В признаками, такими 
как: сочетание жировой и гидропической дистрофии; лимфоидные фолликулы, 
р асполагаю щ и еся в портальны х трактах  или интралобулярно; наличие 
лимфоцитов в синусоидах в виде «цепочек»; поражение желчных протоков и их 
пролиферация.

А л к о го л ь н о е  п о р а ж ен и е  печени . Наиболее характерные признаки: на
копление алкогольного гиалина в дистрофичных гепатоцитах, что является след
ствием извращения синтеза белка гепатоцитами на фоне жировой дистрофии и 
накопления в паренхиме триглицеридов. Алкогольный гиалин представлен разнооб
разной величины и формы эозинофильными массами в цитоплазме гепатоцитов; 
цитоплазма гепатоцитов, как правило, значительно увеличена в объеме и находит
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ся, по сути, в преднекротическом состоянии; тельца Маллори образуются после 
моноцеллюлярных некрозов таких гепатоцитов, а алкогольный гиалин располагает
ся внеклеточно; жировая дистрофия, которая может быть мелю- и среднекапель
ной, вплоть до образования жировых кист, что характеризует стеатоз печени; ин
фильтрация паренхимы и портальных трактов полиморфноядерными гранулоцита- 
ми, особенно вокруг телец Маллори; инфильтрация лимфоцитами и макрофагами с 
цитотокеическими признаками, мелко- и крупноочаговые некрозы паренхимы, со
единительнотканные септы с формированием ложных долек.

4.2.2.1.ЛЕЧЕНИЕ ХРОНИЧЕСКИХ ГЕПАТИТОВ

Диета. Необходимо довести суточное количество вводимого белка до 2 г/кг 
массы тела. При портосистемной энцефалопатии количество вводимого белка 
минимизируется. Рационально введение 50% животных и 50% растительных 
белков. Углеводы -  до 4—6 г/кг массы тела. Рекомендуется применение риса, 
овсянки, манной крупы, хлеба, сахара и меньше продуктов, содержащих клет
чатку. Жиры вводят в количестве до 1,5 г/кг массы тела. Необходимо полноцен
ное витаминное питание.

Лекарственная терапия. При лечении неактивного гепатита можно обой
тись назначением витаминов и гепатопротекторов. Витамины лучше давать 
энтерально, но возможно и проведение курсов парентерального введения. Су
точные дозы: витамин В2 -  5-15 мг, витамин В6 -  50-120 мг, фолиевая кислота 
-  15-20 мг, витамин В |2 -  200 мкг. Эту смесь, естественно, рекомендуется 
вводить не в одном шприце, через день.

Г е п а т о п р о т е к т о р ы .  Популярен препарат эссенциале, который вводят 
парентерально или принимают per os. Это мембранопротектор, действующим 
началом которого являются эссенциальные ФЛ, представленные холинофосфа- 
тидами, ненасыщенными жирными кислотами. Препарат улучшает функциональ
ное состояние гепатоцитов, уплотняет патологически порозные мембраны кле
ток и их органеллы. Выпускается в ампулах по 5 мл (250 мг активного вещества) 
и по 10 мл (1000 мг), в капсулах для перорального употребления по 175 и 300 мг. 
Эссенциале можно назначать и при персистирующем гепатите, и даже при пече
ночной недостаточности. Продолжительность приема -  не менее 2 мес.

Силимарин (легалон, карсил), гепатопротектор, улучшает обменные процес
сы, также показан на всех (многих) этапах развития патологического процесса 
в печени. Используется в виде таблеток (драже) по 35 или 70 мг. Можно прини
мать и в растворе по У2 чайной ложки 3 раза в день. Очень близок к ним по 
механизму действия отечественный препарат силибор, растительного проис
хождения. Таблетки по 40 мг принимают трижды в день в течение 3 -6  мес.

К гепатопротекторам принадлежит также катерген (цианиданол-3), относя
щийся к антиоксидантам. Он ингибирует перекисное окисление липидов, свя
зывает свободные радикалы, нормализует функцию лизосом гепатоцитов, умень
шает явления кишечной интоксикации.
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Особого внимания заслуживает группа безбелковых печеночных гидроли
затов (сирепар, прогепар, рипазон). Препараты вводят в/м. Они способствуют 
регенерации паренхимы печени, предупреждают жировую инфильтрацию, об
ладают детоксицирующим действием, устраняют гипоксию печени, однако их 
не рекомендуют применять при активном процессе. После проверки чувстви
тельности больного к препарату его вводят в/м по 5 мл/сут (постепенно повы
шая дозу от 2 до 5 мл) в течение 3 нед.

При холестазе целесообразно назначение липоевой кислоты, холестирами- 
на и пр.

При алкогольном гепатите больным категорически запрещается алкоголь, ре
комендуется покой (лучше -  постельный режим), лицам физического труда -  рез
кое уменьшение нагрузок, сбалансированная диета, богатая витаминами.

Лечение активного гепатита невирусного происхождения. При нали
чии выраженной воспалительной реакции рекомендуется терапия из комбинации 
цитостатика имурана (азатиоприна) и преднизолона. Имуран ежедневно назна
чают по 150 мг. Через 5 нед еще 5-недельное назначение 100 мг ежедневно, 
затем переход на суточную дозу 50 мг до 1 года. Последнюю дозу можно назна
чать не ежедневно, а через день и даже через два дня, соответственно повышая 
дозу одномоментного приема. Параллельно с имураном больным назначают пред- 
низолон. Преднизолон используется не столько как иммунорегулятор, сколько 
как протектор, прежде всего в связи с серьезной цитостатической терапией. Ре
комендуют в первую неделю 30 мг преднизолона в сутки, во вторую неделю 20 
мг/сут, следующие 2 нед 15 мг/сут и затем до 1 года по 10 мг/сут. Положитель
ный эффект от назначения этой схемы достигается у 50-70%  больных.

Лечение активного гепатита вирусного происхождения. Сегодня глав
ным направлением терапии является непосредственное воздействие на вирус. 
Одновременно при этом реализуется антифибротический и иммуномодулиру
ющий эффект. Всеми этими тремя качествами обладают ИФН. ИФ Н- это се
мейство неспецифических регуляторных белков, которые задерживают репли
кацию некоторых вирусов. В организме ИФН синтезируются лимфоцитами, фиб- 
робластами и другими клетками. Установлено, что их концентрация (в частности, 
И Ф Н а) в крови у больных с ХАГ снижена. В настоящее время существуют 
три основных коммерческих препарата И Ф Н а. Очищенный нативный ИФНа 
(И Ф Н а-lns, Велферон) получают из лимфобластоидных клеток человека, под
вергавшихся действию вируса Сендай. Он представляет собой смесь различ
ных подтипов И Ф Н а. Два других препарата -  ИФ На-2Ь (Интрон-А) и ИФНа- 
2а (Роферон-А )- получают рекомбинантным методом. Все три препарата при
меняют только парентерально. На длительное время И Ф Н а обычно назначают 
подкожно. Сочетание солей цинка с интерфероном значительно потенцирует 
действие последнего.

При хроническом вирусном гепатите В  (вирус в фазе репликации) реко
мендуется использование интерферона-а и ламивудина. а-Интерферон (инт- 
рон-А, велферон, роферон и др.) вводится в/м 5 млн ME 3 раза в неделю в 
течение 6 мес или 10 млн ME 3 раза в неделю в течение 3 мес.
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Ламивудин -  это орально вводимый аналог нуклеозида, который оказывает
ся высокоэффективным в подавлении размножения вируса НВѴ. Годичный курс 
монотерапии ламивудином дает конверсию HbeAg в сыворотке приблизитель
но у 28% больных, однако противовирусный ответ продолжает существовать у 
85% больных. Ламивудин очень хорошо переносится организмом, считается 
безопасным и положительно влияет на работоспособность печени у больных с 
декомпенсированным циррозом или рецидивирующим гепатитом В после пере
садки печени: Главной проблемой лечения ламивудином является появление 
стойких к этому препарату мутантов вируса НВѴ.

Базисная терапия: в/в капельно гемодез 200-300 мл в течение 3 дней, внутрь 
лактулозу 30-40 мл в сутки в течение месяца.

Дозы и схемы лечения зависят от активности процесса, уровня сывороточ
ной ДНК НВѴ, препарата и многих других факторов. При отсутствии эффекта 
после перерыва можно продолжить лечение а-интерфероном в выш еуказан
ных дозах после предварительного лечения преднизолоном в течение 4 нед 
(30-40 мг/сут).

Шагом вперед в разработке лечебных подходов к хроническому гепатиту 
В явилось определение дифференцированной тактики терапии при инфицирова
нии «диким» и мутантным по ргесоге-области генома вирусами. Установлено, 
что в первом случае наиболее эффективен курс лечения а-интерфероном, в то 
время как во втором -  длительное (в течение как минимум 1 года) назначение 
ламивудина.

Специфический противовирусный препарат -  видарабин (8-аденинарабино- 
зид) обладает способностью длительно ингибировать репликацию вируса, что 
отчетливо проявляется снижением содержания в сыворотке крови ДНК виру
са гепатита В. Видарабин в дозе 7,5-15 мг/(кг сут) при первом 3-недельном 
курсе лишь транзиторно тормозит репликацию вируса В, но повторный курс 
дает стойкий эффект со снижением активности ДНК-полимеразы у 73% и ис
чезновение антигена НВе у 40% больных.

Принципиально новым подходом к лечению хронического гепатита В яви
лась разработка лечебных вакцин. Различают три вида вакцин:

1) реком бинантны е -  содерж ат p re -S , p re -S , p re -S 2  протеины  H BV  
(аналогичны профилактическим вакцинам);

2) Т-клеточные -  липопептид, содерж ащ ий эпитоп H BcorA g (миш ень 
цитотоксических Т-лимфоцитов);

3) ДНК-вакцины -  плазмидная ДНК, кодирующая антигены НВѴ.
Эффективность первых двух видов вакцин уже показана в клинических ис

следованиях. Эффект связывают со снижением исходной вирусной нагрузки (ком
бинация с противовирусными препаратами) и с дополнительной иммуностимуля
цией благодаря комбинации с у-интерфероном и интерлейкином-12.

Хронический вирусный гепатит С:
1) в случаях наличия в сыворотке крови анти-НС V и РНК-НСѴ назначает

ся в/м а-интерферон (интрон-А, велферон, роферон и др.) по 3 млн ME 3 раза в 
неделю на протяжении 2 мес, далее в зависимости от эффективности терапии:
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при нормализации или снижении уровня аминотрансфераз продолжить введе
ние интерферона в первоначальной или более высокой дозе еще в течение 6 
мес.; при отсутствии положительной динамики введение а-интерферона пре
кратить. Возможно комбинированное применение а-интерферона (по 3 млн ME 
3 раза в неделю) и эссенциале (по 6 капсул в день) в течение 6 мес; терапию 
продолжить приемом эссенциале 6 капсул в день в течение последующих 6 
месяцев;

2) базисная терапия: в/в капельно гемодез 200-300 мл в течение 3 дней, 
внутрь лактулозу 30-40 мл в сутки в течение месяца.

Сегодня имеется новый потенциально эффективный препарат для перораль- 
ной терапии ХГ С -  рибавирин (ребетол) -  циклический нуклеоизид, аналог гуа- 
нозина, с широким спектром активности против РНК- и ДНК-вирусов. Прием 
его per os ежедневно в дозе 1000-1200 мг (5-6 капсул) за два приема на протя
жении 6 мес показал хорошие результаты. Его необходимо сочетать с ИФНа. 
Рекомендована схема лечения (для больных с массой тела более 75 кг): Интрон- 
А 3-5  млн ME 3 раза в неделю в/м + рибавирин 1200 мг/сут -  до 10-12 мес 
(рекомендации Интернациональной Конференции по гепатиту С, Париж 26-28 фев
раля 1999 г.).

В последние годы в клиническую  практику внедрен пегинтерферон-  
а-интерферон, фиксированный на матрице из полиэтиленгликоля. Помимо удоб
ства применения (препарат вводится один раз в неделю), комбинация пегин- 
терферона с рибавирином ведет к элиминации НСѴ у 55-60%  больных по срав
нению с 30-35%  при использовании стандартных комбинаций.

Предложены схемы тройной терапии хронического гепатита С, в которых 
наряду с а-интерфероном и рибавирином используются препараты амантади- 
новой группы -  амантадин, ремантадин и др.

Хронический вирусный гепатит D  (при наличии в сыворотке крови HbsAg 
и/или HbsAT и РНК HDV):

В фирме Boehringer Ingelheim  разработано новое лекарство (фермент), ко
торый меш ает вирусу С свободно размножаться. Испытания, проведенные 
на восьми добровольцах, показали, что в течение 48 часов после приема но
вого препарата, названного BILN 2061, концентрация вируса в крови испыту
емых упала в 100-1000 раз без каких-либо заметных побочных эффектов. 
Впереди у лекарства еще многочисленные клинические испытания, однако, 
потенциал нового препарата налицо. (Источник: http://www.compulenta.ru/2003/ 
11/3/42997).

1) в/м а-интерф ерон (интрон-А, велферон, роферон и др.) по 5 млн ME 3 
раза в неделю, при отсутствии эффекта доза увеличивается до 10 млн ME 3 
раза в неделю продолжительностью до 12 мес;

2) базисная терапия: в/в капельно гемодез 200-300 мл в течение 3 дней; 
внутрь лактулозу 30-40 мл в сутки в течение месяца.

И все же, судя по данным литературы самых последних лет, сохраняется 
актуальность самостоятельной терапии преднизолоном. Преднизолон реко
мендуется для предварительного 4-8-недельного курса в дозе 40 мг/сут (ме-

http://www.compulenta.ru/2003/


Циррозы печени 385

типред -  60 мг/сут) с последующим быстрым снижением дозы до поддерж и
вающей. Затем проводят курс лечения И Ф Н а (по описанной схеме) или ви- 
дарабином в суточной дозе от 10 до 15 мг/кг парентерально на протяжении 
25-28 дней.

Применяется вакцинотерапия. Вакцина 2-го поколения -  Engerix-B. Созда
ются вакцины 3-го и 4-го поколения.

Лечение аутоиммунного гепатита. Основная цель лечения обострения 
аутоиммунного гепатита заключается в попытке разорвать «порочный круг»: 
образование аутоантигена из пораженных гепатоцитов и аутоАТ. Этот про
цесс сопровождается дальнейшим усилением отрицательного воздействия на 
печень, увеличением образования аутоантигена и т.д. М етодом выбора явля
ется терапия ГКС и иммунодепрессантами. Рекомендуется преднизолон 30 
мг в сутки в течение месяца, далее ежемесячно суточную дозу уменьш ают 
на 5 мг до уровня поддерживающей дозы (10 мг в сутки), которая остается 
на несколько лет. Л ечение азатиоприном -  первоначально 50 м г в сутки, 
поддерживающая доза (в течение нескольких лет) 25 мг в сутки. В схему 
включены полиферментные препараты поджелудочной железы -  креон или 
панцитрат по 1 капсуле перед едой 3 раза в день в течение 2 нед еж еквар
тально.

Другие виды терапии назначаются с учетом вариантов течения болезни.
Требования к результатам лечения -  обеспечить ремиссию болезни. Пер

вичная ремиссия -  нормализация АсАТ и АлАТ в ходе лечения, подтвержден
ная повторными исследованиями с интервалом в 1 мес. Стабильная ремис
сия -  нормальный уровень АсАТ и АлАТ удерживается в течение 6 мес после 
лечения. Длительная ремиссия -  нормальный уровень АсАТ и АлАТ удержи
вается в течение 2 лет после лечения. Отсутствие ремиссии -  случаи, при 
которых положительная динамика в отношении АсАТ и АлАТ отсутствует в 
ходе 3-месячного лечения. Рецидив -  повторное повышение уровня АсАТ и 
АлАТ после наступления ремиссии.

Лечение алкогольного гепатита. Воздержание от приема алкоголя.
10-дневный курс интенсивной терапии:
а) в/в введение 300 мл 10% раствора глюкозы с добавлением в него 10-20 мл 

эссенциале (избегать при признаках холестаза), или 10 мл гептрала (особенно 
при холестазе), или 10 мл хофитола (при гиперазотемии); 4 мл 5% раствора пири- 
доксина или пиридоксальфосфата; 4 мл 5% раствора тиамина (или 100-200 мг 
кокарбоксилазы); 5 мл 20% раствора пирацетама (ноотропила) -5  дней;

б) в/в гемодез 200 мл (или гемодез-Н, или глюконеодез). Три вливания на 
курс;

в) витамин В |2 (цианокобаламин, оксикобаламин) 1000 мкг в/м ежедневно в 
течение 6 дней;

г) панцитрат или креон внутрь (капсулы) или другой ферментный препарат с 
едой;
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д) фолиевая кислота 5 мг в сутки и аскорбиновая кислота 500 мг в сутки 
внутрь.

2 -м есячн ы й  курс (проводится после окончания курса интенсивной тера
пии) включает: эссенциале 2 капсулы 3 раза в день после еды или хофитол 
1 табл. 3 раза в день, или гептрал 400 мг 2 раза в день; панцитрат или креон 
1 капсула 3 раза в день с едой; пикамилон (2 таблетки 3 раза в день).

4.3. ЦИРРОЗЫ ПЕЧЕНИ

Ц ирроз печени -  патологоанатомическое понятие изменений в печени, 
характеризую щ ееся наличием рубцовой ткани и узлов регенерации, а также 
нарушением нормальной архитектоники органа. Цирроз занимает первое место 
среди причин смерти от болезней органов пищеварения (исключая опухоли).

Узловая трансформация паренхимы отличает цирроз от гепатита. В зави
симости от того, по какому пути цирроз прогрессирует, говорят о портальном 
и постнекротическом  циррозе. В ы деляется еще один вариант цирроза -  
билиарный.

По МКБ-10: К74 -  Фиброз и цирроз печени; К74.5 -  Первичный билиарный цирроз 
печени неуточненный; К76.5 -  Портальная гипертензия (с осложнениями); К72 -  
Хроническая печеночная недостаточность.

4.3.1. ПОРТАЛЬНЫЙ И ПОСТНЕКРОТИЧЕСКИЙ 
ЦИРРОЗЫ ПЕЧЕНИ

Цирроз печени -  диффузный процесс, характеризующийся фиброзом и пе
рестройкой нормальной архитектоники печени, приводящий к образованию струк
турно аномальных узлов.

Этиология. Вирусные гепатиты В, С, D, хронический алкоголизм, аутоим
мунные гепатиты, гемохроматоз, болезнь Вильсона-Коновалова, различные со
стояния, связанные с недостаточностью а,-антитрипсина; паразитарные забо
левания (шистозоматоз) внутри- и внепеченочных желчных путей, обструкция 
венозного оттока при болезни и синдроме Бадда-Киари и правожелудочковой СН. 
В случае невыясненной этиологии говорят о криптогенных циррозах.

Патогенез близок к механизму развития ХГ. Цирроз определяется возни
кающим механизмом самопрогрессирования -  образующейся рубцовой тка
нью, нарушением нормальной регенерации гепатоцитов с образованием узлов, 
появлением новых сосудистых анастомозов между воротной веной, почечной 
артерией и печеночной веной, приводящих к сдавлению и к ишемии участков 
здоровой ткани, вплоть до ишемического некроза ее. Возникает своеобразная 
«цепная реакция»: некроз -  регенерация -  перестройка сосудистого русла-  
ишемия паренхимы, некроз, портальная гипертензия и т.д. Массивность некро
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за и темпы формирования цирроза печени обуславливают развитие крупно- или 
мелкоузлового цирроза.

М орфологические изм енения. П о р т а л ь н ы й  ( м е л к о у з л о в о й )  
ц и р р о з -  это цирротически трансформированная печень, в которой почти все 
узлы имеют диаметр менее 3 мм. Поразительным свойством узлов является 
постоянство их размера. Мелкие узлы редко содержат портальные тракты, но 
обычно структура их уже аномальна.

П о с т н е к р о т и ч е с к и й  ( к р у п н о у з л о в о й )  ц и р р о з .  П риэтойф ор
ме диаметр многих узлов составляет более 3 мм, однако эта величина может 
значительно варьировать, и размер некоторых узлов достигает нескольких 
сантиметров. В них могут содержаться портальные структуры и эфферент
ные вены, но их расположение относительно друг друга аномально. М ежду 
крупными узлами могут быть тонкие, иногда неполные перегородки, которые 
связывают участки портального тракта. Эту форму называют «неполной сеп- 
тальной» или «постгепатитной». Иногда изменения ткани более выражены, 
выглядят как рубцы, четко различимы крупные узлы, окруженные широкой 
фиброзной перегородкой. Эта форма -  результат некроза («следствие кол
лапса» или «постнекротическая»). При ней число мелких и крупных узлов 
примерно одинаково.

Печень при портальном циррозе часто имеет нормальные размеры или 
увеличена, особенно при ожирении. Размер печени при постнекротическом 
циррозе может быть нормальным, но часто бывает уменьшенным, особенно 
при наличии грубых рубцов.

Клинические проявления. Выделяют несколько синдромов. Болевой син
дром связан с дискинезией желчных путей или с некротическими изменениями 
в печени (особенно подкапсульными). Синдром желтухи обусловлен либо 
механическим наруш ением оттока желчи вследствие внутрипеченочного 
холестаза, либо некротическими изменениями и всасыванием связанного би
лирубина в кровь. Характерны синдром гепатомегалии; синдром портальной 
гипертензии (см. выше). Последний проявляется варикозным расширением 
вен в пищеводе, прямой кишке и на передней брюшной стенке; асцитом и спле- 
номегалией. Спленомегалия может сопровождаться гиперспленизмом, прояв
ляющимся лейкопенией, тромбоцитопенией и в тяжелых случаях -  анемией. 
«Гепатопанкреатический синдром» -  снижение функции поджелудочной же
лезы, приводящее к нарушению нормального пищеварения. Изменения в ССС -  
гипотензия и тахикардия.

Л аб ораторн ы е д ан н ы е х ар а к тер и зу ю т  ак ти в н о сть  п р о ц е сса  и 
функциональное состояние печени, как и при других ее заболеваниях, однако у 
больных циррозом печени они бывают малоинформативными.

Для цирроза печени характерны необратимый характер течения процесса, 
уплотнение печени, а таже неровность ее поверхности.

При в и р у с н о м  ц и р р о з е  возможно на протяжении ряда лет латентное 
течение. Обострения не столь остры, более значительны спленомегалия и дис-
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протеинемия. Не исключено фулминантное (молниеносное) течение с тяжелой 
паренхиматозной желтухой.

Х о л е  с т а т и ч е с к и й  в а р и а н т  ц и р р о з а с высокой активностью фер
ментов характеризуется неуклонным прогрессированием, невозможностью об
ратного развития. Такие циррозы плохо поддаются лекарственной терапии. Цир
роз печени как исход аутоиммунного (люпоидного) гепатита чаще наблюдает
ся у молодых женщин. Интересен факт обнаружения у таких больных генотипов 
HLA-B5 и HLA-BW 54, высокая активность цитолитических ферментов, выра
женные некротические изменения в ткани печени, часта паренхиматозная жел
туха. Такие формы цирроза почти не дают ремиссии, отчетливы и значительны 
системные проявления.

У 50% больных а л к о г о л ь н ы м  ц и р р о з о м  самочувствие в течение 
долгого времени остается хорошим. На определенном этапе развиваются все 
проявления алкогольной болезни -  от локально печеночных до поражения ЖКТ, 
нервной системы. Заслуживают особого внимания поздние клинические симп
томы поражения печени: телеангиоэктазии, пальмарная эритема (покраснение 
выпуклой части ладони), побледнение ногтей, развитие «барабанных палочек», 
проявления геморрагического диатеза.

Характерен внешний вид больного: цвет кожи всегда грязно-серый, темный. 
Возможны разнообразные эндокринные расстройства.

Диагностика. Гепатомегалия при отсутствии декомпенсации сердечной 
деятельности и очевидных других заболеваний предполагает хронический ге
патит, а при увеличенной, да еще и плотной печени -  цирроз. Если же в таком 
случае имеются признаки портальной гипертензии (асцит, варикоз вен), то 
диагноз цирроза может быть установлен окончательно. Нужно иметь в виду, 
что причиной увеличения печени могут быть цирроз-рак и метастазы рака, 
но частота этих поражений не столь велика. Другими признаками цирроза 
являю тся потеря аппетита, появление желтухи, зуда (вызванного поступле
нием желчных кислот в кожу), общая слабость, покраснение ладоней, теле
ангиоэктазии, гипертрофия околоушной железы, гинекомастия или фиброз су
хожилий ладоней. При выявлении увеличенной печени необходимо провести 
тщ ательное биохимическое исследование: белково-осадочные пробы, актив
ность аминотрансфераз, ЛДГ и ЩФ, УЗИ и радионуклидное сканирование 
печени. При активно текущем воспалительном процессе у больных циррозом 
печени повышено содержание в крови печеночных энзимов (АлАТ, АсАТ, ЩФ, 
ГГТП, билирубина, у-глобулинов; снижены содержание альбумина, активность 
холинэстеразы, факторов коагуляции (протромбиновое время). Нарушен нор
мальный метаболизм триглицеридов, холестерина и сахара. Цирроз может 
приводить к инсулинорезистентности и СД.

Печеночно-клеточная функция при циррозе оценивается по критериям Чайлд- 
Пью. Показатели группы А соответствуют компенсированному циррозу, В -  
субкомпенсированному, С -  декомпенсированному (см. табл. 20).
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Табл. 20
Классификация печеночно-клеточной функции при циррозе печени

Показатель Группа по Чайлд-Пью
А В С

Уровень билирубина 
сыворотки крови, мг%

Ниже 2 2 -3 Выше 3

Уровень альбумина 
сыворотки крови, г%

Выше 3,5 3-3 ,5 Ниже 3,5

Асцит Нет Легко поддается 
лечению

Плохо поддается 
лечению

Неврологические
нарушения

Нет Минимальные Кома

Питание Хорошее Среднее Снижение
(истощение)

Характерны системность поражения, артралгии, лихорадка, сочетающиеся 
с отчетливым диспепсическим синдромом, что подтверждает мысль о забо
левании печени. Очень важным в диагностике цирроза является учет факто
ров риска: острый вирусный гепатит в анамнезе, контакт с больными вирус
ным гепатитом; лица, подвергшиеся переливанию крови, оперативным вмеша
тельствам, злоупотребляющие алкоголем, вирусоносители HBsAg.

Наиболее надежным способом установления степени активности остается 
морфологический. М орф ологически активность определяется степенью  
деструкции печеночных клеток и воспалительной инфильтрацией, частичным 
некрозов краев перегородок, наличием  ацидоф ильны х телец , очаговы х 
некрозов.

Течение и прогноз. Выживаемость при описанных формах цирроза -  16% 
за 3 года и 8% за 5 лет. Существенно сокращают период оставшейся жизни 
осложнения цирроза: так, после появления асцита, пищеводного кровотечения или 
желтухи 5-летняя выживаемость -  не более 5%. Наличие и выраженность сим
птомов печеночной недостаточности более точно определяют прогноз. У 3 -4  % 
больных циррозом ежегодно формируется печеночно-клеточная карцинома.

Осложнения циррозов печени: кровотечения из ЖКТ, сидероз, холестаз, 
риск инфицирования вирусами и бактериями.

Лечение. Лечение цирроза носит поддерживающий характер и подразуме
вает устранение повреждающего воздействия, усиленное питание (включая 
дополнительный прием витаминов) и борьбу с осложнениями, если они возни
кают. Из препаратов специфического действия, прием которых при циррозе 
способен снизить скорость фиброзного перерождения печени, с разной степе
нью успешности могут применяться ГКС (преднизолон, метипред, триамцино- 
лон), снижающие уровни РНК, необходимой для синтеза коллагена, и обладаю
щие противовоспалительным действием. D-Пеницилламин (купренил) препят
ствует образованию поперечных сшивок в молекуле коллагена. у-Интерферон, 
кроме противовирусного действия, уменьшает продукцию коллагена. Приме
нение иммунодепрессантов (азатиоприна) приносит некоторую пользу, особен
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но при поражениях печени, вызванных действием аутоиммунных механизмов 
повреждения клеток.

Согласно «Стандартам диагностики и лечения...»  [46]:
Ц и р р о з  п е ч е н и  к о м п е н с и р о в а н н ы й  (класс А по Ч айлд-П ью -5-6 

баллов: билирубин < 2 мг%, альбумин > 3,5 г%, протромбиновый индекс 60-80, 
отсутствуют печеночная энцефалопатия и асцит).

Базисная терапия и устранение симптомов диспепсии -  панкреатин (креон, 
панцитрат, мезим и другие аналоги) 3 -4  раза в день перед едой по одной дозе, 
курс -  2 -3  нед.

Ц и р р о з  п е ч е н и  с у б к о м п е н с и р о в а н н ы й  (класс В по Чайлд-Пью 
-  7 -9  баллов: билирубин 2-3  мг%, альбумин 2 ,8-3,4 г%, протромбиновый ин
декс 40-59 , печеночная энцефалопатия I—II ст., асцит небольшой транзитор- 
ный).

Д иета с ограничением белка (0,5 г/кг) и поваренной соли (менее 2,0 г/сут.).
Спиронолактон (верошпирон) внутрь 100 мг в день постоянно; фуросемид 

40-80  мг в нед. постоянно и по показаниям; лактулоза (нормазе) 60 мл/сут (в 
среднем) постоянно и по показаниям; неомицин сульфат или ампициллин 0,5 г4 
раза в день. Курс 5 дней каждые 2 мес.

Ц и р р о з  п е ч е н и  д е к о м п е н с и р о в а н н ы й  (класс С по Чайлд-Пью-  
более 9 баллов: билирубин > 3 мг%, альбумин 2,7 г% и менее, протромбиновый 
индекс 39 и менее, печеночная энцефалопатия III—IV ст., большой торпидный 
асцит).

Десятидневный курс интенсивной терапии: терапевтический парацентез с 
однократным выведением асцитической жидкости и одновременным в/в вве
дением 10 г альбумина на 1,0 л удаленной асцитической жидкости и 150-200 мл 
полиглюкина; клизмы с сульфатом магния (15-20 г на 100 мл воды), если име
ются запоры или данные о предшествующем пищеводно-желудочно-кишеч
ном кровотечении; неомицин сульфат 1,0 г или ампициллин 1,0 г 4 раза в сутки 
(курс 5 дней); внутрь или через назо-гастральный зонд лактулозу 60 мл/сут 
(курс 10 дней); в/в капельное введение 500-1000 мл/сут гепастерила-А (курс- 
5-7 инфузий).

Курс пролонгированной постоянной терапии: базисная терапия с устранением 
симптомов диспепсии (полиферментный препарат перед едой постоянно); 
спиронолактон (верошпирон) внутрь 100 мг в день постоянно, фуросемид 40-80 
мг в нед.; постоянно внутрь лактулозу (нормазе) 60 мл/сут (в среднем), постоянно 
неомицин сульфат или ампициллин 0,5 г 4 раза в день. Курс 5 дней каждые 2 
месяца.

Базисная терапия, включая диету, режим и лекарства, предписывается 
пожизненно, а интенсивная терапия -  на период декомпенсации, и, в связи с 
осложнениями,- симптоматическое лечение.

Кровотечение из варикозных вен пищевода останавливается эндоскопичес
кой склеротерапией или перевязкой резиновой лентой. Разрывы могут предотв
ращаться введением некоторых препаратов (например, (3-адреноблокаторов).
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Пересадка печени является особенно эффективным лечением поздней ста
дии цирроза.

Особенности лечения некоторых форм цирроза печени.
Ц и р р о з  п е ч е н и ,  р а з в и в ш и й с я  в и с х о д е  а у т о и м м у н н о г о  

г е па т ит а :  преднизолон 5-10  мг в сутки -  постоянная поддерживающая доза; 
азатиоприн 25 мг в сутки (при отсутствии противопоказаний -  гранулоцитопении 
и тромбоцитопении).

Ц и р р о з  п е ч е н и ,  р а з в и в ш и й с я  и п р о г р е с с и р у ю щ и й  н а  
фоне  х р о н и ч е с к о г о  а к т и в н о г о  в и р у с н о г о  г е п а т и т а  В и л и  
С. В случае цирроза, развивш егося из гепатита В, целесообразен прием 
ламивудина, даже в тяжелых случаях. Ламивудин (антиретровирусное средство, 
нуклеозидный ингибитор обратной транскриптазы) принимается внутрь в 
таблетках, покрытых оболочкой в дозе 150 мг 2 раза в сутки.

При ц и р р о з а х ,  р а з в и в ш и х с я  и з  г е п а т и т а  С , прием  
интерферона (или интерферон + рибавирин -  см. «лечение гепатита») может 
приводить к снижению воспаления, фиброза и, возможно, к снижению риска 
развития геп атоклеточн ой  карцином ы . Н овая ф орм а п еги н тер ф ер о н а, 
находящаяся в настоящий момент в стадии изучения, при приеме в течение 
одной недели может стать полезной для лечения в будущем. Эти препараты не 
могут прописываться больным в поздней стадии цирроза по причине наличия у 
них побочных эффектов.

В случае а л к о г о л ь н ы х  ф о р м  ц и р р о з а  категорически запрещается 
прием спиртных напитков. Лечение аналогично таковому при алкогольном 
гепатите (см. «лечение алкогольного гепатита»),

4.3.2. БИЛИАРНЫЙ ЦИРРОЗ ПЕЧЕНИ
Билиарный цирроз печени  -  хрон ическое заболеван и е, вы зван н ое 

внутрипеченочным холестазом. Рассматривается 2 формы -  первичный и 
вторичный билиарные циррозы, различающиеся по уровню холестаза и роли 
иммунных расстройств.

4.3.2.1. ПЕРВИЧНЫЙ БИЛИАРНЫЙ ЦИРРОЗ

ПБЦ -хроническое прогрессирующее холестатическое заболевание печени, 
характеризующееся деструкцией  внутрипеченочны х ж елчны х протоков, 
портальным воспалением и фиброзом, приводящее к развитию  цирроза и 
печеночной недостаточности. Чаще болеют женщины в возрасте 40 лет.

Э ти о л о ги я  окончательно не установлена. Есть основание говорить об 
индуцированной вирусом деструкции гепатоцитов и желчных протоков. Закономерна 
связь ПБЦ с избыточным накоплением меди, кальцинозом, феноменом Рейно, 
склеродактилией, телеангиэктазиями. Сухость слизистых оболочек, аутоиммунный 
тиреоидит и почечный канальцевый ацидоз говорят о системном характере процесса.
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Большое значение придается генетической предрасположенности и нарушению 
иммунных механизмов. В подтверждение фамильного (генетического) наследования 
приводятся данные о выявлении антимитохондриальных антител у 7% родственников 
больных (0,4% в популяции) ПБЦ.

Триггерными факторами иммунопатологической реакции могут служить вирусные 
(гепатотропные вирусы), бактериальные (энтеробактерии, хеликобактер) и другие анти
гены.

П атогенез. Формирование билиарных циррозов связано с внутрипеченочным 
холестазом, обусловленным задержкой желчи в пределах желчных капилляров 
портальных трактов. Особенностью внутрипеченочного холестаза, прежде всего его 
начальных этапов, является преимущественная задержка желчных кислот, а не 
билирубина. Накопление желчных кислот сопровождается гиперхолестеринемией и 
отложением меланина в коже.

Выраженная сенсибилизация лимфоидных клеток к нормальным компонентам тканей 
собственного организма и характерные нарушения клеточного и гуморального иммуни
тета позволили отнести ПБЦ к группе аутоиммунных заболеваний, проявляющихся выра
женной гипер-у-глобулинемией, значительным увеличением концентрации IgM, повыше
нием уровня IgG, содержанием ЦИК.

М орфологические изменения. Характерно увеличение содержания желчно
го пигмента в гепатоцитах, главным образом у билиарного полюса, крупных гранул в 
желчных протоках и по мере прогрессирования заболевания появление желчных про
бок. В гепатоцитах -  скопление жира с развитием жировой дегенерации. Имеют место 
регенерация, фибропластические реакции, разрастание коллагена по портальным трак
там, утолщение портальных трактов, их деформация, склероз.

Клинические проявления. Ведущим симптомом является желтуха, об
наруживаемая у 80% больных, которая может то нарастать, то уменьшаться. 
Цвет кожи при этом из разных оттенков желтого цвета становится грязновато
серым. Характерен выраженный диффузный кожный зуд. Печень, как правило, 
увеличена, причем значительно, селезенка также увеличена. По мере про
грессирования цирроза печень начинает уменьшаться.

Нарушение метаболизма кальция приводит к поражению отдельных труб
чатых костей, позвоночника, болевым ощущениям по ходу костей.

Портальная гипертензия возникает довольно поздно. Особенностью порталь
ного блока при этом заболевании является его пресинусоидальный характер. При 
ПБЦ имеют место ассоциированные заболевания: РА у 4% больных, склеродер
мия, синдром Ш егрена, обнаруживаемая у 75%, мембранозная нефропатия. Мо
гут быть системные проявления: склеродактилия, дерматомиозит, аутоиммун
ный тиреоидит, гиперпаратиреоидия, барабанные палочки, периферическая поли- 
нейропатия, почечный канальцевый ацидоз и гипофункция ПЖ.

Прогрессирование ПБЦ зависит от степени холестаза. Отсутствует парал
лелизм между выраженностью клинических проявлений и быстротой прогрес
сирования цирроза. Тяжесть заболевания коррелирует с уровнем гипербилиру- 
бинемии и выраженностью портальной гипертензии. Средняя продолжитель
ность жизни больных с момента диагностирования портальной гипертензии
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составляет 5,5 лет. При медленно прогрессирующ ем ПБЦ могут развиться 
гепатоцеллюлярная гепатома, рак печени.

Диагностика. Л а б о р а т о р н ы е  д а н н ы е .  Выявляются характерные 
биохимические отклонения: значительное повышение активности Щ Ф, ГГТП, 
умеренное (в 3-5  раз) повышение активности трансаминаз (АлАТ, АсАТ), раз
личной степени выраженности повышение билирубина. У всех больных ПБЦ 
изменены показатели липидного спектра. На ранних стадиях ПБЦ обнаружено 
значительное повышение уровня общего холестерина, отмечена тенденция к 
увеличению фракций фосфолипидов, а также значительное повышение содер
жания ЛПВП и ЛПНП. В биоптатах больных ПБЦ на ранних стадиях общее 
количество фосфолипидов превышает нормальные величины в 1,5 раза, что 
связано с увеличением содержания лецитина в клеточных мембранах. При ис
следовании гуморального иммунитета у больных ПБЦ в подавляющем боль
шинстве случаев характерно значительное повышение уровня IgM  (содержа
ние его достигает в среднем 6,27±0,66 г/л). Диагностически значимым также 
является обнаружение антимитохондриальных АТ М2. При активном течении 
ПБЦ часто выявляются антинуклеарные АТ (АНА) -  26%, антигладкомышеч- 
ные АТ (АГМА) -  21 %. Нередко определяются антифосфолипидные антитела, 
а также антитела к ретикулину и эндомизину. В клиническом анализе крови 
довольно часто отмечаются умеренная анемия, увеличение СОЭ.

Используют ч р е с к о ж н у ю  и э н д о с к о п и ч е с к у ю  р е т р о г р а д 
ну ю х о л а н г и о г р а ф и ю ,  выявляющую при ПБЦ обеднение рисунка и су
жение желчных протоков, нарушение прохождения контрастирующего вещества.

П у н к ц и о н н а я  б и о п с и я  п е ч е н и  имеет большое значение в диагности
ке ПБЦ, особенно на бессимптомной и ранних стадиях заболевания. На стадии 
цирроза печени морфологические изменения становятся менее специфичными. 
При 1-2 стадии ПБЦ в биоптатах выявляют различную степень повреждения 
желчных канальцев. Наиболее ранними изменениями следует считать дистро
фию клеток эпителия желчных протоков. Далее формируется картина деструк
тивного негнойного холангита, образование гранулем. Прогрессирование ПБЦ в 
значительной мере обусловлено выраженностью разрушения внутрипеченочных 
желчных протоков. При стадиях 2-3  в биоптате обнаруживают пролиферацию 
дуктул, перидуктулярный фиброз, склероз с образованием слепых септ. Для 4-й 
стадии ПБЦ характерна картина выраженного мелкоузлового цирроза, наряду с 
признаками, присущими более ранним проявлениям болезни.

Лечение. Целью проводимой патогенетической терапии является замед
ление прогрессирования заболевания, улучшение качества жизни больных ПБЦ 
и увеличение ее продолжительности. Длительный эффект различных лекар
ственных средств при ПБЦ пока не установлен.

Отдельную проблему представляет дефицит солей желчных кислот в про
свете кишечника. Диетические рекомендации включают адекватный приём 
белка и поддержание необходимой калорийности пищи. При наличии стеатореи 
приём нейтральных жиров, которые плохо переносятся, недостаточно всасыва
ются и ухудшают всасывание кальция, ограничивают до 40 г/сут. Дополни
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тельным источником жиров могут служить триглицериды со средней длиной 
цепи (ТСЦ) в виде эмульсии (например, молочного коктейля). ТСЦ перевари
ваются и всасываются в виде свободных жирных кислот даже при отсутствии 
жёлчных кислот в просвете кишечника. Значительное количество ТСЦ содер
жится в кокосовом масле для жарки и салатов. Необходим также дополнитель
ный приём кальция.

Наиболее эффективным признано применение урсодезоксихолевой кислоты 
(УДХК). УДХК -  третичная желчная кислота, образующаяся в гепатоцитах, 
является гидрофильной и нетоксичной. УДХК подавляет секрецию токсичных 
желчных кислот в желчь, всасывание их в подвздошной кишке и тем самым 
способствует их выведению из организма (антихолестатическое действие); 
вследствие своей гидрофильности, УДХК улучшает текучесть фосфолипидно- 
го бислоя мембраны гепатоцитов, восстанавливает структуру клеток и защи
щает их от повреждений (цитопротективное действие); снижает синтез имму- 
нокомпетентного IgM  (в меньшей степени IgG и IgA), на гепатоцитах и холан- 
гиоцитах уменьшается экспрессия антигенов гистосовместимости, что в свою 
очередь предотвращает активацию цитотоксических Т-лимфоцитов, а также 
уменьшает продукцию аутоантител и способствует снижению иммунопатоло
гических реакций; подавляет синтез холестерина в печени, уменьшая его сек
рецию в желчь и всасывание в кишечнике. Применение УДХК в дозе 13-15 мг 
на 1 кг массы тела в течение 3 мес и более приводит на ранних стадиях забо
левания к отчетливому клиническому улучшению и положительной динамике 
лабораторных параметров. Влияние данного препарата на гистологические из
менения также благоприятно. Применение УДХК улучшает качество жизни 
больных ПБЦ, что выражается в первую очередь снижением интенсивности 
кожного зуда.

Для противодействия иммунным нарушениям используют цитостатики: аза- 
тиоприн, имуран (1 мг/кг-сут), хлорамбуцил (0,5—4 мг/кг-сут), циклоспорин А 
(10 мг/кг-сут). Рекомендуется длительный прием препаратов -  2 -6  лет, эф
фект контролируют по результатам гепатобиопсии.

Назначение преднизолона в дозах 30-45 мг/сут рекомендуется многими, но 
эффективность его неубедительна. Исключение составляет сочетание ПБЦ с 
активным ХГ или «большими коллагенозами».

D -пеницилламин способствует элиминации избытка меди из печени и по
давляет иммунные реакции. Дозы -  по 150 мг 1-3 раза в неделю в течение 2- 
5 нед с возможным поддерживающим курсом.

Для борьбы с зудом используют: фенобарбитал (на ночь 80-120 мг); андро
генные стероиды (метилтестостерон -  10-15 мг/сут, метандростенолон); ульт
рафиолетовое облучение кожи по 9-12 мин в день; плазмаферез. Вводят парен
терально жирорастворимые витамины: К  -  10 мг п/к каждые 4 нед, D -  100000 
ЕД в/м каждые 4 нед, А  -  25000 ЕД внутрь ежедневно, препараты кальция до 1 г 
ежедневно.

Чаще других применяют холестирамин. При применении этой ионообмен
ной смолы у больных с частичной билиарной обструкцией зуд исчезает через
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4-5 сут. Предполагается, что холестирамин уменьшает зуд, связывая соли жел
чных кислот в просвете кишечника и удаляя их с калом, однако данный меха
низм действия является лишь предположительным, так как причина зуда при 
холестазе остается неясной. При приёме холестирамина в дозе 4 г (1 пакетик) 
до и после завтрака появление препарата в ДПК совпадает с сокращениями 
жёлчного пузыря. При необходимости возможно дальнейшее увеличение дозы 
(по 4 г перед обедом и ужином). Поддерживающая доза составляет обычно 
12 г/сут. Препарат может вызывать тошноту и отвращение к нему. Примене
ние препарата особенно эффективно для борьбы с зудом у больных с ПБЦ, 
ПСХ, атрезией и стриктурами желчных протоков. Отмечается снижение уров
ня желчных кислот и холестерина в сыворотке, уменьшение или исчезновение 
ксантом.

Холестирамин повышает содержание жира в кале даже у здоровых людей. 
Необходимо использовать препарат в минимальны х эфф ективны х дозах. 
Возможно развитие гипопротромбинемии вследствие ухудшения всасывания 
витамина К, что является показанием к его в/м введению. Холестирамин может 
связывать кальц ий , д р у ги е  ж и р о р аство р и м ы е ви там и н ы  и л ек ар ств а , 
участвующие в энтерогепатической  циркуляции, особенно дигитоксин . 
Холестирамин и другие препараты должны приниматься раздельно.

Антибиотик рифампицин способен повышать активность микросомальных 
ферментов печени, что может помочь в борьбе с зудом. Этот эффект объясня
ют нормализацией гидроксилирующей активности цитохрома Р-450. При не
сокрушимом зуде в последние годы стали длительно назначать урсодиол до 4 
лет в дозе 13-15 мг/кгсут. Одновременно снижается активность Щ Ф и ами- 
нотрансфераз.

Согласно «Стандартам диагностики и лечения...» [46]: 1 )урсодезоксихоло- 
вая кислота 750 мг в день постоянно; 2) холестирамин 4,0—12,0 г/сут с учетом 
выраженности кожного зуда.

Наиболее эффективным и перспективным способом лечения ПБЦ на 
поздних стадиях считается трансплантация печени, при которой выживаемость 
в течение 1 года составляет 60-70% .

4.3.2.2. «ВТОРИЧНЫЙ БИЛИАРНЫЙ ЦИРРОЗ» 
(ПЕРВИЧНЫЙ СКЛЕРОЗИРУЮЩИЙ ХОЛАНГИТ)

Мы настолько сж ились с этим заболеванием, что отказаться от него 
требует определенных усилий. В «главном» американском руководстве -  
прообразе «стандартов» Lawrence Tierney и Stephen M cPhee «Current M edical 
Diagnosis and Treatment» 2002 года [77] -  этого заболевания нет. В капиталь
нейшем труде Sh.Sherlock 1997 года также ВБЦ не упоминается.

Пора и нам перейти к современной номенклатуре и в дальнейшем будем 
говорить о первичном склерозирующем холангите (ПСХ).
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Этиология П С Х  неизвестна. В се участки билиарного дерева могут вовлекаться в 
хронический воспалительный процесс с развитием фиброза, приводящего к облитерации 
желчных путей и, в итоге, -  к билиарному циррозу. Заболевание может ограничиваться 
внутри- или внепеченочными желчными протоками. Со временем междольковые, сеп- 
тальные и сегментарные желчные протоки замещаются фиброзными тяжами. Воспале
ние мельчайших протоков портальных трактов называют перихолангитом либо ПСХ мел
ких протоков. Почти у 70% больных ПСХ имеется сопутствующ ий НЯК; очень редко -  
регионарный илеит. ПСХ и НЯК в редких случаях могут быть семейными. Более чувстви
тельны к ним лица с гаплотипами А1, В8, DR3, DR4 и DRW5 системы HLA. При гепатитеу 
лиц с гаплотипом D R 4 заболевание, по-видимому, прогрессирует быстрее.

Патогенез. Имеются признаки нарушения иммунной регуляции. Циркулирующие 
АТ к компонентам тканей не выявляются или выявляются в низком титре. По крайней мере 
в 2/3 случаев обнаруживаются перинуклеарные антинейтрофильные цитоплазматичес
кие АТ. Вероятно, эти АТ не участвуют в формировании патологического процесса, а 
являются эпифеноменом. Кроме того, в сыворотке выявляются аутоантитела к перекрест
но реагирующ ему пептиду, вырабатываемому эпителием толстой кишки и желчных пу
тей. ПСХ может сочетаться с другими аутоиммунными заболеваниями, в том числе с 
тиреоидитом и С Д I типа.

И меет место развитие холестаза, перилобулярного ф иброза и цирроза. Для более 
крупных желчных ходов характерна гипертензия. В портальных трактах, внутридолько- 
вой строме формируется вторичный холангиогепатит. Для ПСХ характерно расширение 
извилистых желчных протоков, утолщение их стенок, периваскулярное воспаление. Зна
чительное повышение давления в протоках приводит к развитию некротических измене
ний в печеночной клетке. При этом избыток билирубина оказывает тяжелое токсическое 
действие. При ПСХ некрозы более распространенные и тяжелые в сравнении с ПБЦ. 
Описываются желчные инфаркты печени.

При полной обтурации желчных протоков цирроз может не успеть сформироваться. 
Развивается ОПечН, приводящая больных к гибели. Поэтому обтурация, хотя и является 
условием  возникновения цирроза, должна быть неполной. Сущ ествует определенный 
критический уровень повышения давления в желчных протоках и их блокады.

М орфологические изменения. Расш ирение желчных ходов (гидрогепатоз), 
периферический холестаз, скопление желчного пигмента в зоне субмассивного некроза 
гепатоцитов. Регенерация чаще умеренная, однако фиброз по времени возникновения и 
массивности опереж ает таковой при ПБЦ. Возможна картина бактериального воспале
ния.

К л и н и ч еск и е п р оявлен и я . М уж чины  болею т в 2 раза чаще, чем 
женщины. Заболевание обычно развивается в возрасте 25^15 лет, но возможно 
даже у детей 2 лет, обычно в сочетании с хроническим НЯК.

Чаще начало заболевания бессимптомное. Первым проявлением, особенно 
при скрининговом обследовании больных с НЯК, оказывается повышение ак
тивности Щ Ф сыворотки. Тем не менее, ПСХ может выявляться холангиогра- 
фически даже при нормальной активности ЩФ. Заболевание может дебюти
ровать повышением активности сывороточных трансаминаз. Именно на осно
вании этих признаков ПСХ может быть случайно выявлен у доноров при сдаче 
крови. Даже при бессимптомном течении заболевание может прогрессировать
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с развитием цирроза печени и портальной гипертензии, обычно пресинусоидаль- 
ной, без признаков холангита или холестаза. Такие больные могут много лет 
лечиться от «криптогенного» цирроза.

Обычно в начале ПСХ наблюдаются уменьш ение массы тела, утомляе
мость, зуд, боль в правом верхнем квадранте живота, преходящая желтуха. 
Наличие этих симптомов свидетельствует о далеко заш едшем процессе. Л и
хорадка нехарактерна, если только вследствие операций на желчных путях 
или эндоскопического обследования не разовьется восходящий холангит. Тем 
не менее, иногда заболевание начинается с лихорадки, озноба, боли в правом 
верхнем квадранте живота, зуда и желтухи, напоминая острый бактериаль
ный холангит. П осев крови редко дает положительные результаты, антибио
тики неэффективны.

Осложнения, связанные с ПСХ: печеночные абсцессы, пилефлебиты. Пор
тальная гипертензия возникает довольно поздно, поэтому кровотечения разви
ваются сравнительно редко.

Диагностика. Отличить ПСХ от ПБЦ позволяют результаты холангиогра- 
фии и отсутствие антимитохондриальных АТ. Начало ПСХ может напоминать 
хронический гепатит, особенно у детей, или криптогенный цирроз. Ключом к 
диагнозу оказывается повышение активности ЩФ; диагноз верифицируют с 
помощью холангиографии.

При наличии в анамнезе операции на желчных путях или выявлении ж елч
ных камней следует исключать вторичный склерозирующий холангит, развива
ющийся вследствие послеоперационных стриктур желчных протоков или холе- 
дохолитиаза.

При исследовании сыворотки крови выявляются признаки холестаза с по
вышением активности Щ Ф в 3 раза выше нормы. Уровень билирубина значи
тельно колеблется и в редких случаях превышает 10 мг% (170 мкмоль/л). Как 
у всех больных с холестазом, увеличивается содержание меди в сыворотке 
крови и церулоплазмина, а также меди в печени. Уровни у-глобулинов и IgM 
повышаются в 40-50%  случаев.

В сыворотке могут выявляться низкие титры АТ к гладкой мускулатуре и 
антинуклеарных АТ, но антимитохондриальные АТ отсутствуют.

Изредка наблюдается эозинофилия.
Э н д о с к о п и ч е с к а я  р е т р о г р а д н а я  х о л а н г и о п а н к р е а т и -  

к о г р а ф и я  (ЭРХПГ) -  метод выбора, хотя с успехом может быть использо
вана чреспеченочная холангиография. Диагностическим критерием считается 
выявление участков неравномерного сужения и расширения (четкообразность) 
внутри и внепеченочных желчных путей.

Стриктуры имеют небольшую длину (0,5-2 см), вызывают перегиб прото
ков и чередуются с неизменёнными или слегка расширенными участками жел
чных протоков. По ходу общего желчного протока могут обнаруживаться вы
пячивания, напоминающие дивертикулы.

При холангиографии поражение может ограничиваться только внутрипече- 
ночными, только внепеченочными протоками или даже только одним печеноч
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ным протоком. При поражении мелких протоков на холангиограммах измене
ния отсутствуют.

У З И  выявляет утолщение стенок желчных протоков, при КТ -  минималь
но расширенные участки на протяжении желчных протоков; аналогичная карти
на наблюдается при редко встречающейся диффузной холангиокарциноме.

При наличии в анамнезе операции на желчных путях или выявлении желч
ных камней следует исключать вторичный склерозирующий холангит, развива
ющийся вследствие послеоперационных стриктур желчных протоков или холе- 
дохолитиаза.

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  При перфузионном исследовании жел
чных протоков печени, удаленной во время трансплантации, выявляют тубу
лярное и мешотчатое расширение внутрипеченочных протоков, их трансфор
мацию в фиброзные тяжи вплоть до полного исчезновения.

Гистологически портальные зоны инфильтрированы мелкими и крупными 
лимфоцитами, нейтрофилами, иногда макрофагами и эозинофилами. Вокруг 
междольковых желчных канальцев выявляют перидуктулярное воспаление, в 
некоторых случаях сопровождающееся десквамацией эпителия. Внутри долек 
может отмечаться воспалительная инфильтрация, клетки Купфера набухшие и 
выступают в просвет синусоидов. Холестаз заметен лишь при выраженной 
желтухе. Со временем в портальных трактах развивается фиброз, вызываю
щий образование вокруг мелких протоков пучков соединительной ткани в виде 
луковичной шелухи. Остатки желчных протоков удаётся выявить только в виде 
фиброзных колец. Портальные зоны приобретают звездчатый вид.

Гистологические изменения неспецифичны, но уменьшенное количество 
желчных протоков, пролиферация канальцев и значительные отложения меди 
наряду со ступенчатыми некрозами позволяет заподозрить ПСХ и служат ос
нованием для проведения холангиграфии.

В общем желчном протоке возможны фиброз и воспаление, не имеющие 
диагностического значения.

Течение. П родолжительность жизни при ПСХ с момента постановки диагноза 
составила в среднем  11,9 года. При наблюдении за больными с бессимптомным течени
ем заболевания в течение 6 лет выявлено его прогрессирование у 70% из них, у  трети -  с 
развитием печеночной недостаточности.

Хотя некоторые больные могут чувствовать себя удовлетворительно, у  большинства 
прогрессирую т холестатическая желтуха и поражение печени, наиболее ярко проявляю
щ ееся кровотечением из варикозно расширенных вен пищ евода, печеночной недоста
точностью и холангиокарциномой.

Прогноз при поражении внепеченочных желчных протоков хуже, чем при 
поражении только внутрипеченочных.

Лечение. Специфического лечения ПСХ не существует. При желтухе ре
комендуются мероприятия, проводимые при хроническом холестазе и зуде (см. 
«лечение ПБЦ»). Особенно важна заместительная терапия жирорастворимы
ми витаминами. Целесообразность систематической кортикостероидной тера
пии не доказана. Прием урсодезоксихолевой кислоты улучшает биохимичес
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кие показатели и уменьшает активность заболевания по данным биопсии пече
ни.

Пероральная пульс-терапия метотрексатом или колхицином неэффективна. 
Учитывая вариабельность течения и длительные бессимптомные периоды, эф
фективность лечения клинически оценивать трудно. Холангит следует лечить 
антибиотиками широкого спектра действия.

Антигистаминные препараты используются только благодаря их седатив
ному действию. Фенобарбитал может уменьшить зуд у больных, резистент
ных к другим видам лечения.

Зуд у больных с билиарной обструкцией исчезает или значительно умень
шается после наружного или внутреннего дренирования желчных путей.

Эндоскопическое лечение позволяет расширять стриктуры крупных прото
ков и удалять мелкие пигментные камни или сгустки желчи. Возможна установ
ка стентов и назобилиарных катетеров. При этом показатели функции печени 
улучшаются, а результаты холангиографии вариабельны. Смертность невелика.

Оперативное лечение, например, резекция внепеченочных желчных прото
ков и их реконструкция с использованием чреспеченочных стентов, нежела
тельно из-за высокого риска развития холангита.

После трансплантации печени у взрослых 3-летняя выживаемость состави
ла 85%. В желчных протоках пересаженной печени у больных с ПСХ стрикту
ры в ней развиваются чаще, чем у больных с другими заболеваниями после 
трансплантации. Причинами этого могут быть ишемия, реакция отторжения и 
инфекция в области анастомозов желчных путей. Возможны рецидивы заболе
вания пересаженной печени.

4.4. «РЕДКИЕ» СИНДРОМЫ И БОЛЕЗНИ ПЕЧЕНИ
4.4.1. ГЕМОХРОМАТОЗ

Гемохроматоз -  наследственное по аутосомно-рецессивному типу заболе
вание. Связано с т.н. миссенс-мутациями (мутациями, вызывающими измене
ние смысла кодона и приводящими к остановке биосинтеза белка) C282Y/C282Y 
гена HFE, атипичного большого гена гистосовместимости класса I. Описана 
большая семья с аутосомно-доминантным гемохроматозом, не связанным с HFE и ха
рактеризующимся ранним накоплением железа в клетках ретикуло-эндотелиальной сис
темы. Посредством анализа родословной было установлено, что заболевание локализу
ется в 2q32. Изменен ген, кодирующий ферропортин (SLC11 АЗ) -  протеин, осуществля
ющий трансмембранный экспорт железа. Показано, что феномен нагрузки железом 
при аутосомно-доминантном гемохроматозе связан с неконсервативной миссенс-мута- 
цией в гене ферропортина.

Распространенность гемохроматоза составила у 0,34% среди женщин и 0,68% у муж
чин. Распространенность мутации C282Y/C282Y составила также 0,68%.

Формирование заболевания обусловлено избыточным накоплением железа в орга
низме, что характеризуется поражением печени, ПЖ, сердца, кожи, суставов и других



400 Заболевания печени и желчевыводящих путей

органов. Болезнь прогрессирует из-за токсичности гидроксильных радикалов железа, ко
торые активно участвую т в перекисном окислении липидов, повреждают белки и даже 
Д Н К

В отличие от других генетических болезней, гемохроматоз может быть потенциаль
но предотвратимым при своевременном выведении избытка ж елеза из тканевых депо.

Этиология. Главенствующая роль генетических расстройств доказана. Верифици
рован ген, регулирующий накопление железа в организме. Ф ранцузские ученые обнару
жили гормон, который управляет всасыванием железа в слизистой оболочке тонкого ки
шечника. Малая активность этого гормона и служит причиной гемохроматоза, обуслов
ленного чрезмерным всасыванием железа клетками кишечника (сообщ ение в интернете, 
2002).

Патогенез. В основе лежит расстройство регуляции механизмов всасывания желе
за, в результате чего происходит его избыточное накопление в органах, что, в свою оче
редь, приводит к их реактивному поражению. Допускается возможность нарушения вса
сывания железа с изменением синтеза трансферрина и транспорта железа, с генетически 
обусловленным изменением белковой молекулы и увеличением биосинтеза ферритина. 
Характерной реакцией на избыточное отложение железа является разрастание соедини
тельной ткани, т.е. фиброз.

Клинические проявления. Основные клинические синдромы: портальный 
цирроз печени, пигментация кожи, С Д II типа и гиперсидеремия. Отложение же
леза при этом имеет место не только в печени, но и в сердце, в ПЖ, в слюнных 
железах, в коре надпочечников, в почках, в легких и в слизистой оболочке ЖКТ. 
Отложение пигмента в значительной степени определяет внешние проявления 
заболевания. Наиболее демонстративно поражение кожи, у 25% больных это пер
вый симптом болезни. Кожа бледно-серого цвета, позже она темнеет, приобре
тает бурый оттенок, становится сухой, лоснящейся. По мере прогрессирования 
заболевания цвет кожи в значительной мере изменяется и определяется отложе
нием меланина в сочетании с гемосидерином. Складки кожи и ладони лишены 
пигментации. Второй, очень важный синдром -  поражение печени. Печень уп
лотняется, увеличивается. В большинстве случаев вырисовывается клиничес
кая картина цирроза. Селезенка увеличивается преимущественно при циррозах, 
особенно в случаях формирования портальной гипертензии.

Поражение ПЖ  наблюдается у 80% больных. Поражается, главным обра
зом, инкреторный аппарат -  островки Лангерганса. Обычно развивающийся 
СД компенсируют инсулином, хотя возможны и инсулинорезистентные формы. 
В патогенезе СД при гемохроматозе важную роль играет сочетанное пораже
ние гипофиза и надпочечников.

Поражение сердца возникает на более поздних этапах формирования гемох
роматоза. У 15-17%  больных развиваются вторичные дистрофические и скле
ротические изменения, что ведет к нарушению сократительной функции, дилата- 
ции и гипертрофии миокарда. Возможны расстройства ритма, на ЭКГ -  сниже
ние общего вольтажа, уменьшение и даже появление отрицательных зубцов Т.

Имеет место синдром гипогенитализма. Его частота у больных гемохро- 
матозом достигает 50%. Он проявляется импотенцией, выпадением волос, ат
рофией яичек.
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Осложнения. Нарушения ритма, расстройства сердечной деятельности, 
возможно развитие некоронарогенных ИМ, СН. Сравнительно редко развива
ются диабетическая и печеночная комы. Больные обычно погибают от крово
течений из расширенных вен пищевода.

Диагностика. Мужчины болеют в 20 раз чаще женщин. Высокий уровень 
железа в крови в сочетании с характерной гиперпигментацией и названными кли
ническими признаками является критерием диагностики. Уровень железа в сы
воротке повышается примерно до 220 мкг% при норме 125 мкг%. Трансферрин 
сыворотки насыщен приблизительно на 90%, в то время как в норме -  только на 
30%.

Ферритин -  основной клеточный белок, накапливающий железо. В норме фер- 
ритин, выявляемый в сыворотке крови, содержит небольшое количество железа, 
и функция, которую он выполняет, неизвестна. Его концентрация пропорциональ
на запасам железа в организме. Нормальные значения исключают избыточное 
накопление железа. Этот показатель можно использовать для контроля за эф
фективностью лечения. При выраженном некрозе гепатоцитов уровень феррити- 
на в сыворотке повышается за счет высвобождения его из клеток печени.

Может уменьшаться выделение 17-КС с мочой, но это нельзя назвать па- 
тогномоничным симптомом. Наиболее достоверны гепатобиопсия с опреде
лением концентрации железа в печени, МРТ.

Возможно выявление ряда неспецифических изменений: атрофия кожи, кар
тина портального цирроза печени, накопление железа в костном мозге (при стер
нальной пункции в мазке находят свободное железо). В редких случаях с пре
имущественным поражением сердца диагноз гемохроматоза поставить без 
биопсии миокарда очень трудно.

В и з у а л и з а ц и о н н ы е  м е т о д ы  и с с л е д о в а н и я .  При однофотон
ной эмиссионной компьютерной томографии (КТ) степень ослабления сигнала 
печенью коррелирует с уровнем ферритина в сыворотке, но этот метод иссле
дования не позволяет выявить перегрузку печени железом в тех случаях, когда 
его содержание менее, чем в 5 раз превышает норму. Точность определения 
значительно увеличивается при КТ с использованием двух уровней энергии.

Железо, которое является естественным парамагнитным контрастным ве
ществом, можно определять методом МРТ. При перегрузке железом значи
тельно уменьшается время релаксации при исследовании в Т2-режиме. Хотя с 
помощью КТ и М РТ можно выявить значительную перегрузку железом, они, 
тем не менее, не позволяют точно определить его концентрацию в печени.

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  Пункционная биопсия печени яв
ляется лучшим методом подтверждения диагноза. Она также позволяет опре
делить выраженность фиброза или циррроза печени и степень накопления же
леза. Количество железа в биоптате коррелирует с общим запасом железа в 
организме. В печени чаще всего обнаруживается морфологическая картина 
портального цирроза, на фоне которого в гепатоцитах выявляются крупные гра
нулы желтовато-коричневого пигмента. Часть гранул содержит гемосидерин.
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Гранулы пигмента накапливаются также в клетках Купфера, в синусоидах. 
В соединительной ткани много макрофагов.

При плотной фиброзированной печени бывает трудно произвести пункцион- 
ную биопсию, но если биоптат удается получить, в нем можно выявить харак
терный пигментный цирроз.

Срезы печени окрашивают реактивом Перлса. Степень накопления железа 
оценивают визуально (от 0 до 4+) в зависимости от процента окрашенных па
ренхиматозных клеток (0-100% ). Количество железа определяют также хими
ческими методами. Если нет свежего препарата, можно исследовать ткань, 
залитую в парафиновый блок. Зная содержание железа (в микрограммах или 
микромолях на 1 г  сухой массы), вычисляют печеночный индекс железа (со
держание железа в микромолях на 1 г сухой массы, деленное на возраст годах). 
У больных с гемохроматозом содержание железа в печени зависит от возрас
та. Показано, что печеночный индекс железа позволяет дифференцировать го
мозигот (индекс выше 1,9) от гетерозигот (индекс ниже 1,5) и больных с алко
гольным заболеванием печени.

Л ечение. Рекомендуется диета с достаточным или даже с избыточным 
содержанием белка. Ж елезо можно удалять с помощью кровопусканий; при 
этом из тканевых запасов удаляется 130 мг в сутки. Регенерация крови про
исходит чрезвычайно быстро, синтез гемоглобина ускоряется в 6-7 раз по 
сравнению с нормой. Необходимо удалять большие объемы крови, поскольку 
с 500 мл крови выводится только 250 мг железа, а в тканях содержится в 200 
раз больше. В зависимости от исходных запасов требуется удалить от 7 до 45 
г железа. Кровопускания по 500 мл производят 1 раз в неделю, а при согласии 
больного -  2 раза в неделю до тех пор, пока уровни железа и ферритина сыво
ротки, а также степень насыщения трансферрина железом не снизятся до ниж
ней границы нормы. Средняя продолжительность жизни больных, которых ле
чили кровопусканиями, оказалась значительно больше, чем у больных, кото
рым кровопускания не производили. Кровопускания способствуют улучшению 
самочувствия и увеличению  массы тела. Уменьшаются пигментация и гепа- 
тоспленомегалия. Улучшаются биохимические показатели функции печени. 
У некоторых больных облегчается лечение СД. Течение артропатии не изме
няется. М ожет уменьш иться выраженность СН.

Из лекарственных препаратов показан десферрал (десферроксамил) -  в/м 
или в/в капельно ежедневно по 10 мл 10% раствора. Для удаления железа из 
организма могут быть также использованы плазмаферез и гемосорбция.

Скорость накопления железа колеблется от 1,4 до 4,8 мг/сут, поэтому пос
ле нормализации уровня железа для предотвращения его накопления необхо
димо каждые 3 мес производить крововопускание с удалением 500 мл крови 
(до H t менее 0,5 и общей железосвязываю щ ей способности сыворотки крови 
менее 50 ммоль/л). Д иету с низким содержанием железа подобрать невоз
можно. Атрофию  гонад можно лечить заместительным в/м введением препа
ратов тестостерона пролонгированного действия. Инъекции человеческого хо
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рионического гонадотропина позволяет увеличить объём яичек и количество 
спермы.

Для лечения СД, помимо диеты, при необходимости назначают инсулин. У 
некоторых больных СД не поддается коррекции.

Выживаемость после трансплантации печени при наследственном гемох- 
роматозе ниже, чем при других заболеваниях (53% против 81% через 25 мес). 
Более низкая выживаемость связана с осложнением со стороны сердца и сеп
сисом, что подчеркивает значение ранней диагностики и лечения.

4.4.2. БОЛЕЗНЬ ВИЛЬСОНА-КОНОВАЛОВА
(гепатолентикулярная дегенерация)

Болезнь Вильсона-Коновалова -  цирроз накопления. В основе заболевания 
лежит нарушение обмена меди, связанное с врожденным дефектом.

Этиология и патогенез. Заболевание наследуется по аутосомно-рецессив- 
ному типу. Ген болезни расположен на длинном плече хромосомы 13, он клонирован 
и изучен. Ген кодирует переносящую медь-АТФазу, с которой связывается 6 атомов 
меди. К настоящему времени выявлено более 25 различных мутаций гена. Мутации на 
каждой из хромосом различны, что затрудняет установление соответствия между фе
нотипом и генотипом. Существенно, что у гетерозиготных носителей заболевание не 
развивается.

Нормальная концентрация меди в плазме крови составляет 100-120 мкг%, причем 
93% этого количества находится в виде церулоплазмина и только 7% связано с сыворо
точными альбуминами. Медь в церулоплазмине связана прочно. Этот процесс осуще
ствляется в печени. Церулоплазмин является $2-глобулином, и каждая его молекула 
содержит 8 атомов меди. Радиоизотопными методами установлено, что при гепато- 
лентикулярной недостаточности нарушение связано с генетическим дефектом синтеза 
церулоплазмина, из-за чего содержание его резко снижено. При этом медь не может 
быть стабильно связана и откладывается в тканях. В некоторых случаях содержание 
церулоплазмина остается нормальным, но меняется его структура (изменяется отно
шение фракций). Особенно тропна медь при синдроме Вильсона-Коновалова к пече
ни, ядрам мозга, почкам, эндокринным железам, роговице. При этом медь начинает 
действовать как токсический агент, вызывая типичные дегенеративные изменения в 
этих органах.

Клиническая картина характеризуется разнообразием, что обусловлено 
повреждающим действием меди на многие ткани. Преимущественное пора
жение того или иного органа зависит от возраста. У детей это в основном пе
чень (печеночные формы). В дальнейшем начинают превалировать невроло
гическая симптоматика и нарушения психики (нейропсихические формы).

Если заболевание проявляется после 20 лет, то у больного обычно отмеча
ется неврологическая симптоматика. Возможно сочетание симптомов обеих 
форм. У большинства больных в возрасте от 5 до 30 лет уже выражены клини
ческие проявления заболевания и диагноз установлен.
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Кольцо Кайзера-Флейшера представляет собой зеленовато-коричневое кольцо 
по периферии роговицы. Вначале оно появляется на верхнем полюсе. Для выяв
ления кольца Кайзера-Флейшера больной, как правило, должен быть осмотрен 
окулистом с помощью щелевой лампы. Оно выявляется у больных, имеющих 
неврологические симптомы, и может отсутствовать у молодых больных с ост
рым началом заболевания.

Течение. Различают острую  и хроническую  формы. Острая форма характерна для 
раннего возраста, развивается молниеносно и кончается летально, несмотря на лечение. 
Чащ е встречается хроническая форма с медленным течением и постепенным развитием 
симптоматики. Раньше всего появляется экстрапирамидальная мышечная ригидность 
ниж них конечностей (наруш ение походки и устойчивости). П остепенно формируется 
картина паркинсонизма, затем изменяется психика (параноидальные реакции, истерия). 
Иногда на первый план выступает печеночная недостаточность: увеличение печени, кар
тина напоминает цирроз или хронический активный гепатит.

Диагностика. Ведущим признаком является гипокупремия ниже 10 мкг%, 
уровень меди держится на нижней границе нормы, много меди выделяется с 
мочой -  свыше 100 мкг/сут. Может быть положительная тимоловая проба. Важ
ным симптомом является кольцо Кайзера-Флейшера. Уровни церулоплазмина и 
меди в сыворотке обычно снижены.

КТ черепа, выполненная еще до появления неврологических симптомов, 
может выявить увеличение желудочков, а также другие изменения. МРТ обла
дает большей чувствительностью. Она может выявить расширение III желу
дочка, очаги поражения в таламусе, скорлупе и бледном шаре. Эти поражения 
обычно соответствуют клиническим проявлениям заболевания.

Генетические исследования (по Ш .Ш ерлок). Братья и сестры больного дол
жны быть обследованы. О гомозиготности свидетельствуют гепатомегалия, 
спленомегалия, сосудистые звёздочки, небольш ое повыш ение активности 
трансаминаз в сыворотке. Кольцо Кайзера-Флейшера выявляется не всегда. 
Уровень церулоплазмина в сыворотке обычно снижен до 0,20 г/л и менее. Био
псия печени с определением содержания меди позволяет подтвердить диагноз.

Отличить гомозигот от гетерозигот легко, хотя иногда могут возникнуть труд
ности. В таких случаях проводят анализ гаплотипов больного и его братьев и 
сестёр. Гомозигот лечат пеницилламином, даже если заболевание протекает бес
симптомно. Гетерозиготам лечение не требуется. При наблюдении за 39 клини
чески здоровыми гомозиготами, получающими лечение, появления симптомов 
не отмечено, в то же время у нелеченых гомозигот развилась болезнь Вильсона 
и часть из них умерли.

Использование ДНК-маркеров позволяет с высокой точностью установить 
диагноз болезни Вильсона. Однако генетическое исследование имеет значи
тельные ограничения, в числе которых высокая стоимость методики и значи
тельная вариабельность мутаций гена болезни Вильсона. В настоящее время 
это исследование проводится у детей, чьи близкие родственники страдают за
болеванием, и когда стандартные тесты не дают однозначного ответа, под
тверждающ его или отрицающего диагноз болезни Вильсона.
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П а т о м о р ф о л о г и я  п е ч е н и .  Закономерно выявляется баллонная дист
рофия, многоядерность гепатоцитов, скопления гликогена и гликогеновая вакуо
лизация ядер. Характерна жировая инфильтрация гепатоцитов. Клетки Купфера 
обычно увеличены в размерах. У некоторых больных эти изменения особенно 
ярко выражены; выявляются тельца Мэллори, что напоминает морфологичес
кую картину острого алкогольного гепатита. У части больных наблюдаются из
менения в печени, свойственные ХГ. Гистологические изменения в печени при 
болезни Вильсона не являются диагностическими, однако выявление описанных 
выше изменений у молодых больных с циррозом печени позволяет заподозрить 
это заболевание.

Метод выявления меди окрашиванием рубеановой кислотой или родамином 
ненадежен, поскольку медь распределяется неравномерно и в узлах регенерации 
отсутствует. Накопление меди обычно происходит в перипортальных гепатоцитах 
и сопровождается появлением атипичных отложений липофусцина. Возможно 
определение содержания меди в печени. Нормальное содержание меди в ткани 
печени 15-55 мкг на 1 г сухого вещества ткани печени. У пациентов с болезнью 
Вильсона эти значения увеличены и колеблются от 250 до 3000 мкг/г.

Э л е к т р о н н а я  м и к р о с к о п и я .  Даже при бессимптомном течении за
болевания выявляют аутофагические вакуоли и крупные измененные митохон
дрии. Жировая инфильтрация может быть связана с повреждением митохонд
рий. Можно видеть инфильтрацию межклеточного пространства волокнами кол
лагена, а также светлые и тёмные клетки печени.

Дифференциальную диагностику проводят с острым и хроническим ге
патитом, при котором уровень церулоплазмина может быть снижен из-за нару
шения его синтеза в печени. Недоедание также способствует снижению уров
ня церулоплазмина. При приеме эстрогенов, пероральных контрацептивов, при 
обструкции желчных путей, при беременности уровень церулоплазмина может 
повышаться. Суточная экскреция меди при болезни Вильсона повышена. Во 
избежание искажения результатов анализа рекомендуется собирать мочу в 
специальные бутылки с широким горлом с пакетами-вкладышами одноразово
го пользования, не содержащими медь. При наличии противопоказаний к био
псии печени при нормальном уровне церулоплазмина в сыворотке заболевание 
можно диагностировать по степени включения в церулоплазмин перорально 
принимаемой радиоактивной меди.

Лечение. Требуется диета с исключением продуктов, содержащих большее 
количество меди (шоколад, какао, горох, печень, ржаной хлеб).

Лекарственная терапия проводится на протяжении всей жизни с момента ус
тановления диагноза или обнаружения гомозиготного носительства дефектного 
гена и является залогом увеличения выживаемости. Необоснованное прекраще
ние лечения может привести к необратимым изменениям и летальному исходу.

Препарат выбора -  D-пеницилламин. До сих пор он остается средством вы
бора и «золотым стандартом» в лечении болезни Вильсона. М еханизмы дей
ствия D-пеницилламина: образование хелатных комплексов с медью, которые 
выделяются с мочой, и перевод внутриклеточной меди в неактивное состояние.
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Препарат рекомендуется принимать натощак (за 30 мин до еды), так как пища 
уменьшает его абсорбцию. Учитывая, что D-пеницилламин дает антипиридок- 
синовый эффект, к терапии необходимо добавлять пиридоксин в дозе 25 мг/л 
внутрь.

Схема лечения: первый этап -  начальная фаза лечения. Начальная доза D- 
пеницилламина составляет 250-500 мг/сут, ее делят на 4 приема. Затем дозу 
постепенно увеличиваю т до 1-2 г/сут (каждые 7 дней на 250 мг), пока экскре
ция меди с мочой не повысится до 2000-5000 мкг/сут. После достижения кли
нического улучшения, которое наступает через несколько месяцев от начала 
лечения, и снижения экскреции меди с мочой переходят на поддерживающую 
терапию. В течение двух первых месяцев лечения клинический анализ крови 
(количество форменных элементов) и мочи (величина протеинурии) проводят 
каждые 2 нед, в течение следующих 6 мес -  ежемесячно.

Второй этап -  поддерживающая терапия. Поддерживающие дозы состав
ляют 0,75-1,25 г/сут. Экскреция меди с мочой уменьшается до 500-1000 мкг/ 
сут. Ежегодно проводится исследование колец Кайзера-Флейшера в щелевой 
лампе. При адекватном лечении происходит уменьшение и полное исчезнове
ние симптома у 80% больных через 3 -5  лет после начала лечения.

Побочные эффекты при лечении D-пеницилламином делятся на ранние, яв
ляющиеся в начальной фазе лечения, и поздние, развивающиеся во время под
держивающей терапии.

Ранние побочные эффекты. В течение первого месяца терапии у 20% боль
ных наблюдается появление или ухудшение неврологической симптоматики. 
Это связано с мобилизацией меди из печени, повышением ее концентрации в 
ЦНС. В этой ситуации необходимо снизить дозу до 250 мг/сут и постепенно 
повышать ее до увеличения экскреции меди с мочой. Если неврологическая 
симптоматика продолжает ухудшаться, то D-пеницилламин заменяют другим 
медьхелатирующим препаратом (см. ниже). Ухудшение неврологической сим
птоматики в первые месяцы лечения необходимо дифференцировать с прогрес
сированием самого заболевания при применении низких доз D-пеницилламина.

В течение первого месяца лечения у 20% больных развиваются реакции 
гиперчувствительности -  лихорадка, кожный зуд, сыпь и -  редко -  лимфадено- 
патия. Эти симптомы проходят после временной отмены препарата. Терапию 
D-пеницилламином возобновляют в дозе 250 мг/сут в комбинации с преднизо- 
лоном в дозе 20-30  мг/сут. В течение месяца дозу D-пеницилламина увеличи
вают, постепенно отменяя преднизолон.

Поздние побочные эффекты. Развиваются у 5-7%  пациентов и обычно 
манифестируют после года лечения. Наиболее частыми из них являются кожные 
изменения: пеницилламиновая дерматопатия, пемфигус, acantosis nigricans, elasto- 
sis perforans serpinginosa, lichen planus. У 3-5%  больных развиваются синдромы, 
сходные с аутоиммунными заболеваниями: синдромом Гудпасчера, системной 
красной волчанкой, миастенией. При развитии этих осложнений, а также при 
появлении значительной протеинурии (более 1 г/сут) D-пеницилламин отменяют 
и назначают триентин.



«Редкие» синдромы и болезни печени 407

Триентин. Используется с 1969 г. как альтернативный медьхелатирующий агент 
у пациентов, интолерантных к D-пеницилламину. При переходе на триентин боль
шинство побочных эффектов D-пеницилламина исчезает. Дозы триентина состав
ляют 1-2 г в день, разделенных на 3 приема. Препарат принимают натощак. 
Наиболее тяжелым побочным эффектом является сидеробластная анемия.

Цинк. Использование цинка при болезни Вильсона основано на его способ
ности увеличивать синтез медьсвязывающих белков в эпителии тонкой кишки 
и в гепатоцитах. Это препятствует абсорбции меди из Ж КТ и обеспечивает 
перевод меди в нетоксичное состояние. Ежедневные дозы сульфата или ацета
та цинка составляют 150 мг в день, разделенных на два-три  приема. Препарат 
назначают между приемами пищи. Цинк относительно безопасен, из побочных 
эффектов наиболее частыми являются расстройства со стороны ЖКТ и голов
ная боль. Целесообразно использование цинка у асимптомных больных на ран
них стадиях заболевания и в качестве поддерживающей терапии у пациентов, 
которым предварительно проводилась терапия медьхелатирующими препара
тами. Одновременное назначение хелаторов меди и препаратов цинка не реко
мендуется.

Тетратиомолибдат. Механизмами действия этого препарата являются: обра
зование комплексов с медью в ЖКТ и сыворотке крови, что препятствует соот
ветственно ее абсорбции и проникновению в ткани. Рассматривается как потен
циально более эффективный хелатор меди, чем D-пеницилламин и триентин. 
В настоящее время имеются только ограниченные данные о клиническом ис
пользовании этого препарата. Суточная доза составляет 120-200 мг. В качестве 
побочных эффектов описано угнетение костномозгового кроветворения.

Лечение хелаторами меди во время беременности не должно прекращать
ся. Рекомендуемые дозы D-пеницилламина, составляющие 0,75-1 г/сут, не пред
ставляют риска для плода. Если планируется кесарево сечение, то за 6 нед до 
родоразрешения и на весь срок до заживания послеоперационной раны дозу D- 
пеницилламина необходимо снизить до 250 мг/сут.

Показаниями к трансплантации печени при болезни Вильсона являются: 
печеночная недостаточность, ассоциированная с гемолизом и гиперурикеми- 
ей; прогрессирование печеночной недостаточности, не поддающейся медика
ментозной коррекции. Показатели однолетней выживаемости после трансплан
тации составляют около 80%.

Г е н н а я  т е р а п и я .  В последние годы обсуждается вопрос о возможно
сти замещения в печени дефектного гена болезни Вильсона нормальным. Од
нако ввиду значительных технических трудностей этот вопрос является пока 
предметом дискуссии.

4.4.3. СИНДРОМ БАДДА-КИАРИ
Синдром Бадда-Киари (СБК) -  обструкция печеночных вен на участке от 

печеночной дольки до места впадения в нижнюю полую вену.
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Этиология. Лежащий в основе заболевания тромбоз вен может быть связан с раз
ными этиологическими причинами. Лучше всего документированы случаи СБК, возник
шие на фоне полицитемии (41% ), миелопролиферативных заболеваний. Описан СБК у 
больных СКВ, пароксизмальной ночной гемоглобинурией. Прием контрацептивов в 2,5 
раза повышает риск развития СБК. Важными факторами являются травма живота, опухо
ли, особенно абдоминальной локализации. Описаны случаи СБК у  больных с миксомой 
правого предсердия.

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я  зависят от локализации и протяженнос
ти тромбоза. Тромботические массы могут быть инфицированными или содержать клетки 
опухоли. Печень, как правило, увеличена, гладкая, пурпурного цвета. Венозный застой 
выражен, возможен вид печени типа мускатного ореха. В острой фазе имеет место также 
и лимф остаз. В хронической фазе формируются портосистемные коллатерали, возмо
ж ен мезентериальный тромбоз. В  центролобулярных зонах -  картина некроза. Перипор- 
тальные зоны остаются свободными. В поздних стадиях развивается распространенный 
ф иброз, очень напоминающ ий сердечный.

Клиническая картина также зависит от уровня тромбоза и основного за
болевания. Возможна различная выраженность синдрома -  от злокачественно
го течения, при котором заболевание проявляется энцефалопатией и ведет к 
гибели больного в течение 23 нед, до хронического, медленно прогрессирую
щего процесса в паренхиме печени, сходного с другими формами цирроза.

Острые формы чаще возникают при полицитемии, первичном раке печени, 
тромбоэмболиях (мигрирующих тромбах). Возникают тошнота, рвота, гепато- 
мегалия, боли в животе, асцит, легкая желтуха. При присоединении мезентери
ального тромбоза -  картина «острого живота».

Хроническое течение встречается чаще. У больных отмечаются боли в 
области печени, которая увеличена, болезненна. В течение 1-6 мес развивает
ся асцит. При отсутствии обширного некроза желтухи не наблюдается или она 
слабо выражена. При надавливании на печень яремные вены могут не набу
хать (отрицательный гепатоюгулярный рефлюкс). По мере развития порталь
ной гипертензии начинает пальпироваться селезёнка. При пальпации в эпигаст
ральной области можно обнаружить увеличенную хвостатую долю печени, ко
торую иногда принимают за опухоль. При блокаде нижней полой вены возможны 
отеки конечностей и т.д.

Диагностика. О синдроме Бадда-Киари следует думать прежде всего при 
появлении асцита в сочетании с увеличением печени и ее болезненностью у 
больного со склонностью к тромбозу, страдающего раком печени или прилежащих 
к ней органов, а также у женщин, принимающих пероральные контрацептивы, 
Установление диагноза и определение прогноза, а также выбор правильной тактики 
лечения возможны только в случае правильно установленного уровня обструкции 
сосуда. С этой целью  использую т рентгенологический  и другие методы 
визуализации.

Б и о х и м и ч е с к о е  и с с л е д о в а н и е .  Уровень билирубина в сыворотке, 
как правило, не превышает 34 мкмоль/л (2 мг%). Возрастает активность ЩФ 
сыворотки, снижается уровень альбумина. Повышается активность печеноч
ных трансаминаз, значительный ее рост характерен для сопутствующей об
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струкции воротной вены. Выраженное увеличение протромбинового времени 
особенно часто встречается при остром течении синдрома. Гипопротеинемия 
может быть следствием экссудативной энтеропатии.

Теоретически асцитическая жидкость должна содержать большое количе
ство белка. В действительности так бывает не всегда.

С е л е к т и в н а я  ц е л и а к о а р т е р и о г р а ф и я .  Определяется сужение 
как основного ствола, так и мелких ветвей печеночной артерии. Венозная фаза 
показывает плохой отток из воротной вены. Наиболее информативен (до 87%) 
метод УЗИ. Хорошо визуализируются дефекты вен, гипертрофия каудальных 
долей печени, компрессия нижней полой вены, гипоэхогенность в ранней фазе и 
гиперэхогенность -  в поздней. Допплерэхография позволяет фиксировать рас
стройства внутрипеченочного кровотока.

Дорогостоящий, но эффективный метод диагностики СБК -  КТ.
П у н к ц и о н н а я  б и о п с и я  п е ч е н и .  Перифериямикроциркуляторного 

русла ацинуса имеет пятнистый вид и отличается от бледной портальной зоны. 
При гистологическом исследовании обнаруживается картина застоя в этой зоне. 
Следует обратить внимание на признаки алкогольного гепатита или флебита 
печеночных вен.

Проведение п е ч е н о ч н о й  в е н о г р а ф и и  не всегда возможно, однако она 
позволяет увидеть узкие, непроходимые печеночные вены. Рядом с ними опре
деляются вены с извилистым, «кружевным» рисунком, похожим на паутину, 
возможно представляющие собой аномальные венозные коллатерали. Продви
жение катетера по печеночной вене на обычное расстояние невозможно, точка 
его заклинивания отстоит от диафрагмы на 2-12 см.

Для определения проходимости нижней полой вены прибегают к нижней 
кавографии. При этом катетер проводят сверху, через правое предсердие, или 
снизу, через бедренную вену, иногда используют сочетание обоих путей. Мож
но выявить боковое сужение печеночного сегмента нижней полой вены вслед
ствие сдавления увеличенной хвостатой долей. Измеряют давление на всем 
протяжении нижней полой вены, чтобы подтвердить ее проходимость и устано
вить выраженность обструкции, обусловленной мембранами в ее просвете или 
увеличением хвостатой доли.

С помощью импульсного допплеровского УЗИ выявляют изменение направ
ления кровотока по печеночным венам и печеночному сегменту нижней юлой 
вены. Кровоток в нижней полой и печеночных венах может отсутствовать, ста
новиться обратным, быть турбулентным или непрерывным. Двойное доппле
ровское картирование позволяет обнаружить нарушения тока крови по пече
ночным, воротной и нижней полой венам; его результаты соответствуют дан
ным венографии.

Прогноз. В острой фазе -  смерть от печеночной комы, часты инфаркты 
кишечника. Активная терапия может пролонгировать жизнь. Прогноз зависит 
от основного заболевания. Фатальны кровотечения из вен пищевода.

В хронических случаях продолжительность жизни -  несколько месяцев или 
лет. Рекорд -  22 года.
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Лечение. В раннем периоде роль фибринолитической терапии не установ
лена. В отдаленные сроки у больных со склонностью к тромбозу можно приме
нять антикоагулянты.

У больных эритремией или тромбоцитозом при снижении концентрации ге
моглобина и количества тромбоцитов используют кровопускания или цитоста- 
тические препараты.

Лечение асцита включает диету с ограничением натрия, диуретики и пара- 
центез. В тяжелых случаях необходимость неуклонного повышения доз силь
ных диуретиков в конечном счёте приводит к гибели больного от истощения 
или почечной недостаточности.

Хирургические методы лечения: наложение портосистемного шунта, порто- 
кавальный анастомоз, чрескожная транслюминальная ангиопластика, анасто
мозы с мезентериальными сосудами. Портокавальные анастомозы формиру
ют у больных с клинически выраженным СБК и нормальной проходимостью 
воротной вены, Их накладывают с целью снижения давления в сосудах печени. 
При этом изменяется направление кровотока по воротной вене, которая стано
вится путём оттока крови от печени.

При портокавальных анастомозах отмечается постепенное ухудшение функ
ции печени, в связи с чем становится необходимой трансплантация печени.

4.4.4. ТРОМБОЗ ВОРОТНОЙ ВЕНЫ
Тромбоз воротной вены (пилетромбоз) -  редкое заболевание, идиопатичес- 

кий вариант встречается в 13-61%  всех тромбозов воротной вены.
Этиология. Определенную роль могут играть прием контрацептивов, сдавление 

воротной вены извне опухолями, кистами; воспалительные изменения стенки воротной 
вены (при язвенной болезни, аппендиците, травмах брюшной стенки, живота).

Наблюдается при циррозе печени, интраабдоминальном сепсисе, компрессии вены 
опухолью, при панкреатите и других воспалительных процессах в брюшной полости, 
как послеоперационное осложнение, при травмах, дегидратации, нарушении коагуляции.

Патогенез. Тромбоз воротной вены -  это обычный тромбоз, который приводит к 
расширению вен на участках, расположенных перед местом образования тромба. Воз
можно сращение тромба со стенкой, его организация и реканализация. При хроническом 
нарушении портального кровотока раскрываются шунты и формируются анастомозы 
между селезеночной и верхней брыжеечной венами, с одной стороны, и печенью -  с 
другой. Если тромбоз воротной вены формируется не на фоне цирроза, то изменений в 
печени может не быть. Возможны тромбоэмболии вен печени, а также распространение 
тромбоза на ветви воротной вены с развитием геморрагических инфарктов селезенки, 
кишечника.

Клиническая картина. Рассматривают варианты острого и хронического 
тромбоза воротной вены.

Острый тромбоз характеризуется возникновением сильных болей в животе, 
поносом, кровавой рвотой и прогрессирующим падением АД, вплоть до коллап
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са. Довольно быстро может сформироваться абсцесс печени, в асцитической 
жидкости могут быть эритроциты. Если нет цирроза, то печень не изменена и, 
как правило, желтуха не развивается. Довольно быстро присоединяются боли 
в левом подреберье, развивается инфаркт кишечника.

При хроническом тромбозе возможно возникновение портальной гипертен
зии, спленомегалии, варикоза вен пищевода, гиперспленизма, абсцесса печени, 
кровотечений. Отличительной чертой портальной гипертензии в связи с тром
бозом воротной вены является отсутствие изменений в самой печени, длитель
ное сохранение нормальных показателей всех ее функциональных проб, т.е. 
своеобразной интактной печени на фоне портальной гипертензии. Такое соче
тание говорит в пользу хронического тромбоза воротной вены.

Осложнения. На начальных этапах возможны желудочно-кишечные кро
вотечения. Позже они становятся упорными, бывают случаи разрывов селе
зенки. Далее нарастают инфаркты кишечника. М ожет развиться печеночная 
кома.

Диагностика. Показательно неадекватно быстрое для имеющегося забо
левания возникновение и развитие портальной гипертензии. При остром и подо- 
стром тромбозе диаметр вены может быть увеличен более 13 мм. При хрони
ческом тромбозе он может быть нормальным, меньше и не определяться. Ха
рактерно увеличение эхогенности просвета как результат фиброза, локация 
фрагментов кровотока при неокклюзирующем тромбозе, наличие перипорталь
ных коллатералей при хроническом портальном тромбозе.

Достоверным диагностическим методом является ангиография. И спользу
ется также лапароскопия.

Лечение. Основной метод -  назначение фибринолитиков и антикоагулян
тов. Например, сочетание 30 тыс. ЕД фибринолизина или 15 млн. ЕД стрепто- 
киназы с 15 тыс. ЕД гепарина ежедневно в течение 3 дней. Ш ироко применяет
ся также хирургическое лечение: тромбэктомия и восстановление портального 
кровотока.

4.5. ПЕЧЕНОЧНЫЕ ПАРЕНХИМАТОЗНЫЕ 
ГИПЕРБИЛИРУБИНЕМИИ

Печеночные паренхиматозные гипербилирубинемии -  это группа заболева
ний, объединенных единым признаком -  желтухой.

4.5.1. ГИПЕРБИЛИРУБИНЕМИЯ ТИПА ЖИЛЬБЕРА
Гипербилирубинемия Жильбера -  семейная желтуха, обусловленная неконь- 

югированной, негемолитической гипербилирубинемией. Возникает у 3-5%  11- 
летних детей, носит наследственный характер. В основе синдрома Жильбера лежит 
генетический дефект -  наличие на промоторном участке (А(ТА)6ТАА) гена, кодирующе
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го УДФГТ, дополнительного динуклеотида ТА, что приводит к образованию участка (АТА 
7ТАА). Заболевание наследуется по аутосомно-доминантному типу.

Патогенез. В основе этой гипербилирубинемии лежит недостаточность глюкоро- 
нилтрансферазы, что приводит к н еспособн ости  гепатоцитов усваивать неконьюгиро- 
ванный билирубин или превращать моноглюкоронид билирубина в диглюкоронид. Опи
сывают также поражение синусоидальных мембран, дефицит цитоплазматических бел
ков печеночной клетки (Y  и Z), связывающих холефильные органические анионы.

Для маниф естации заболевания одного только снижения синтеза ферментов недо
статочно; необходим о также наличие других факторов, например, скрытого гемолиза и 
нарушения транспорта билирубина в печени. П оэтом у при синдроме Жильбера отме
чается также небольш ое наруш ение выделения бромсульфалеина и толбутамида (пре
парат, который не подвергается конъюгации).

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  При биопсии печени может не обнару
живаться никаких изменений или выявляются скопления лимфоцитов, отложения пигмен
та в гепатоцитах, активация купферовских клеток, дистрофия, ожирение. Электронно
микроскопически -  гиперплазия гладкой цитоплазматической сети печеночных клеток.

К линические проявления. Течение заболевания волнообразное. Интен
сивность желтухи может быть различна: от минимальной (легкая иктерич- 
ность склер) до резко выраженной желтой окраски кожи и слизистых. Воз
можны боли в животе, диспепсические расстройства, субфебрильная темпе
ратура тела. Размеры печени или нормальные, или она несколько увеличена. 
Ф ункционально печень страдает мало, но можно обнаружить выпадение ряда 
функций, в частности, выделительной. Проба с бромсульфалеином выявляет 
снижение выведения билирубина на 20%. Уровень билирубина около 30-40 
ммоль/л. Характерно длительное умеренное повышение в крови содержания 
неконъюгированного билирубина. Трудоспособность таких больных не теря
ется.

Диагностика. Данные гепатобиопсии. В клетках периферической крови вы
являются нарушения, напоминающие смешанную порфирию, вероятно вследствие 
увеличения концентрации билирубина в клетках печени.

Специальные диагностические пробы: проба с голоданием (повышение уров
ня билирубина в сыворотке на фоне голодания); проба с фенобарбиталом (при
ем фенобарбитала, индуцирующего конъюгирующие ферменты печени, вызы
вает снижение уровня билирубина); проба с никотиновой кислотой (в/в введе
ние никотиновой кислоты, которая уменьшает осмотическую резистентность 
эритроцитов, вызывает повышение уровня билирубина).

Тонкослойная хроматография выявляет значительно более высокую долю 
(по сравнению с нормой) неконъюгированного билирубина при хроническом 
гемолизе или ХГ, что имеет диагностическое значение.

Лечение. Ф енобарбитал (30-180 мг/сут в течение 2-3 нед). Его назначе
ние эффективно снижает саму желтуху, повышает синтез транспортного белка. 
Сходный лечебный эффект имеет и препарат зиксорин. Поскольку желтуха 
обычно выражена незначительно, то косметический эффект от такого лечения 
отмечается лиш ь у немногих. Необходимо предупредить больных, что желту
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ха может появиться после интеркуррентных инфекций, повторных рвот и про
пущенного приема пищи. Для страхования жизни таких больных важно знать, 
что они относятся к группе обычного риска.

4.5.2. СИНДРОМ КРИГЛЕРА-НАЙЯРА
Синдром Криглера-Найяра -  наследственная аутосомно-рецессивная желту

ха, обусловленная частичным или полным отсутствием глюкоронилтрансфера- 
зы. Заболевание редкое, встречается у  детей. В  его основе лежит недостаточность (отсут
ствие) фермента, расщепляющего билирубин.

При этой форме сем ейной негемолитической желтухи уровень неконъюгированно- 
го билирубина в сыворотке очень высок. В печени м ож но выявить недостаточность  
конъюгирующего фермента. Концентрация пигмента в желчи минимальная. Несмотря  
на токсические проявления гипербилирубинемии, проба с бромсульфалеином отрица
тельная. Выделяют 2 типа синдрома.

Тип I -  отсутствие в печени ферментов, осуществляющих конъюгацию. Прием фено
барбитала неэффективен. Смерть обычно наступает в раннем возрасте на фоне ядерной  
(поражение ядер клеток головного мозга) желтухи.

Тип II -  отсутствие в печени ферментов, осуществляющих конъюгацию, или снижение 
их содержания. Прием фенобарбитала эффективен.

Клиническая карти н а. I тип проявляется только у гомозигот. С первых 
часов и дней жизни дети быстро желтеют, При этой форме коньюгация мини
мальна, желчь не окрашивается (бесцветная желчь), образующийся неконъю- 
гированный билирубин легко накапливается в содержащей жиры ткани голов
ного мозга, вызывая его тяжелейшую интоксикацию. Дети, страдающие дан
ной формой, погибаю т очень быстро. М алейш ая инф екция провоцирует 
обострение заболевания, образование камней в желчном пузыре.

При II типе желчь сохраняет нормальный цвет, желтуха не выражена (мо
жет быть только окрашивание склер). Поражение головного мозга незначи
тельное или не проявляется вовсе. Течение доброкачественное.

Диагностика. У некоторых родственников больных с синдромом Криглера- 
Найяра выявляется повышение уровня билирубина в сыворотке, которое хотя и 
не столь высокое, как у больных, но превышает его уровень при синдроме Ж иль
бера. Анализ гена УДФГТ позволяет предположить, что у таких пациентов име
ется смешанная гетерозиготность: в одном из аллелей имеется мутация ТА- 
ТАА, свойственная синдрому Жильбера, а в другом -  мутация, свойственная 
синдрому Криглера-Найяра.

Синдром Криглера-Найяра типа II не всегда протекает доброкачественно, и 
для обеспечения уровня билирубина ниже 450 мкмоль/л (26 мг%) требуется со
четание фототерапии с назначением фенобарбитала.

Различить типы I и II синдрома Криглера-Найяра не всегда бывает легко. 
Дифференцировать их можно, оценив эффективность лечения фенобарбиталом 
путем определения фракций билирубина с помощью высокоэффективной жидко
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стной хроматографии. Кроме того, различить эти типы можно, определяя содер
жание в желчи желчных пигментов после назначения фенобарбитала. При типе 
II уровень билирубина в сыворотке и доля неконъюгированного билирубина сни
жаются, а содержание моно- и диконъюгатов в желчи увеличивается. При I типе 
уровень билирубина в сыворотке не снижается, а в желчи выявляется преиму
щественно неконъюгированный билирубин. По-видимому, в будущем диагности
ка будет основываться на экспрессии in vitro мутантной ДНК больных.

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я . В  печени -  выраженный холестаз, 
обилие желчного пигмента. При II типе имеет место тяжелейшее поражение 
ядер клеток головного мозга.

Л ечен ие. Единственно возможный паллиатив -  частая фототерапия. С 
помощью прямого солнечного света, ламп дневного света и кварцевых ламп 
можно перевести билирубин в менее токсичное соединение. При II типе необ
ходимо давать индукторы глюкоронилтрансферазы (так выработку фермента 
усиливает фенобарбитал).

Современные способы лечения осуществляются с помощью химероплас- 
тов -  молекул-гибридов, в которых ДНК пациента сочетается с родственной 
ей РНК. Химеропласт строго соответствует последовательности базовых пар 
(молекулярных блоков ДНК), особенно там, где находится ген, который ведает 
выработкой фермента, разрушающего билирубин. У тех, кто болен синдромом 
Криглера-Найяра, одна из базовых пар либо искажена, либо ее вообще нет. 
Химеропласты, идентичные собственной ДНК пациента во всем, кроме мута
ции, прикрепляются к этой ДНК и активизируют систему, которой клетки обычно 
пользуются, когда им надо исправить собственные ошибки в процессе репро
дуцирования ДНК. В данных обстоятельствах химеропласт играет роль пра
вильного варианта ДНК, своего рода модели, руководствуясь которой, коррек
тирующая система изменит подпорченный ген и ликвидирует мутацию.

4.5.3. ЖЕЛТУХА ДАБИНА-ДЖОНСОНА
Желтуха Дабина-Джонсона -  доброкачественный пигментный гепатоз, про

являющийся непостоянной желтухой с повышением уровня преимущественно 
конъюгированного билирубина и билирубинурией. Он наследуется по аутосомно- 
рецессивному типу, распространен преимущественно на Среднем Востоке среди 
иранских евреев. В основе синдрома лежит ухудшение транспорта в желчь мно
гих органических анионов, не относящихся к желчным кислотам, которое обус
ловлено дефектом АТФ-зависимой транспортной системы канальцев.

П атогенез. Задержка билирубина связана с извращенным метаболизмом адре
налина в гепатоцитах, в результате чего развивается меланоз печени, т.е. главное -не 
желтуха как таковая, не столько накопление билирубина, сколько накопление мелани
на.

Морфологические изменения. Макроскопически печень имеет зеленовато-черный 
цвет. При гистологическом исследовании в гепатоцитах выявляется коричневый пигмент, 
не являющийся ни железом, ни компонентом желчи. Количество этого пигмента в пече-
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нииуровень билирубинемии не связаны между собой. Химический состав пигмента не 
изучен. Ранее считали, что это меланин, но имеющиеся в настоящее время данные сви
детельствуют о том, что он образуется в результате нарушения секреции анионных мета
болитов тирозина, фенилаланина и триптофана.

При пункционной биопсии печень больного с синдромом Дабина -Джонсона имеет 
черно-коричневый цвет. Общая архитектоника печени не страдает, структура ее остается 
нормальной. Накапливающийся пигмент напоминает меланин. Он может распределяться 
либо диффузно в гепатоцитах всей дольки, либо в центре лобулярных ее отделов. Увеличи
вается и темнеет селезенка. Гепатоциты и клетки Купфера заполнены темным пигментом, 
который выявляется при окрашивании на липофусцин.

При электронной микроскопии пигмент выявляется в плотных тельцах, связанных с 
лизосомами.

Клиническая картина. Заболевание проявляется развитием желтухи в 
70% случаев у лиц молодого возраста. Очень редко болеют лица старше 50 
лет. Болезнь начинается исподволь либо возникает после перенесенных инфек
ций, физической нагрузки или нервного перенапряжения. Наиболее частый сим
птом -ж елтуха, реже бывают боли в животе, тошнота или рвота. Гипербили- 
рубинемия за счет конъюгированного билирубина. Печень увеличена более чем 
у половины больных, причем в большинстве случаев она не только увеличена, 
но и уплотнена, хотя ряд авторов утверждают, что у 23% больных, т.е. почти у 
1/4, имеется бессимптомное течение. Синдром Д абина-Джонсона не сопро
вождается зудом; активность Щ Ф и уровень желчных кислот в сыворотке со
храняются в пределах нормальных значений.

Прогноз благоприятен, заболевание длится многие годы, однако функция 
печени не страдает.

Диагностика. Характерно неконтрастирование желчного пузыря при холе- 
цистографии. Диагноз ставят на основании характерной кривой выведения бром- 
сульфалеина с более высоким уровнем в сыворотке через 90 мин, чем через 45 
мин (вероятно, вследствие рефлюкса), морфологических изменений в печени 
(см. выше) и лапароскопически -  по черному окрашиванию печени. Предло
жен новый диагностический подход -  определение уровня копропорфирина в 
суточной моче, позволяющий ставить точный диагноз.

Лечение см. «Синдром Ротора».

4.5.4. СИНДРОМ РОТОРА
Синдром Ротора -  доброкачественная семейная хроническая конъюгиро

ванная гипербилирубинемия. Напоминает синдром Дабина-Джонсона. Основ
ным отличием ее от последнего служит отсутствие коричневого пигмента в 
гепатоцитах. Изучение семейного анамнеза позволяет предположить возмож
ность аутосомного наследования.

Патогенез. Гипербилирубинемия развивается за счет конъюгированного били
рубина.
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М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  В  биоптате печени изменений не обнару
живается. В отличие от преды дущ ей желтухи, отсутствует бурый пигмент.

Клинические проявления. Проявляется интермиттирующей желтухой. 
Заболевание выявляется с детства, нарастает билирубин, повышается содер
жание копропорфирина в моче, задерживается бромсульфалеин, желчный пу
зырь в данном случае контрастируется. У большинства болезнь протекает бес
симптомно.

Прогноз благоприятный.
Диагностика. При синдроме Ротора желчный пузырь при холецистографии 

контрастируется, а при бромсульфалеиновоЙ пробе вторичного повышения кон
центрации красителя не происходит. Причиной задержки бромсульфалеина при 
этом оказывается скорее не нарушение экскреции, свойственное синдрому Даби- 
на-Джонсона, а нарушение поглощения препарата печенью. При исследовании 
лидофенином печень, желчный пузырь и желчные протоки визуализируются.

Общий уровень копропорфиринов в моче повышен как при холестазе. Изо
мер типа I копропорфирина в моче составляет приблизительно 65% всех копро
порфиринов. При электронной микроскопии могут выявляться патологические 
изменения митохондрий и пероксисом.

Лечение. При двух последних заболеваниях средств патогенетической те
рапии нет, спасает доброкачественный характер этих синдромов. Нужна про
филактика образования желчных камней, очень важно исключить алкоголь, 
который приводит к ухудшению состояния.

4.6. ОПУХОЛИ ПЕЧЕНИ

Вариантов опухолей печени несколько. Первичные опухоли встречаются с 
частотой до 3%, по отношению к другим опухолям -  5-11% , мужчины болеют 
в 4 раза чаще женщин. Доминирует гепатома над холангиомой (5:1). Далее -  
цирроз-рак, однако у большей части больных имеются метастатические опу
холевые поражения печени.

Патогенез. М ногообразие форм опухолей подразумевает различие их патогенеза, 
однако последний неизвестен. Неясна связь первичного рака с острыми и хроническими 
заболеваниями печени. В  последнее время установлена роль вирусов в возникновении 
гепатоцеллюлярного рака, который в 80% случаев формируется на фоне цирроза печени. 
Несомненна связь постнекротического цирроза и рака печени. Первичный рак печени у 
больных алкоголизмом в 60-90%  случаев развивается на фоне алкогольного цирроза пече
ни. Определенная роль отводится канцерогенам, таким как афлатоксин, микотоксины, ду
бильная кислота, алкалоиды пиролизидина, сафранол, винила хлорид, мышьяк и диоксид 
тория.

Клинические проявления. Наиболее поражаемый возраст -  после 50 лет. 
Гепатоцеллюлярная гепатома -  одна из самых злокачественных опухолей. Еже
годно в мире диагностируется от 250 000 до 1 200 000 новых случаев заболева
ния. Исследования последних лет связывают учащение развития карцином с боль
шим распространением вирусных заболеваний печени. Клинически -  это типич
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ный рак, ведущие симптомы которого -  прогрессирующая слабость, кахексия, 
боли в правом подреберье, чаще постоянные, но возможны и приступообразные. 
По мере прогрессирования опухоли боли нарастают, быстро увеличивается пе
чень, очень плотная на ощупь, с неровным краем и бугристой поверхностью. 
Принадлежность пальпируемой опухоли к печени доказывается их синхронными 
движениями при пальпации. Могут быть, не являясь патогномоничными симпто
мами, желтуха, асцит, портальная гипертензия.

Метастазы рака могут локализоваться в самой печени, лимфатических уз
лах, в воротах печени. У 50-70%  больных рак печени метастазирует в лимфати
ческие узлы, легкие, плевру, брюшину, почки, поджелудочную железу.

Диагностика. М аксимально быстрая визуализация опухоли достигается 
методами сканирования -  ультразвукового и радионуклидного.

Дифференциальная диагностика первичного и метастатического рака очень 
трудна, также нельзя отличить гепатоцеллюлярную форму его от холангиоцел- 
люлярной. Необходимо подчеркнуть чрезвычайную вариабельность эхографи
ческих типов опухоли. Радионуклидное сканирование печени с 99тТс или 98Аи 
более чем в 90% случаев дает картину дефекта паренхимы различной величи
ны и формы. При лапароскопии эффективная диагностика возможна при опухо
ли, достаточно близко расположенной к поверхности и определенной величины. 
При циррозе-раке лапароскопическая картина схожа с картиной цирроза пече
ни, отличие -  во множестве плотных желтоватых или темно-коричневых узел
ков и наличии массивного фиброза капсулы. Селективная целиакография ис
пользуется как дополнительный метод диагностики.

Главным маркером гепатоцеллюлярной гепатомы считается а -ф ето п р о - 
теин. Нужно иметь в виду, что у многих больных очевидная гепатома может 
формироваться при нормальном уровне а-ф етопротейна. Неспецифические из
менения: гипохромная анемия с токсической зернистостью эритроцитов, лейко
цитоз со сдвигом влево, резкое увеличение СОЭ, повышение содержания а ,-  и 
у-глобулинов, фибриногена, активности Щ Ф могут играть определенную роль 
лишь в комплексе с предыдущими данными обследования. Паранеоспласти- 
ческие феномены: высокое содержание холестерина, кальция, тяжелая гипогли
кемия, эритроцитоз -  также нужно иметь в виду.

Д о б р о к а ч е с т в е н н ы е  о п у х о л и  п е ч е н и  и п р е д р а к о 
вые  с о с т о я н и я .  Речь идет о печеночно-клеточной аденоме (четко огра
ниченная доброкачественная опухоль в виде одного или нескольких узлов). Д а
лее называют фокальную нодулярную гиперплазию. Это тоже доброкачествен
ная опухоль в виде узлов размерами от 1 до 20 см, обычно возникающая вне 
связи с циррозом. Дисплазия гепатоцитов -  чрезмерный полиморфизм разме
ров самих гепатоцитов и их ядер, большое число многоядерных гепатоцитов. 
Считается, что эта дисплазия является предраковым заболеванием.

Лечение. Основным методом лечения является комбинация хирургичес
кого и метода химиотерапии. Около 50% оперированных больных живут более 
года после операции. Химиопрепараты вводят в артерию, снабжающую кро
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вью зону опухоли. Трансплантация проблематична из-за сложности с донорами. 
Реальна пересадка части печени здоровых и подсадка стволовых клеток. Аб
солютный спирт и, совсем недавно, уксусная кислота, впрыскиваемые непос
редственно в раковую опухоль, могут быть альтернативным методом лечения 
больных с неоперируемой карциномой небольших размеров (до 3 см). Некроти- 
зация опухоли протекает без каких бы то ни было побочных проявлений. Такое 
лечение в отсутствие метастазов характеризуются длительным выживанием, 
аналогично хирургическому удалению опухоли. Другие новейшие методы осно
вываются на использовании тепла, образующегося при лазерном и радиочас
тотном лечении.

Для крупных очагов карциномы используются трансартериальная эмболи- 
зация цитостатическим препаратом, насыщенным йодом маслом, липидолом и 
закупорка периферической артерии пенистым веществом. Возможна комбини
рованная терапия -  эмболизация артерий и впрыск спирта.

4.7. ЗАБОЛЕВАНИЯ ЖЕЛЧНЫХ ПУТЕЙ

При изложении данного раздела мы воспользуемся материалами статьи 
А.А.Ильченко в Consilium-medicum Том 4/№  1/2002, в которой проблема дис
функции билиарного тракта изложена очень современно.

Напомним самые основные данные о физиологии желчеотделения. Билиарный тракт 
включает в себя общий печеночный проток, образующийся от слияния правого и левого 
печеночных протоков, желчный пузырь со сфинктером Люткенса, общий желчный про
ток, начинающийся от места соединения печеночного и пузырного протоков и билиарно
панкреатическую ампулу со сфинктером Одци. Последний состоит из сфинктера общего 
желчного протока, сфинктера панкреатического протока и общего сфинктера ампулы (сфин
ктер Вестфаля).

При каждом приеме пищи желчный пузырь сокращается 1-2 раза. Желчь при этом 
поступает в кишечник, где участвует в пищеварении. Желчный пузырь натощак содер
жит 30-80 мл желчи, однако при застое ее количество может увеличиваться. У женщин 
желчный пузырь в состоянии функционального покоя имеет несколько больший объем, 
чем у мужчин, но сокращается быстрее. С возрастом сократительная функция желчного 
пузыря снижается.

Регуляция функции желчного пузыря сложна и многогранна. В табл. 21 это отражено 
достаточно полно.

Наиболее сильный эффект оказывает холецистокинин-панкреозимин (ХЦК-ПЗ), поли
пептид, состоящий из 33 аминокислот и образующийся в хромаффинных клетках ДПК, в 
меньшей степени в тощей и подвздошной кишке. ХЦК-ПЗ стимулирует также секретор
ную функцию поджелудочной железы. Наряду с сокращением желчного пузыря ХЦК-ПЗ 
способствует расслаблению сфинктера Одци. На мышечные волокна общего желчного 
протока он оказывает слабое влияние. У здорового человека ХЦК-ПЗ приводит к умень
шению объема желчного пузыря на 30-80% (пища с высоким содержанием жиров спо
собствует уменьшению объема желчного пузыря до 80%). Гормональные стимулы на
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моторику желчного пузыря оказывают большее влияние, чем нервные. Поскольку 
холецистокинин, как и другие гастроинтестинальные гормоны, может выступать как 
нейротрансмиттер, часто бывает невозможно отличить нейрогенный и гормональный 
эффекты.

Таблица 21. Действие гастроинтестинальных гормонов на двигательную функцию
желчного пузыря

Пептиды Сокращение Расслабление
Холецистокинин Выраженное Нет
Глюкагон Усиливает эффект холецистокинина Нет
Секретин Усиливает эффект холецистокинина Нет
Мотилин У  собак Нет
Гистамин Да -

Вазоинтестинальный
пептид

Нет У кроликов

Следует отметить, что в отличие от других органов пищеварительной системы (желу
док, поджелудочная железа) образование желчи в печени -  процесс непрерывный. Од
нако поступление ее в кишечник в норме происходит лишь в процессе пищеварения. Это 
обеспечивается резервуарной функцией желчного пузыря и его ритмическими сокра
щениями с последовательным расслаблением сфинктеров Люткенса и Одци. Расслабле
ние желчного пузыря сопровождается закрытием сфинктера Одци.

4.7.1. ДИСФУНКЦИЯ ЖЕЛЧЕВЫВОДЯЩИХ ПУТЕЙ
Вынесенный в название термин уже устарел. Согласно Международной клас

сификации (Римский консенсус, 1999), предложена формулировка «дисфункцио
нальные расстройства билиарного тракта». Рассматриваются дисфункция жел
чного пузыря и дисфункция сфинктера Одци. В Международной классификации 
болезней (МКБ-10) под рубрикой К82.8 выделены только «дискинезия желчного 
пузыря и пузырного протока» и под рубрикой К83.4 -  «спазм сфинктера Одци».

Нарушения синхронности в работе желчного пузыря и сфинктерного аппарата ле
жат в основе дисфункциональных расстройств билиарного тракта и являются причиной 
формирования клинической симптоматики.

Этиология. Дисфункциональные расстройства билиарного тракта в зависимости 
от причины, их вызвавшей, разделяют на первичные и вторичные. Первичные дисфунк
ции желчного пузыря и сфинктера Одди, протекающие самостоятельно, встречаются 
относительно редко и составляют в среднем 10-15%. При этом снижение сократитель
ной функции желчного пузыря может быть связано как с уменьшением мышечной 
массы, так и со снижением чувствительности рецепторного аппарата к нейрогумораль- 
ной стимуляции. Значительно чаще они являются сопутствующим признаком заболева
ний других органов пищеварения: поджелудочной железы, желудка и двенадцативерст
ной кишки, кишечника.

Вторичные дисфункциональные нарушения билиарного тракта могут наблюдаться 
при гормональных расстройствах: лечении соматостатином, при синдроме предменст
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руального напряжения, беременности, системных заболеваниях, СД, глютеновой энте
ропатии, гепатите и циррозе печени, миотонии, а также при наличии воспаления и кам
ней в желчном пузыре. Дисфункциональные расстройства билиарного тракта могут 
быть важным компонентом патогенеза билиарного литогенеза.

Ведущая роль в возникновении дисфункциональных расстройств билиарного тракта 
принадлежит психогенным факторам -  психоэмоциональным перегрузкам, стрессовым 
ситуациям. Дисфункции желчного пузыря и сфинктера Одди могут быть проявлением 
невроза.

Патогенез. Влияние психогенных факторов на функцию желчного пузыря и жел
чных путей реализуется с участием корковых и подкорковых образований с нервными 
центрами продолговатого мозга, гипоталамуса, а также эндокринной системы. Наруше
ние равновесия между продукцией холецистокинина, секретина и других нейропепти
дов оказывает определенное влияние на сократительную функцию желчного пузыря и 
сфинктерный аппарат. Недостаточное образование тиреоидина, окситоцина, кортикос
тероидных и половых гормонов также приводит к снижению мышечного тонуса желч
ного пузыря и сфинктеров сфинктерного аппарата.

После холецистэктомии в 70-80% наблюдаются различные моторные нарушения би
лиарного тракта. Для большинства больных, перенесших холецистэктомию, характерна 
недостаточность сфинктера Одди с непрерывным истечением желчи в просвет ДПК, реже 
отмечается его спазм. После ваготомии в первые 6 мес отмечается выраженная гипотония 
желчных путей, желчного пузыря и сфинктера Одди. Резекция желудка с выключением из 
акта пищеварения части желудка и ДПК вызывает секреторные и моторно-эвакуаторные 
нарушения вследствие снижения продукции гормонов, в том числе ХЦК-ПЗ, мотилина.

К лассиф икация дисфункции билиарного тракта: 1. По локализации: 
А. Дисфункция желчного пузыря; Б. Дисфункция сфинктера Одди. 2. По этио
логии: А. Первичные; Б. Вторичные. 3. По функциональному состоянию: 
А. Гиперфункция; Б. Гипофункция.

Клинические проявления. Дисфункциональные расстройства билиарной 
системы встречаются преимущественно у женщин. Чаще болеют лица моло
дого возраста, пониженного питания, астенического телосложения, с эмоцио
нально лабильной психикой. Общее состояние, как правило, не страдает.

При г и п е р к и н е т и ч е с к о й  ф о р м е  дисфункции желчного пузыря и/или 
гипертонической форме дисфункции сфинктера Одди периодически в правом 
подреберье появляются коликоподобные боли с иррадиацией в спину, под пра
вую лопатку, правое плечо, реже в область эпигастрия, сердца, усиливаются 
при глубоком вдохе. Боли носят кратковременный характер и возникают обыч
но после погрешности в диете, приеме холодных напитков, физической нагруз
ке, стрессовых ситуациях, иногда ночью.

Отмечается раздражительность, повышенная утомляемость, потливость, 
головные боли, тахикардия и другие симптомы невротического характера.

П р и г и п о к и н е т и ч е с к о й  и г и п о т о н и ч е с к о й дисфункции билиар
ного тракта отмечаются тупые боли в правом подреберье, чувство давления, 
распирания, усиливающиеся при наклоне туловища. Частыми симптомами явля
ются тошнота, горечь во рту, вздутие живота, запоры. При осмотре кожные по
кровы обычной окраски, часто отмечается избыточная масса тела. При палъпа-



Заболевания желчных путей 421

ции умеренная болезненность в проекции желчного пузыря (место пересечения 
наружного края правой прямой мышцы живота с нижним краем печени).

Дисфункциональные расстройства билиарного тракта могут протекать с не
выраженной симптоматикой, а вторичные дисфункции желчного пузыря или 
сфинктера Одди чаще имеют клинику основного заболевания.

Диагностика. Полиморфизм клинической симптоматики дисфункциональ
ных нарушений билиарного тракта у лиц с преобладанием невротических сим
птомов бывает настолько выражен, что диагноз этого заболевания может пред
ставлять достаточно сложную проблему и устанавливается на основании ис
ключения других заболеваний желчного пузыря и желчных путей.

Диагностические тесты при заболеваниях билиарного тракта можно разде
лить на две группы: скрининговые и уточняющие.

С к р и н и н г о в ы е  м е т о д ы :  функциональные пробы печени, панкреати
ческие ферменты в крови и моче; УЗИ; эзофагогастродуоденоскопия.

У т о ч н я ю щ и е  м е т о д ы :  УЗИ с оценкой функционального состояния 
желчного пузыря и сфинктера Одди; эндоскопическая ультрасонография; эн
доскопическая ретроградная холангиопанкреатография (ЭРХПГ) с интрахоле- 
дохеальной манометрией; динамическая холесцинтиграфия; медикаментозные 
тесты с холецистокинином или морфином.

У больных с первичной дисфункцией желчного пузыря функциональные про
бы печени, содержание панкреатических ферментов в крови и моче не имеют 
существенных отклонений от нормы. При дисфункции сфинктера Одди во вре
мя или после приступа отмечается транзиторное повышение уровня аминот- 
рансфераз и панкреатических ферментов. При функциональных расстройствах 
желчного пузыря и сфинктерного аппарата билиарного тракта, являющихся 
следствием патологических изменений в печени, уровень и характер наруше
ния функциональных проб печени зависит от основного заболевания.

Для уточнения характера дискинетических расстройств желчного пузыря с 
помощью УЗИ исследуют его объем натощак и после желчегонного завтрака. 
Моторно-эвакуаторная функция желчного пузыря считается нормальной, если 
его объем к 30—40 мин уменьшается до 1/3-1/2 от первоначального. В каче
стве желчегонного завтрака применяют 20 г сорбита со 100 мл воды или в/в 
введение холецистокинина в дозе 20 мг на 1 кг массы тела.

Для оценки функционального состояния протоковой системы и сфинктерно
го аппарата УЗИ оказывается малоинформативным. Верхняя граница нормы 
диаметра общего желчного протока составляет 0,6 см, но обычно общий жел
чный проток имеет намного меньший диаметр и составляет в среднем 0,28±0,12 
см. У 95% пациентов диаметр нормального общего желчного протока состав
ляет 0,4 см и меньше. Из-за метеоризма, выраженной подкожной клетчатки 
общий желчный проток визуализируется не всегда или фрагментарно.

При наличии дисфункции сфинктера Одди (парадоксальной его реакции или 
длительном спазме) после желчегонного завтрака диаметр общего желчного 
протока увеличивается. Однако следует отметить сложность подобной интер
претации в связи с небольшим диаметром общего желчного протока.
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Для проведения дифференциального диагноза между дисфункцией сфинк
тера Одди и механическим препятствием в дистальной части общего желчно
го протока применяется ЭРХПГ. Косвенными признаками повышения тонуса 
сфинктера Одди является диаметр холедоха более 10 мм, задержка контраста 
в общем желчном протоке более 45 мин. О дисфункции панкреатического про
тока свидетельствует расширение последнего более 5 мм и замедление эваку
ации контраста из его просвета. Однако в ряде случаев ЭРПХГ технически 
невыполнима, кроме того, она связана с лучевой нагрузкой и побочными эф
фектами.

Возможность проведения прямой манометрии сфинктера Одди позволяет 
судить о наличии билиарной гипертензии, ее степени и решать вопрос о целесо
образности сфинктеротомии. Манометрическое исследование выполняется с 
помощью специального зонда, вводимого при чрескожной транспеченочной 
канюляции общего желчного протока или, наиболее часто, при ЭРХПГ.

В последние годы для изучения функционального состояния желчевыдели
тельной системы широко применяется метод динамической холесцинтиграфии, 
основанный на избирательном поглощении из крови гепатоцитами и экскреции 
в составе желчи меченных 99гаТс радиофармпрепаратов (РФП). Ценность ме
тода заключается в возможности непрерывного длительного наблюдения за 
процессами перераспределения РФП в гепатобилиарной системе в физиологи
ческих условиях. Это позволяет косвенно судить о функциональном состоянии 
гепатоцитов, количественно оценить эвакуаторную способность желчного пу
зыря, а также выявить нарушения желчеоттока, связанные как с механичес
ким препятствием в билиарной системе, так и со спазмом сфинктера Одди,

Л ечение. В большинстве случаев больные с дисфункциональными рас
стройствами билиарной системы могут лечиться амбулаторно. При наличии 
невротических расстройств показано применение седативных или тонизирую
щих средств, препаратов, нормализующих сон.

Общими принципами диеты является режим питания с частыми приемами 
небольших количеств пищи (5-6-разовое питание), что способствует регулярно
му опорожнению желчного пузыря и протоковой системы. Из рациона исключа
ются алкогольные напитки, газированная вода, копченые, жирные и жареные блюда 
и приправы в связи с тем, что они могут вызывать спазм сфинктера Одди. В 
диетическом рационе учитывают влияние отдельных пищевых веществ на нор
мализацию моторной функции желчного пузыря и желчевыводящих путей.

При г и п е р к и н е т и ч е с к о м  т и п е  д и с ф у н к ц и и должны быть резко 
ограничены продукты, стимулирующие сокращения желчного пузыря -  жи
вотные жиры, растительны е масла, наваристые мясные, рыбные, грибные 
бульоны.

При г и п о т о н и и  ж е л ч н о г о  п у з ы р я  больные обычно хорошо перено
сят некрепкие мясные бульоны, уху, сливки, сметану, растительные масла, 
яйца всмятку. Растительное масло назначаю т по одной чайной ложке 2-3 
раза в день за полчаса до еды в течение 2 -3  нед. Для предотвращения запо
ров рекомендуют также блюда, способствующие опорожнению кишечника
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(морковь, тыква, кабачки, зелень, арбузы, дыни, чернослив, курага, апельси
ны, груши, мед). Выраженный эффект на моторику желчных путей оказыва
ют отруби.

При дисфункции желчного пузыря, обусловленной п о в ы ш е н и е м  т о н у 
са с ф и н к т е р о в  билиарной системы, применяют спазмолитические сред
ства. В качестве спазмолитиков используются как неселективные (метацин, 
платифиллин, баралгин и др.), так и селективные М (-холиноблокаторы (пирен- 
зепин). Однако при приеме данной группы препаратов может наблюдаться це
лый ряд побочных эффектов: сухость во рту, задержка мочеиспускания, нару
шения зрения, тахикардия, запоры, сонливость. Сочетание довольно низкой эф
фективности с широким спектром побочных действий ограничивает применение 
препаратов этой группы при дисфункции сфинктера Одди. Из миотропных спаз
молитиков применяют дротаверин, бенциклан, мебеверин, отилония цитрат, три- 
мебутин.

В настоящее время в клинической практике получил распространение пре
парат гимекромон, оказывающий селективное спазмолитическое действие на 
сфинктер Одди и сфинктер желчного пузыря. Гимекромон назначают за полча
са до еды по 200—400 мг (1 -2  таблетки) 3 раза в день. Курс лечения 1-3 нед. 
При продолжительном применении возможно развитие диареи.

Препараты вышеуказанных групп оказывают в основном спазмолитичес
кий эффект и не влияют на характер патологических изменений в печени.

В связи с этим заслуживает внимания гепабене -  комбинированный пре
парат растительного происхождения, состоящий из экстракта дымянки ап
течной и экстракта плодов расторопш и пятнистой. Экстракт дымянки аптеч
ной, содержащий алкалоид фумарин, оказывает желчегонное действие, нор
мализует дебит секретируем ой  ж елчи, сниж ает тонус сф инктера О дди. 
Экстракт плодов расторопш и пятнистой содержит силимарин -  группу фла- 
воидных соединений, включающую изомеры силибинин, силидианин и силих- 
ристин. Силимарин оказывает гепатопротективное действие: связывает сво
бодные радикалы в ткани печени, обладает антиоксидантной мембраноста
билизирующей активн остью , стим улирует си н тез белка, сп о со б ству ет  
регенерации гепатоцитов, нормализуя таким образом функцию печени при 
различных острых и хронических заболеваниях печени и функциональных 
расстройствах билиарного тракта.

Гепабене принимают после еды по 1 капсуле 3 раза в день. Доза может быть 
увеличена до 6 капсул в день (по 2 капсулы 3 раза в день). При ночных болях 
принимать также 1 капсулу перед сном. Показан как при первичной дисфункции 
сфинктерного аппарата и желчного пузыря, так и при функциональных расстрой
ствах, сопровождающих патологию печени, -  жировой дистрофии печени, ХГ и 
циррозе печени, а также при постхолецистэктомическом синдроме.

При дисфункции желчного пузыря, обусловленной г и п о м о т о р н о й  д и с - 
к и н е з и е й ,  для повышения сократительной функции применяют прокинетики 
в течение 10-14 дней: ципразид 5-10  мг 3 раза в день или домперидон 5 -10  мг 
в день 3 раза в день за 30 мин до еды или метоклопрамид 5 -10  мг в сутки. В
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качестве холецистокинетических средств применяют раствор сульфата маг
ния 10-25%  по 1-2 столовых ложки 3 раза в день или раствор сорбита 10% по 
50-100 мл 2 -3  раза в день за 30 мин до еды или через 1 ч после еды.

4.7.2. ХРОНИЧЕСКИЙ ХОЛЕЦИСТИТ
Хронический холецистит -  воспаление стенки желчного пузыря, вызванное 

длительным раздражением, либо камнем, либо повторяющимися острыми вос
палительными процессами, либо бактериальной персистенцией.

По М К Б-10—К 81.1— хронический холецистит.

П атогенез. К хроническому холециститу (X X ) ведут застой желчи и изменение ее 
ф изико-химических свойств. К такой измененной желчи может присоединяться инфек
ция. Воспалительный процесс провоцируется камнем, аномалией развития пузыря, дис- 
кинезией последнего. Воспаление желчного пузыря может способствовать дальнейше
м у образованию камней. В оспаление вызывает вторичную деф ормацию , сморщивание 
пузыря, образование различных замкнутых полостей из складок слизистой оболочки. 
Внутри таких складок находится инфицированная желчь, распространение последней 
поддерж ивает воспаление стенки желчного пузыря.

В озмож ны  проникновение инфекции по желчным протокам и ходам  с развитием 
холангита и поражение самой печеночной ткани с развитием холангиогепатита. Кальку- 
лезный холецистит чреват обтурацией желчного протока и развитием водянки, а при 
нагноении -  и эмпиемы ж елчного пузыря. Камень может быть причиной перфорации 
стенки желчного пузыря.

К ли н и чески е  п роявлен ия . Течение XX на фоне ЖКБ разобрано в разде
ле, посвященном последней. XX проявляется синдромами воспаления и мотор
ной дискинезии пузыря. При гипермоторной дискинезии могут быть приступо
образные боли в правом подреберье, напоминающие колику, но меньшей выра
женности. Боли возникают после приема жирной или острой, жареной пищи. 
Гипомоторная дискинезия проявляется длительными, постоянными, тупыми 
болями в правом подреберье. Возможно ощущение тяжести, обусловленное 
переполнением желчного пузыря, вялым оттоком желчи. Оба варианта диски
незии сопровождаются диспепсическими явлениями.

Синдром воспаления проявляется лихорадкой, ознобами, соответствующи
ми сдвигами в крови. М естно может развиться перихолецистит, для которого 
типичны достаточно длительные боли в правом подреберье, их интенсивность 
которых связана с погрешностями в диете, физическим напряжением.

Х арактерна болезненность при пальпации в правом подреберье при надав
ливании в «пузырных» точках, иногда пальпируется желчный пузырь, могут 
быть симптомы раздражения брюшины.

Д и агн о сти к а  основывается на сочетании синдромов дискинезии и воспа
ления. Перихолецистит проявляется деформацией стенки желчного пузыря, 
выявляемой при холецистографии. Необходимы бактериологическое исследо
вание желчи, иммунологическое обследование; радионуклидное сканирование
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желчного пузыря; термография. Для исключения ЖКБ -  УЗИ и рентгенологи
ческое исследование в различных модификациях. Последние позволяют обна
ружить деформацию контуров желчного пузыря, утолщение его стенок, резкое 
нарушение функций, вплоть до полного «отключения» желчного пузыря. Лабо
раторные исследования в данном случае дают возможность определить изме
нения в формуле крови (характерная картина хронического воспалительного 
процесса); анализы мочи, кала отражают ту или иную степень нарушения жел- 
чевыделения, могут быть изменены «печеночные пробы» при развитии холан- 
гиогепатита, а также содержание ферментов ПЖ в крови и моче.

Дуоденальное зондирование используется в модификации, позволяющей 
вьивить дискинезию и уточнить ее характер, нарушения концентрационной спо
собности желчного пузыря (фракционное зондирование).

Холецистоэндоскопия позволяет решать не только диагностические, но и 
терапевтические вопросы.

Лечение. Соблюдение диеты при XX исключительно актуально. Из рацио
на исключаются алкогольные напитки, газированная вода, копченые, жирные и 
жареные блюда и приправы в связи с тем, что они могут вызывать спазм сфин
ктера Одци. В диетическом рационе учитывают влияние отдельных пищевых 
веществ на нормализацию моторной функции желчного пузыря и желчевыво
дящих путей (см. «лечение при дисфункции желчевыводящих путей»).

Согласно «Стандартам диагностики и лечения...»  [46], лекарственная те
рапия обострения бескаменного холецистита включает антибактериальное и 
симптоматическое лечение.

А н т и б а к т е р и а л ь н а я  т е р а п и я  проводится одним из следующих пре
паратов:

-  Ципрофлоксацин внутрь по 500-750 мг 2 раза в день в течение 10 дней.
-  Доксициклин внутрь или в/в капельно. В 1-й день назначают 200 мг/суг, в 

последующие дни по 100-200 мг в сутки в зависимости от тяжести заболева
ния. Продолжительность приема препарата до 2 недель.

-  Эритромицин внутрь. Первая доза -  400-600 мг, затем 200-400 мг каждые 
6 часов. Курс лечения в зависимости от тяжести инфекции 7-14  дней. Препа
рат принимают за 1 час до еды или через 2-3  часа после еды.

-  Септрин (бактрим, бисептол, сульфатен) по 480-960 мг 2 раза в сутки с 
интервалом 12 часов. Курс лечения 10 дней.

-  Цефалоспорины для приема внутрь, например, цефуроксим аксетил (зи н - 
нат) по 250-500 мг 2 раза в сутки после еды. Курс лечения 10-14 дней.

С и м п т о м а т и ч е с к а я  л е к а р с т в е н н а я  т е р а п и я  (используется по 
показаниям):

-  Цизаприд (координакс) или домперидон (мотилиум) 10 мг 3 -4  раза в день, 
или дебридат (тримебутин) 100-200 мг 3^4 раза в день, или метеоспазмил по 1 
капе. 3 раза в день. Продолжительность курса- не менее 2 недель.

-  Хофитол по 2-3  табл. 3 раза в день перед едой, или аллохол по 2 табл. 3 -4  
раза в день после еды, или другие препараты, усиливающие холерез и холеки- 
нез. Продолжительность курса не менее 3 -4  недель.
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-  Дигестал, фестал, креон, или панзинорм, или другой полиферментный пре
парат, принимаемый в течение 3 недель перед едой по 1-2 дозы в течение 2-3 
недель.

Возможна коррекция терапии в зависимости от клинического эффекта и ре
зультатов исследования дуоденального содержимого.

Курортное лечение осуществляется на многочисленных лечебницах Кав
каза (Ессентуки, Пятигорск, Железноводск, Кисловодск). Можно воспользо
ваться курортами Моршин, Трускавец, местными (Сестрорецк и др.).

4.7.3. ЖЕЛЧНОКАМЕННАЯ БОЛЕЗНЬ
Ж елчнокаменная болезнь (ЖКБ) -  заболевание, обусловленное образова

нием камней в желчном пузыре или желчных протоках, а также возможным 
нарушением проходимости протоков вследствие закупорки камнем.

Эпидемиология. ЖКБ страдают до 10% взрослого населения развитых стран. Это 
заболевание чаще встречается у женщин и в некоторых этнических группах (например у 
североамериканских: индейцев); его вероятность увеличивается с возрастом. Так, в США 
20% людей старше 65 лет имеют желчные камни, и каждый год более 500000 американцев 
подвергаются холецистэктомии. К другим факторам, увеличивающим вероятность появ
ления желчных камней, относятся ожирение и наличие ЖКБ в семейном анамнезе. Суще
ствуют до сих пор необъяснимые различия частоты ЖКБ: в Ирландии заболевание в сред
нем имеется у 5%, а в Швеции -  у 38% жителей. У 80-85% больных, страдающих ЖКБ, 
определяют холестериновые камни. Они содержат более 60% холестерина. У остальных 
20-15% больных выявляют пигментные камни. Они чаще развиваются на фоне гемолити
ческой и серповидно-клеточной анемии, цирроза печени и желтухи.

Э тиология. Застой желчи, рост концентрации солей желчи являются причиной 
камнеобразования. Застою желчи способствуют беременность, сидячий образ жизни, 
гипомоторная дискинезия желчных путей, бедная жирами пища. Важным фактором 
является воспаление, воспалительный экссудат содержит большое количество белка и 
соли кальция. Белок может стать ядром камня, а кальций, соединяясь с билирубином, 
формирует его окончательный вид.

П атогенез. Различают 4 типа конкрементов:
1) холестериновые камни, содержащие около 95% холестерина и немного билируби- 

новой извести;
2) пигментные конкременты, состоящие в основном из билирубиновой извести, холе

стерина в них менее 30%;
3) смешанные холестерино-пигментно-известковые камни;
4) известковые камни, содержащие до 50% карбоната кальция и немного других со

ставных частей.
Ж КБ -  симптомокомплекс, включающий не столько образование камней, 

сколько наличие типичной желчной колики. Патогенез последней -  это продви
жение камня, спазм и обтурация желчных путей. Камни, расположенные в обла
сти дна и тела желчного пузыря, обычно клинически не проявляются, т.е. явля
ются «немыми» -  25-35%  лиц обоего пола после 65 лет являются такими «носи
телями».
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Клиническая картина. Желчная колика -  синдром, характеризующийся вне
запно возникшими острыми болями в правом подреберье, иррадиирующими в пра
вую ключицу, в правую руку, в спину, сопровождающимися тошнотой, рвотой. В 
рвотных массах может быть желчь, отсюда ощущение резчайшей горечи во рту. 
При продолжительных болях и при обструкции развивается зуд кожи, несколько 
позже появляется желтушность. Возможны симптомы раздражения брюшины.

При закупорке пузырного протока может формироваться воспаление, во
дянка желчного пузыря. При наличии воспаления возможно развитие холанги- 
та, холангиогепатита, при неполной обтурации -  вторичного билиарного цирро
за печени. При задержке камня в общем желчном протоке возможна обструк
ция и панкреатического протока с формированием острого панкреатита, в том 
числе связанного и с забросом в желчи в ПЖ.

При обследовании больного можно обнаружить увеличенный желчный пу
зырь, но он может быть и сморщенным, без содержимого. Как правило, у та
ких больных увеличена печень, она мягкая, болезненная при пальпации.

Характерен ряд симптомов. Симптом Ортнера: болезненность при покола- 
чивании по краю правой реберной дуги. Симптом Мерфи: усиление болей при 
надавливании на брюііщую стенку в проекции желчного пузыря во время глу
бокого вдоха. Симптом Кера: то же при пальпации в точке желчного пузыря (в 
углу, образованном реберной дугой и краем прямой мышцы живота). Симптом 
Захарьина: то же при поколачивании в точке пересечения правой прямой мыш
цы живота с реберной дугой. Симптом Мюсси: болезненность при надавлива
нии между ножками правой грудиноключично-сосцевидной мышцы (френикус- 
симптом обусловлен иррадиацией болей по диафрагмальному нерву, участвую
щему в иннервации капсулы печени и желчного пузыря). Симптом Бекмана: 
болезненность в правой надорбитальной зоне. Симптом Ионаша: то же в заты
лочной точке справа. Симптом Мэйо-Робсона: болезненность при надавлива
нии в области костовертебрального угла.

Диагностика. Камни выявляются рентгенологическим и ультразвуковым 
методами исследования. Используются холецистография, внутривенная холег- 
рафия, радионуклидное сканирование желчного пузыря. При подозрении на опу
холь, при механической желтухе неясного генеза, сопутствующем поражении 
печени -  фибродуоденопанкреатохолангиография, лапароскопия и лапароско
пическая холецистохолангиография.

Лабораторные тесты: высокий уровень билирубина, увеличение содержания 
желчных кислот, признаки воспалительного процесса в крови при обострении каль- 
кулезнош холецистита. При полной закупорке общего желчного протока уроби
лина в моче нет, возможно резкое увеличение выделения желчных кислот.

Лечение. Необходима строгая диета. Рекомендуются: мясо (кура, кролик, 
индейка), рыба отварная, белки яичные, свежий некислый творог, молоко, кефир, 
простокваша, каши, овощи, фрукты, ягоды, исключая незрелые и кислые. Хлеб 
белый и серый черствоватый. Печенье сухое. Макароны, вермишель. Супы ве
гетарианские с овощами, крупами. Масло сливочное не более 30-40 г, столько
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же растительного. Сметана некислая, только с пищей -  2 -3  чайных ложки. Сельдь 
вымоченная.

Исключаются: яичные желтки, жареное, жирное, свежая сдоба, кремы, шо
колад, сливки, острые, пряные, резко кислые и соленые блюда и продукты.

Большая часть больных подвергается хирургическому вмешательству. Для 
снятия болей показан прием новигана по 1-2 табл. до 4 раз в день. Новиган -  
комбинированный препарат с сильным анальгетическим и спазмолитическим 
действием.

Консервативное лечение направлено на растворение камней. Для этого ис
пользуют препараты, содержащие хено- или урзодеоксихолевую кислоту.

П о к а з а н и я  д л я  п р о в е д е н и я  х е н о т е р а п и и :
-  наличие чисто холестериновых камней, т.е. рентгенонегативных, не содер

жащих кальция;
-  функционирующий желчный пузырь, т.е. заполняющийся контрастирую

щим препаратом при холецистографии, объем желчных камней не должен пре
вышать 30% от объема пузыря для более полного контакта ХДХК с холесте
риновым камнем; особенно показано такое лечение при плавающих камнях;

-  наличие камней диаметром не более 1-2 см;
-  недлительное существование холестериновых камней, так как иначе в их 

составе накапливаются минеральные соли, что затрудняет растворение ХС (срок 
обнаружения желчных камней не должен превышать 2-3  года).

П р о т и в о п о к а з а н и я  д л я  н а з н а ч е н и я  х е н о т е р а п и и :
-  «отключенный», нефункционирующий желчный пузырь (вследствие заку

порки пузырного протока препарат не попадает в него);
-  наличие крупных камней (диаметром более 1-2 см), пигментных и извес

тковых камней, т. к. они практически не растворяются;
-  желтуха (механическая, паренхиматозная, гемолитическая), т.к. она пре

пятствует лечебному действию ХДХК;
-  функциональная недостаточность печени и повышение активности ами- 

нотрансфераз в крови;
-  поражение почек (препараты ХДХК выводятся из организма с мочой);
-  наличие признаков патологии ЖКТ, особенно сопровождающейся поносом, 

т. к. препараты ХДХК могут вызывать или усиливать последний; при наличии 
энтероколита, кроме того, нарушается всасывание и поступление препарата в 
желчь;

-  беременность, т. к. возможно неблагоприятное влияние препарата на плод.
Используются препараты: хенодеоксихолевая кислота (хенофалк, хенодиол,

хенохол, урзофал). Начальная доза 750-1000-1500 мг (в зависимости от массы 
тела) в сутки, на 2 приема (вечером -  максимальная доза). Курс лечения колеб
лется от 4 -6  мес до 2 лет. Комбинированный препарат -  литофальк, 1 таблетка 
содержит по 250 мг уродеоксихолевой и хенодеоксихолевой кислот, назначается 
по 2 -3  таблетки в сутки.

Д р у г и е  м е т о д ы .  Ровахол, состоящий из 6 циклических монотерпенов 
(метол, ментол, пинен, бонеол, камфен и цинеол) в оливковом масле. Назначает-
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ея по 1 капсуле на 10 кг массы тела в день. Длительность лечения такая же, как 
и желчными кислотами. Снижается литогенность желчи и при приеме препарата 
лиобил по 0,4-0,6 г 3 раза в день после еды при курсе лечения от 3 -4  нед до 2 
мес. Литогенность желчи уменьшается при приеме фенобарбитала или зиксори- 
на (300-400 мг/сут 3 -7  нед).

Лекарственные средства растительного происхождения: препараты бессмер
тника песчаного, пижмы обыкновенной, мяты перечной, кукурузные рыльца и др.

В некоторых случаях показана экстракорпоральная литотрипсия. Показания: 
приступы печеночной колики в анамнезе, рентгенопрозрачный одиночный камень 
диаметром до 30 мм или до 3 рентгенопрозрачных камней с такой же суммарной 
массой, визуализация желчного пузыря при пероральной холецистографии, иден
тификация желчных камней при УЗИ. Возможна литотрипсия лазером.

Операцией выбора при хирургическом лечении Ж КБ является холецистэк
томия под контролем лапароскопа.

Лечение о б о с т р е н и я  к а л ь к у л е з н о г о  х о л е ц и с т и т а  (согласно 
«Стандартам диагностики и лечения...» [46]) включает назначение антибакте
риальных препаратов и симптоматических средств.

В качестве антибактериального используется один из препаратов:
-Ципрофлоксацин (индивидуальный режим), обычно внутрь по 500 мг 2 раза 

в сутки (и отдельных случаях разовая доза может составлять 750 мг, а крат
ность применения -  3 -4  раза в сутки). Продолжительность лечения- от 10 дней 
до 4 недель. Таблетки следует проглатывать целиком, натощак, запивая не
большим количеством воды. По показаниям терапия может быть начата с в/в 
введения 200 мг 2 раза в сутки (предпочтительнее капельно).

-  Доксициклин, внутрь или в/в (капельно) назначают в 1-й день лечения 
200 мг/сут, и последующие дни -  по 100-200 мг/сут в зависимости от тяжести 
клинического течения заболевания. Кратность приема (или в/в инфузии) -  1-2 
раза в сутки. Продолжительность лечения -  от 10 дней до 4 недель.

-  Цефалоспорины, например, фортум, или кефзол, или клафоран в/м по 2,0 г 
каждые 12 ч, или по 1,0 г каждые 8 ч. Курс лечения -  в среднем 7 дней.

-  Септрин внутрь по 960 мг 2 раза в сутки с интервалом 12 часов (или в/в 
капельно из расчета 20 мг/кг триметоприма и 100 мг/кг сульфаметоксазола в 
сутки, кратность введения -  2 раза), продолжительность лечения -  2 недели. 
Раствор для проведения в/в инфузии следует готовить ex tempore, на 5-10  мл 
(1-2 ампулы) септрина используется соответственно 125-250 мл растворителя 
(5-10% растворы глюкозы или 0,9% раствор натрия хлорида).

Сроки лечения антибактериальными средствами включают и послеопера
ционный период. Выбор антибактериального препарата определяется многими 
факторами. Важно не использовать препараты, обладающие гепатотоксичес- 
ким действием. При гнойном процессе препаратом выбора является меронем 
(500 мг в/в капельно через каждые 8 часов).

Симптоматические средства, также как и антибактериальные, назначаются 
в предоперационном периоде для полноценной подготовки к операции: домпери-
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дон (мотилиум), или цизаприд (координакс) - 1 0  мг 3 -4  раза в день, или дебридат 
(тримебутин) -  100-200 мг 3—4 раза в день, или метеоспазмил по 1 капе. 
3 раза в день. Дозы, схемы и лекарственные средства с симптоматическим эф
фектом определяются многими факторами с учетом индивидуального подхода к 
их назначению. При невозможности приема лекарства внутрь, препарат с симп
томатическим эффектом назначается парентерально (например, папаверина гид
рохлорид или но-шпу 2 мл 2% раствора в/м 3 -4  раза в сутки). Иногда при выра
женном болевом синдроме используют в инъекциях баралгин (5мл).

Для профилактики образования новых камней рекомендуется ограничение 
энергетической ценности пищи, потребления холестеринсодержащих продуктов (жир, 
яйца), назначение растительной клетчатки, пшеничных отрубей, овощей.



Часть 5 
БОЛЕЗНИ ОРГАНОВ 
КРОВЕТВОРЕНИЯ



СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ

Л ей кем и и  и лим ф ом ы , вклю чая лим ф ом у  Х одж кина, со ставл яю т п рибли зи 
тельн о  8%  от всех  злокачествен н ы х  н овообразован и й  и все  вм есте входят в ч и с
ло 6 сам ы х  ч асты х  ви д ов  злокачественн ы х  опухолей. В  С Ш А  каж ды й  год л ей ке
м иям и  заб олевает  около 2 5000  человек , из н и х  ум и р ает  15000 -2 0 0 0 0 . У ровень 
см ертн ости  в п о сл ед н ем  д есяти л ети и  резко  снизился в результате п овы ш ени я 
эф ф екти вн о сти  терапи и . О стр ы е л ей кем ии  со ставл яю т около 5 0 -6 0 %  от всех  
л ей кем ий , п р и ч ем  о стр ая  м и елобластн ая лей кем ия встречается несколько чащ е, 
чем  о стр ая  ли м ф о б ластн ая  лейкем ия. Х р о н и чески е лейкем ии  со ставл яю т около 
4 0 -5 0 %  от всех  лей кем и й , п ри чем  х рон и ч еская  л и м ф оц и тарн ая  лей кем и я встр е
чается несколько чащ е, чем  х рон и ч еская  м и елоц и тарн ая  лей кем ия

С к а з а т ь  о п р о б л е м а х  г е м а т о л о г и и  л у ч ш е ,  ч е м  э т о  с д е л а л  н а ш  в е 
д у щ и й  ге м а т о л о г  и п р ек р а сн ы й  к л и н и ц и ст  ак ад ем и к  В . И . В о р о б ь ев , н ельзя . 
П о э т о м у  -  сл о в о  В л ад и м и р у  И в ан о в и ч у  [6].

«У спех  л е ч е н и я  л ей к о зо в , ап л ази й , г е м о р р а ги ч е с к и х  си н д р о м о в , ан ем и й  
п о л н о с т ь ю  за в и с и т  о т  то ч н о с т и  д и а гн о за . В м есте  с т ем  у с п е х  л е ч е н и я  р я д а  
б о л ь н ы х  н а ф о н е  п л о х и х  р езу л ь тато в  у  д р у ги х , н о  в р ам к ах , к а за л о с ь  бы , о д 
н о го  за б о л ев ан и я  за с т а в л я е т  и скать  и н ах о д и ть  п р и зн ак и , о тл и ч аю щ и е  о д н у  
гр у п п у  о т  д р у го й , з а с т а в л я е т  в ы д ел я т ь  из в н е ш н е  о д н о р о д н о го  заб о л ев ан и я  
н о ву ю  н о зо л о ги ч е с к у ю  ф орм у. П ри  это м  н ел ьзя  зар а н е е  ск азать , к аки е  п р и 
зн ак и  о к а ж у т ся  р еш аю щ и м и  в так о м  р азд ел ен и и . И м и  м о гу т  б ы ть  и и м м у н о - 
ф ен о ти п и ч еск и е , и ги сто л о ги ч еск и е , и ц и то л о ги ч еск и е , и х р о м о со м н ы е , и в о з
р ас т н ы е , и д аж е  э т н и ч е с к и е ...

С ей час важ н ей ш у ю  р о л ь  и грает  н ад еж н ость  класси ф и кац и й  болезней . К ак 
правило , они  п риходят с Запада. Н ичего  удивительного  ту т  нет, п оскольку  о сн ов
ны е п ротивооп ухолевы е п реп араты  п р и н о сятся  тем  ж е «ветром ». О днако нас 
и н тересует  не только  «п равило» , но  и исклю чения. Д ел о  в том , что м еж д ун арод 
ны е кл асси ф и кац и и  о б о б щ аю т оп ы т больш ой  груп пы  вп олн е о тд ел ьн ы х  и ссл е
дователей . П о р яд у  болезн ей  их  м н ен и я со вп ад аю т и у тверж д аю тся новы е н о зо 
ло ги ч ески е  ф орм ы . Р едки е болезн и  еди нодуш и я среди  участн и ков  эти х  засед а
ний не н ай дут  и в кл асси ф и кац и ю  не попадут. В рачи и х  видят, а в класси ф и кац и и  
они  отсутствую т. Д ел о  о слож н яется  ещ е и п утан иц ей  класси ф и кац и й  статисти 
ч еских  (класси ф и кац и и  В О З р азн ы х  п ересм отров) и во м н ого  раз  б ольш и х  клас
си ф и кац и й  н о зо л о ги ч еск и х  ф орм . Р азб орка  л ечеб ны х  програм м , естественно, 
оп ирается  на н озологи ю , которая д о лж н а вы н оси ться  н а титул  истори и  болезни. 
А  н екоторы е «орган и заторы  здравоохран ен ия»  требую т н а ти туле соответствия 
класси ф и кац и и  В О З.

Е ст ь  о п у х о л ев ая  т р а н с ф о р м а ц и я , когда к л етк а  м у т и р у ет  и с т а н о в и т с я  б е с 
см ер тн о й . П о то м с тв о  так о й  к л етк и  -  кл о н , в н е ш н е  н ео тл и ч и м ы й  о т  н о р м ал ь 
н ы х  к л ет о к  -  о б р а зу е т  д о б р о к а ч е с т в е н н у ю  о п у х о ль . Д л я  б о л ь ш и н ст в а  о п у х о 
л ей  си ст е м ы  к р о в и  р ас ш и ф р о в а н ы  ст р у к т у р н ы е  и зм ен ен и я  х р о м о с о м , о п р е 
д е л я ю щ и е  б ес с м е р т и е  п о т о м с т в а  м у т и р о в ав ш ей  кл етк и .
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Н о в ы е  п о в р е ж д е н и я  Д Н К  к л ето к  д о б р о к ач ест в ен н о й  о п у х о л и  б удут с о 
п р о в о ж д а т ь с я  и х  ги б е л ь ю , о с у щ ест в л я е м о й  сп е ц и а л ь н ы м и  « ген ам и  ап о п то - 
за» . Т ак  п р и р о д а  о х р а н я е т  ст а б и л ь н о с т ь  н асл е д с т в е н н о с т и  к л етк и , о р г а н и з 
м а  в ц ел о м . Н о  с р а зл и ч н о й  ч асто то й  в ср ед е  эти х  о п у х о л е в ы х  к л ето к  м о гу т  
п р о и сх о д и ть  п о в то р н ы е  м у т а ц и и  у ж е тех  ген о в , ко то р ы е « в ед аю т»  ап о п то - 
зом  (о  д р у ги х  м у т а ц и я х  м ы  н и ч его  н е у зн аем  потом у, ч то  о н и  д л я  к л етк и  
ги б е л ь н ы ). С м у т а ц и ей  ген а  а п о п т о за  -  « н ад см о т р щ и к а»  за  с т а б и л ь н о с т ь ю  
ген ети ч еск о го  ап п ар ата  -  он  тер я ет  сво ю  ко н тр о л ьн у ю  ф у н кц и ю . Т огда в клон е 
к л ет о к  д о б р о к а ч е с т в е н н о й  о п у х о л и  п о яв л яю тся  н о в ы е  к л ет о ч н ы е  л и н и и  -  
су б к л о н ы  -  с н о вы м и  св о й ств ам и . Э то  н ар ас т аю щ е е  к л е т о ч н о е  р а з н о о б р а 
зи е  (о тс ю д а  п о л и м о р ф и зм  и ати п и зм  к л ето к  зл о к а ч ес т в е н н о й  о п у х о л и ) о б е с 
п еч и в ае т  о п у х о л и  п р еи м у щ е ст в ен н о е  разм нож ен ие таки х  субклонов, которы е в 
си лу  сл у ч ай н ы х  п ричи н  окаж утся у стой чи вы м и  к п р и м ен яем ы м  средствам  п р о 
ти вооп ухолевой  терапии . В от теп ер ь  перед  н ам и  опухоль злокачественн ая , и м е
ю щ ая п р ин ц ип и альны е отличия -  и гистологические, и цитологические, и кли ни 
ч ески е -  от  оп ухоли  доброкачествен н ой» .

Л у чш е В л ад и м и р а  И в ан о в и ч а  не скаж еш ь. С ам а  гем ато л о ги я  -  н аи более  
р ево л ю ц и о н н ы й  раздел  терапии . Э то и не удивительно , п оскольку  клетки  крови  
м еняю тся  еж ем и н утно . Т рудности  нап исан ия д ан н ого  р азд ел а  п онятны  -  сохра
нить  р ав н о веси е  м еж д у  у стан о вкам и  М К Б -10 и н овейш им и  д ан н ы м и  -  задача не 
из п росты х . Н о . .. деваться  некуда -  попробуем .

5.1. АНЕМИИ
А н ем и я  -  сн и ж ен и е  к о л и чества  НЬ в ед и н и ц е о б ъ ем а  кр о ви , ч ащ е п р и  о д н о 

в р ем ен н о м  у м е н ь ш е н и и  ч и сл а  э р и тр о ц и то в  (и л и  о б щ его  о б ъ ем а  эр и тр о ц и то в). 
Т ер м и н  « ан ем и я »  без д ет ал и зац и и  не о п р ед ел яет  ко н кр етн о го  заб о л еван и я , а 
у к азы в ает  н а  и зм ен ен и я  в ан ал и зах  кр о ви , т.е. ан ем и ю  сл ед у ет  сч и тать  о д н и м  
из си м п то м о в  р азл и ч н ы х  п ато л о ги ч ески х  состоян и й .

Общие лабораторные признаки анемии: содерж ание НЬ в крови менее 
140 г/л или гематокрит (Ht) менее 42% у взрослых мужчин; содержание НЬ менее 120 г/ 
л или Ht менее 37% у взрослых женщин.

Классификация. По морфологии эритроцитов -  микро-, нормо- и макроцитар- 
ные анемии. Объективный критерий -  СКО (средний карпускулярный объем -  измеряют 
прямым способом с помощью автоматизированного счетчика. Нормальное значение 
СКО составляет 80-95 фл (нормоцитоз). Снижение СКО менее 80 фл -  микроцитоз. Повы
шение СКО свыше 95 фл -  макроцитоз).

По степени насыщения эритроцитов НЬ (или по содержанию сывороточного желе
за) различают гипо-, нормо- и гиперхромные анемии. Объективный критерий -  ССЭГ 
(среднее содержание в эритроците гемоглобина в норме -  27-33 пикограмма).

По сочетанию первого и второго критериев выделяют анемии гипохромные микро- 
цитарные (низкие СКО и ССГЭ), макроцитарные (увеличение СКО), нормохромные нор- 
моцитарные (СКО и ССГЭ в пределах нормы).
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По степени регенерации эритроцитов: анемии гипорегенераторные (арегенератор- 
ные) и гипергенераторные. Определяют по количеству ретикулоцитов крови или ретику- 
лоцитарному индексу.

По степени тяжести: анемии легкой степени (НЬ 91-119 г/л), средней степени тяжести 
(НЬ 70-90 г/л), тяжелые (НЬ менее 70 г/л).

П а т о г е н е т и ч е с к а я  к л а с с и ф и к а ц и я .
I. А немия вследствие наруш ений синтеза НЬ и обмена ж елеза (гипохромны е 

микроцитарные) 1. А немия железодефицитная. 2. Талассемии. 3. А немии сидеро- 
б л астн ы е . 4. А н е м и и  п ри  х р о н и ч ес к и х  заб о л ев ан и я х  (в 60%  г и п о х р о м н ы е  
нормоцитарные).

II. Анемии вследствие нарушения синтеза ДНК (гиперхромные макроцитарные с 
мегалобластическим типом кроветворения). 1. Анемия пернициозная и другие В 12- 
дефицитные анемии. 2. Анемия фолиеводефицитная.

III. Прочие патогенетические механизмы (как правило, нормохромные нормоцитарные 
анем ии). 1. А нем ии , сочетаю щ иеся со сниж ением  реакц ии  костного м озга на 
эритропоэтун: апластическая; гипопластическая; наруш ения, характеризую щ иеся 
клеточной  и н ф и л ьтр ац и ей  костного  м озга  (м иелоф ти зн ы е ан ем и и ). 2. Гипер- 
регенераторные анемии: постгеморрагическая острая; гемолитические.

5.1.1. ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫЕ АНЕМИИ

ЖДА -  заболевание, обусловленное истощением запасов железа в организ
ме, что влечет за собой нарушение синтеза железосодержащих белков. Забо
левание проявляется снижением концентрации гемоглобина в крови и трофи
ческими расстройствами в тканях. По МКБ-10 D50 Железодефицитная анемия.

Эпидемиология. По данным экспертов ВОЗ, на земном шаре 700-800 млн чело
век страдают Ж ДА или скрытым дефицитом железа.

Этиология. Важнейш ей причиной развития Ж ДА является кровопотеря. Основ
ные причины кровопотерь: гиперполименорея, аборты, роды; хронические кровоте
чения из Ж КТ (язвенная болезнь желудка, ДПК; опухоли желудка; опухоли тонкой 
кишки; опухоли толстой кишки; грыжа пищеводного отверстия диафрагмы; эзофагит; 
эрозивный гастрит; болезнь Крона; дивертикулез; геморрой); связанные с приемом 
лекарственных препаратов (аспирин, НПВП, антикоагулянты); носовые кровотечения; 
гематурия; кровохарканье; кровотечения в замкнутые полости тела; донорство; ост
рые кровопотери (операции, ранения, травмы). Алиментарная Ж ДА развивается при 
уменьш ении в пищ евом рационе продуктов, содерж ащ их железо. У женщ ин причи
ной Ж ДА могут стать частые беременности и кормление грудью.

Патогенез. Истощ ение запасов железа ведет к уменьш ению  синтеза гемоглоби
на в эритрокариоцитах костного мозга, что приводит к снижению его концентрации, а 
затем и числа эритроцитов в единице объема крови. А даптационными механизмами 
являю тся увеличение сердечного выброса и усиленное высвобождение кислорода в 
тканях, происходящее в результате повышенной концентрации в эритроцитах 2 -3 -ди- 
фосфоглицировой кислоты. При дефиците железа наруш ается работоспособность 
мышц. П ричиной функциональной недостаточности мышц является сниженная ак
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тивность железосодержащ их ферментов, основное значение при этом отводится исто
щению запаса а-глицерофосфатдегидрогеназы.

При тяжелом дефиците железа могут развиться неврологические нарушения, извра
щение вкусовых ощущений и восприятия запахов, трофические нарушения (повыш ен
ная ломкость и выпадение волос, ломкость ногтей, сухость кожи, ангулярный стоматит и 
атрофический глоссит).

Клиническая картина. О б щ еан ем и ч еск и е  ж ало б ы : сл аб о сть , го л о в о к р у 
ж ен и я , о б м о р о ки , сер д ц еб и ен и е , оды ш ка. С и д ер о п ен и ч ески й  си н дром : су хость  
и атр о ф и ч н о сть  кож и, л о м ко сть  н о гтей  и во л о с , в ы п ад ен и е  волос. О ч ен ь  х ар а к 
т ер н о  и зм ен ен и е  вку са , п р и стр асти е  к у п о тр еб л ен и ю  в п и щ у  м ела , зу б н о й  п ас 
ты , глин ы , сы р о й  кр у п ы , сы р о го  коф е, н ео ч и щ ен н ы х  сем ян  п о дсо лн ечн и ка . И з 
м ен яется  в о сп р и я ти е  зап ахов . О тм еч ается  п р и стр асти е  к  зап ах у  б ен зи н а, ке
р о си н а , л ак а  д л я  н о гтей  (ац ето н ), зап аху  сы р о й  глин ы , и звести .

Н еврологические наруш ения: головная боль, парестезии, наруш ение глота
ния твердой пищ и, недерж ание мочи.

П р и  о б ъ ек ти вн о м  о см о тр е  -  б лед н о сть  кож и и сл и зи сты х  об олоч ек , кож а 
су х ая , и сто н ч ен н ая , н о гти  у п л о щ аю тся , а и ногда стан о в ят ся  во гн у ты м и  (л о ж 
ко о б р азн ы м и ) -  кой л о н и х и и , явл ен и я  ан гу л яр н о го  сто м ати та  в у гл ах  губ  и п о 
к р асн ен и е  язы к а , сгл аж ен н о сть  его сосочков.

Д л я  Ж Д А  х ар актер н о  у м ен ьш ен и е  коли чества  гем о гл о б и н а  и эр и тр о ц и то в . 
А н ем и я  н о си т  ги п о х р о м н ы й  (м и кр о ц и тар н ы й ) х арактер . К о л и ч ество  р ети ку л о - 
ц и тов  -  в п р ед ел ах  н орм ы . К ол и ч ество  л ей коц итов, тр о м б о ц и то в  и л ей к о ц и т ар 
н ая ф о р м у л а  н е и зм ен ен ы . П р и  тяж ел о м  д еф и ц и те  ж ел еза  н ар яд у  с в ы р а ж ен 
ной  ги п о х р о м н о й  (м и к р о ц и тар н о й ) ан ем и ей  м о гу т  о тм еч ат ься  л егк а я  н ей тр о - 
п ен и я  и, р еж е , тр о м б о ц и то п ен и я .

Диагностика. О сн о в н ы м и  к р и тер и ям и  ЖДА яв л яю тся  сл ед у ю щ и е: н и з 
кий  ц ветовой  п оказатель  (0 ,6 -0 ,7 ); гипохром ия эритроц и тов; ан и зоц и тоз (ум ен ь
ш ен н ы е по вел и чи н е  эри троц и ты ) и п ой ки лоц и тоз (и зм ен ен и е ф орм ы  эр и тр о ц и 
тов); сн и ж ен и е  у р о в н я  сы во р о то ч н о го  ж ел еза  (м ен ее  12 м к м о л ь/л ); п о вы ш ен и е  
об щ ей  ж е л езо св язы в аю щ ей  сп о со б н о сти  сы во р о тки  (б о л ее  85 м к м о л ь /л ); сн и 
ж ен и е  со д ер ж ан и я  ф ер р и ти н а  в сы во р о тке; к л и н и ч еск и е  п р о яв л ен и я  ги п о с и д е
р о за  (н еп о сто я н ы й  п р и зн ак ); эф ф ек ти в н о сть  п р еп ар ато в  ж елеза .

Н а л и ч и е  ан ем и и  ги п о х р о м н о го  х ар актер а  зас тав л яет  в п ер ву ю  оч ер ед ь  п о 
д о зр ев ать  у  б о льн о го  Ж Д А  (все  Ж Д А  так ж е яв л яю тся  ги п о х р о м н ы м и !). О д 
нако ф ак т  ги п о х р о м и и  сам  п о  себ е  не и скл ю ч ает  д р у ги х  п ато ген ети ч еск и х  в а 
р и ан то в  ан ем и й  (н е  все  ги п о х р о м н ы е ан ем и и  я в л яю тся  ж ел езо д еф и ц и тн ы м и !). 
Т ак , н ап р и м ер , ги п о х р о м н ая  ан ем и я м о ж ет  в о зн и к ать  п ри  д еф ек те  си н теза  НЬ 
в р езу л ьтате  н ар у ш ен и я  вкл ю чен и я  в его  м олекулу  ж ел еза  п ри  н о р м ал ьн о м  и ли  
д аж е  п о в ы ш е н н о м  у р о вн е  ж ел еза  в сы во р о тке  крови . Р азл и ч ать  эти  со сто ян и я  
и, тем  сам ы м , вер и ф и ц и р о в ать  Ж Д А  п о зво л я ет  и ссл ед о в ан и е  со д ер ж ан и я  ж е 
л еза  в сы во р о тке , которое сл ед у ет  вы п о л н ять  об язател ьн о  д о  н азн ач ен и я  б о л ь 
н ы м  л ек а р ств ен н ы х  п р еп ар ато в  ж ел еза  и ли  п р о вед ен и я  тр ан сф у зи й  эр и т р о ц и 
тов. О б  это м  д о л ж н ы  б ы ть  о св ед о м л ен ы  врачи , ср едн и й  м ед и ц и н ск и й  п ер со 
нал  (м ед и ц и н ск и е  сестр ы , л аб о р ан ты ), а так ж е  сам и  п ац и ен ты .
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Н ар яд у  с о п р ед ел ен и ем  сод ерж ан и я ж елеза в сы воротке крови  важ н ы м  л а 
бораторн ы м  п оказател ем , оп ределяем ы м  п ри  Ж Д А , явл яется  об щ ая ж елезо свя
зы ваю щ ая сп особ н ость  сы воротки , отраж аю щ ая степень « голодан и я»  сы во р о т
ки  и н асы щ ен и я б ел ка  тр ан сф ер р и н а ж елезом . О бщ ая ж елезо связы ваю щ ая сп о 
собность сы воротки  при  Ж Д А  всегда повы ш ена, в отличие от других гипохром ны х 
ан ем ий , связан н ы х  не с д еф и ц и то м  ж елеза, а с н аруш ени ем  его вклю чени я в 
м олекулу гем оглоби на или  с  п ерерасп ред елен и ем  ж елеза  из эр и тр о и д н ы х  клеток  
в клетки  м акр о ф агальн о й  си стем ы  (наприм ер , при акти вн ы х  во сп али тельн ы х  
процессах). Д есф ер ал о вы й  тест  (вы делени е ж елеза  с м очой) при  Ж Д А  -  ниж е 
0,2  мг/сут.

С н и ж ен и е у р о вн я  ж елезосод ерж ащ его  белка ф ерри ти н а является  су щ ествен 
н ы м  д и а гн о с т и ч ес к и м  к р и тер и ем  Ж Д А  с вы сокой  сп ец и ф и ч н о стью . Ф ер р и ти н  
х ар ак тер и зу ет  в ел и ч и н у  зап асо в  ж е л е за  в орган и зм е. П о ско л ьк у  и сто щ ен и е  
зап асо в  ж ел еза  -  о б язател ьн ы й  этап  ф о р м и р о ван и я  Ж Д А , то  у р о в ен ь  ф ер р и ти 
н а  яв л яется  о д н и м  из сп ец и ф и ч ес к и х  п ри зн аков  ж ел езо д еф и ц и тн о го  х ар актер а  
ги п о х р о м н ы х  ан ем и й . С ледует, однако , и м еть  в виду, что  н ал и ч и е  со п у тств у ю 
щ его  ак ти в н о го  во сп ал и тел ьн о го  п р о ц есса  у б о л ьн ы х  Ж Д А  м о ж ет  м а ск и р о 
вать  ги п о ф ер р и ти н ем и ю .

Д о п о л н и тел ьн ы м и  м етодам и  оп ред елен и я зап асов  ж елеза  в орган и зм е м огут 
бы ть подсчет ч и сл а  эр и тр о и д н ы х  клеток  костного м озга , сод ерж ащ и х  гранулы  
ж елеза  (си д ероб ластов), и количество  ж елеза  в м оче п осле введени я п р еп ар а
тов, связы ваю щ и х  ж елезо , н ап рим ер , десф ери окси ам и н а. К оличество  си д ер о б 
ластов при  Ж Д А  зн ачительн о  сниж ено  вплоть  д о  полного  их  отсутстви я , а содер
ж ани е ж елеза  в м о ч е  п осле введен и я  д есф ер и о кси ам и н а н е у вели чи вается .

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м  о з г а . К артина гем опоэза в костном 
мозге у  больны х Ж Д А  мало чем  отличается от таковой у  здоровы х лиц. М ож ет 
иметь место небольш ая гиперплазия эритроидного ростка. В ы является резкое сни
ж ение или полное отсутствие запасов ж елеза в стром альны х и м акроф агальны х эле
ментах костного мозга, а такж е резкое уменьш ение количества сидеробластов.

Д и ф ф е р е н ц и р о в а т ь  Ж Д А  необходи м о  от  д р у ги х  в ар и ан то в  ги п о х 
р о м н ы х  ан ем и й : тал ассем и й ; ан ем и й  п ри  х р о н и ч еск и х  в о сп ал ен и ях .

Л е ч е н и е . В аж н о  вы яви ть  и по возм ож н ости  устр ан и ть  п р и ч и н у  деф и ц и та  
ж елеза  (оп ерати вн ое л еч ен и е опухоли  ж елудка, киш ечника, леч ен и е энтерита , 
коррекция ал и м ен тар н о й  н едостаточн ости  и др.). Д ля  усп еш ного  л ечен ия Ж Д А  
д олж н ы  бы ть и сп ользован ы  только лекарствен н ы е ф орм ы  ж елеза , восп олни ть 
необходим ое количество  ж елеза  путем  п оступления его из пищ и д аж е теорети че
ски  невозм ож н о  и з-за  о гр ан и чен и я  всасы ван и я. И з л екар ствен н ы х  источников у  
б о льн ы х  с Ж Д А  всасы ван и е ж елеза  возр астает  как м и н и м ум  в 10 раз  по  сравн е
н ию  с всасы ван и ем  ж елеза  из п ищ и, т. е. составляет  2 0 -2 5  мг/сут. П ри  таком  
у р о вн е всасы ван и я  п овы ш ен и е содерж ан ия гем оглоби на п роисходи т п рим ерн о  
н а 1% в день.

В р яд е  случ аев  р ад и кал ьн о е  устран ен и е п ричи ны  Ж Д А  н е п редставляется  
возм ож н ы м , н ап рим ер , при  п ро до л ж аю щ и х ся  м еноррагиях , н асл ед ствен н ы х  ге 
м орраги ческих  ди атезах , проявляю щ и хся носовы м и  кровотечен и ям и , у  берем ен 
ны х и при  некоторы х  д р у ги х  ситуациях. В  таки х  случаях  осн о вн о е значение п р и 
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о б р етает  п ато ген ети ч еск ая  тер ап и я  ж елезосод ерж ащ и м и  л екар ствен н ы м и  п р е
п аратам и .

В кли ни ческой  практике лекарствен н ы е препараты  ж елеза п ри м ен яю т внутрь  
и ли  п ар ен тер ал ьн о . П у ть  введ ен и я  п р еп ар ата  у  б о л ьн ы х  Ж Д А  о п р ед ел яется  
ко н кр етн о й  кл и н и ч еск о й  си ту ац и ей . В  б о льш и н стве  сл у ч аев  д л я  коррекц и и  д е 
ф и ц и та  ж ел еза  п ри  о тсу тстви и  сп ец и ал ьн ы х  п о казан и й  п р еп ар аты  ж е л е за  сл е 
д у ет  н азн ач ать  внутрь .

Л еч ен и е ж елезодеф и ци тн ой  анем ии  п родолж аю т до  н орм али зац ии  у ровн я ге
м оглобин а в крови , затем  в течен и е н ескольки х  м есяц ев  п р и м ен яю т препараты  
ж елеза  в м ен ьш и х  д озах  д ля  восстановлен и я его зап асов  в депо.

В н асто я щ ее  вр ем я  все  п р еп ар аты  ж ел еза  м о ж н о  р азд ел и ть  н а д в е  груп п ы : 
и о н н ы е ж е л е зо со д ер ж а щ и е  п р еп ар аты  (со левы е, п о л и сах ар и д н ы е  со ед и н ен и я  
ж ел еза ) и н еи о н н ы е со ед и н ен и я , к которы м  о тн о сятся  п р еп ар аты  ги д р о к си д - 
п о л и м ал ьто зн о го  ко м п л ек са  т р ех в ал ен тн о го  ж ел еза . Д ан н а я  к л ас си ф и к ац и я  
о сн о в ан а  н а р а зл и ч и и  м ех ан и зм о в  в сасы в ан и я  ж ел еза  из и о н н ы х  и н еи о н н ы х  
со ед и н ен и й . В сасы в ан и е  ж елеза  из и о н н ы х  со ед и н ен и й  п р о и сх о ди т  п р еи м у щ е
ств ен н о  в д ву х в ал ен тн о й  ф орм е, т а к  как  ак ти в н о сть  у ти л и зац и и  ж ел еза  и з п р е 
п ар ато в , со д ер ж ащ и х  соли  тр ех в ал ен тн о го  ж елеза , ж естко  л и м и ти р у ется  о п р е
д ел ен н ы м  у р о в н ем  p H  ж елу д о ч н о го  со к а  (п ри  вы сокой  к и сл о тн о сти  ж елу д о ч 
н ого  со к а  о б р азу ю тся  т р у д н о р а ств о р и м ы е  ги д р о к си д ы  ж ел еза ). В сл ед ств и е  
этого  н аи б о л ее  ч асто  и сп о л ьзу ю тся  д ву х в ал ен тн ы е со л евы е  п р еп ар аты  ж е л е 
за, о б л ад аю щ и е  хо р о ш ей  р аство р и м о стью , вы сокой  д и ссо ц и ац и о н н о й  сп о с о б 
н о стью . С л е д у е т  о тм ети ть , что  п р и  сво ем  в о сста н о в л ен и и  в тр ех в ал е н тн о е  
ж ел езо  в сл и зи сто й  о б о ло ч ке  Ж К Т  д ву х в ал ен тн ы е  соли  ж ел еза  о б р азу ю т св о 
б о д н ы е  р а д и к а л ы , о б л а д а ю щ и е  п о в р е ж д аю щ и м  эф ф ек то м . И м е н н о  с э ти м  
связан ы  п обоч н ы е п роявления, н аблю даю щ иеся п ри  ф ерротерап ии  солям и  д ву х 
вал ен тн о го  ж елеза : гастр о и н тести н ал ь н ы е  р ас стр о й ств а  (б о л ь , то ш н о та , р в о 
та , д и ар ея). П р еп ар аты  н ового  п околен ия , п р ед став л яю щ и е со б о й  м н о го м о л е
ку л яр н ы е ком п л ексы  ги д р о о к и си  тр ех вал ен тн о го  ж ел еза , п р ак ти ч еск и  л и ш ен ы  
этого  п о б о ч н о го  эф ф екта , т а к  как  н е тр еб у ю т в о сстан о в л ен и я  и со о тв етств ен 
н о  не в ы зы в аю т о б р азо в ан и я  св о б о д н ы х  р ад и кал о в . О н и  н ам н о го  л у ч ш е п ер е
н о сятся , п р ак ти ч еск и  н е со п р о в о ж д аю тся  гастр о и н тести н ал ь н ы м и  р ас стр о й 
ствам и  и б о лее  б езо п асн ы . П р и  это м  по  б и о д о сту п н о сти  о н и  н е у сту п аю т  п р е 
п ар атам  со л ей  д в у х в ал ен тн о го  ж елеза

П ри  ж ел езо д еф и ц и тн ы х  со сто ян и ях  д ля  си н теза  НЬ тр еб у ется  5 0 -1 0 0  м г 
ж ел еза  еж ед н евн о . П о ско л ьк у  п ри  п ер о р ал ьн о м  п р и м ен ен и и  п р еп ар ато в  ж е л е 
за  аб со р б и р о ваться  м о ж ет  только  25%  п ри н ятой  д о зы , то  д ля  б ы стр о й  к о р р ек 
ц и и  н ед о статк а  ж ел еза  в о р ган и зм е  его необходи м о  п р и м ен ять  в д о зе  2 0 0 -4 0 0  
м г  в ден ь. П р и  п о явл ен и и  ж елу д о ч н о -ки ш еч н ы х  р асстр о й ств  возм ож н о  сн и ж е
н ие д о зы  ж ел еза , однако  в этом  сл у ч ае  д еф и ц и т  ж ел еза  у ст р а н я ет ся  м ед л ен 
нее.

Ж елеза глю конат назначаю т внутрь, п осле еды , по  4—6 таб л ето к  в день; ж е
л еза  сульф ат -  п о сл е  еды  по  0 ,3 -0 ,5  г  3 -4  раза  в день. Ж елеза  ф ум арат -  нато
щ ак  по  1 кап су л е  в д ен ь ; п ри  н ед о стато ч н о м  эф ф ек те  во зм о ж ен  п р и е м  по
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1 капсуле 2 р аза  в ден ь. П р и ем  п родолж аю т и п осле н орм али зац ии  картин ы  кр о 
ви. П ро д о л ж и тел ьн о сть  н асы щ аю щ его  курса терап и и  не м енее 1 -1 ,5  мес.

Ж ел еза  х л о р и д  п р и н и м аю т по  4 - 6  м г /кг  м ассы  тел а  в су тки , р азд ел ен н ы е 
н а 3 -4  п рием а.

О сн о в н ы м и  п р и н ц и п ам и  л еч ен и я  п р еп ар атам и  ж ел еза  д л я  п р и ем а  в н у тр ь  
яв л яю тся  сл ед у ю щ и е:

-  н азн ач ен и е  п р еп ар ато в  ж ел еза  с д о стато ч н ы м  со д ер ж ан и ем  д в у х в ал е н т 
н ого  ж елеза ;

-  н азн ач ен и е  п р еп ар ато в  ж елеза , со д ер ж ащ и х  в ещ еств а , у си л и ваю щ и е  в са 
сы в ан и е  ж елеза ;

-  н еж ел ател ьн о сть  о д н о вр ем ен н о го  п р и ем а п и щ ев ы х  вещ еств  и л ек ар ств ен 
н ы х  п р еп ар ато в , у м е н ь ш а ю щ и х  всасы в ан и е  ж елеза;

-  н ец ел есо о б р азн о сть  одноврем ен ного  назн ачен ия ви там и н о в  гр у п п ы  В , В 12, 
ф о л и ево й  к и сл о ты  без с п ец и ал ьн ы х  п оказан и й ;

-  и збегать  н азн ач ен и я  п р еп ар ато в  ж ел еза  в н у тр ь  п ри  н ал и ч и и  п ри зн аков  
н ар у ш ен и я  и х  в сасы в ан и я  в ки ш еч н и ке ;

-  д о стато ч н ая  п р о д о л ж и тел ь н о сть  н асы щ аю щ его  к у р с а  тер а п и и  (н е  м ен ее
1 -1 ,5  м ес);

-  н ео б х о д и м о сть  п р о вед ен и я  п о дд ер ж и ваю щ ей  тер ап и и  п р еп ар атам и  ж е л е
за  п о сл е  н о р м ал и зац и и  п о казател ей  гем о гл о б и н а в со о тв етств у ю щ и х  си ту ац и 
ях.

Л еч ен и е  п ер о р ал ь н ы м и  п р еп ар атам и  сл ед у ет  п р о во д и ть  д о  н о р м ал и зац и и  
со д ер ж ан и я  гем о гл о б и н а , а затем  ещ е в теч ен и е  2 м ес  в п о л о в и н н о й  д о зе  д л я  
п о п о л н ен и я  зап асо в  ж ел еза  в д еп о . Д л и тел ь н о е  б еск о н тр о л ьн о е  п р и м ен ен и е  
б о л ьш и х  д о з  м о ж ет  п р и в ести  к гем о си д ер о зу  вн у тр ен н и х  орган ов .

П р еп ар аты  д л я  п ар ен тер ал ьн о го  введ ен и я  необходи м о и сп о л ьзо вать  л и ш ь  
у  о тд ел ьн ы х  б о льн ы х .

Ч ащ е  и сп о л ь зу ю т  п р еп ар аты  ф ер р у м -л ек  д л я  в /м  введ ен и я  (п о л и и зо м ал ь 
тоза) и д л я  в /в  (н атр и й -сах ар атн ы й  ком плекс); ек то ф ер  (со р б и то в ы й  н и тр а т 
ны й  ком плекс) д л я  в /м  и в ен о ф ер  (сах ар ат  ж ел еза) д л я  в /в  введен и я . В  о д н о й  
ам п у л е  каж д о го  и з н азв ан н ы х  п р еп ар ато в  со д ер ж и тся  100 м г ж елеза .

П о к азан и я  д л я  п ар ен тер ал ьн о го  л еч ен и я  п р еп ар атам и  ж елеза : н ар у ш ен и е  
всасы в ан и я  в к и ш еч н и ке  п ри  тяж ел ы х  эн тер и тах ; о б ш и р н ая  р е зе к ц и я  тон кой  
ки ш ки ; н ев о зм о ж н о сть  п р и ем а  п ер о р ал ьн ы х  п р еп ар ато в  ж елеза.

П р и м ен ен и е  п ар ен тер а л ьн ы х  п р еп ар ато в  ж ел еза  н е п о зво л я ет  р еа л ь н о  со 
кр ати ть  ср о к и  л еч ен и я  и у ск о р и ть  п о дъ ем  ко н ц ен тр ац и и  гем о гл о б и н а д о  ж е л а
ем ого  у ровн я . Д л я  это го  п ри  н али чи и  д ей ств и тел ьн о  в есо м ы х  п о казан и й  л у чш е 
и сп о л ьзо в ать  тр ан сф у зи ю  эр и тр о ц и тар н о й  м ассы . О гр ан и ч и в аю т  и сп о л ь зо в а 
н и е п ар ен тер а л ьн ы х  п р еп ар ато в  ж ел еза  вы со ки й  р и ск  р азв и ти я  ан аф и л ак ти 
ч еск и х  р еа к ц и й , гем о си д ер о за  вн у тр ен н и х  о р ган ов  и б о л езн ен н ы х , нередко  аб- 
сц ед и р у ю щ и х  и н ф и л ьтр ато в  в м е стах  в вед ен и я  п реп арата .

П о б о чн ы е д ей ств и я  п ри  л еч ен и и  п р еп ар атам и  ж елеза: ги п ер ем и я  ли ц а , т о ш 
н ота, го л о во к р у ж ен и е , го л о вн ая  боль, кож ны е ал л ер ги ч е ск и е  р еак ц и и . Р еж е  -
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р во та , д и ар ея , бо ли  в ж и во те , в сп и не , тах и кар д и я , т р ан зи то р н о е  сн и ж ен и е  А Д . 
П р и  в /м  в в е д е н и и  во зм о ж н о  р азв и ти е  аб сц ессо в  в м есте  и н ъ екц и и .

П р о ти в о п о к азан ы  п р еп ар аты  ж ел еза  п р и  гем о х р о м ато зе , п о вы ш ен н о й  ч у в 
ств и тел ь н о с ти  к ж елезу. П а р ен тер ал ьн о  н ел ьзя  н азн ач ать  п р еп ар аты  ж ел еза  
при АГ, тяж елой  коронарной недостаточности , аллерги чески х  заболеваниях кожи, 
в ы р аж ен н ы х  н ар у ш ен и ях  ф ун кц и й  п еч ен и  и п очек . П р еп ар аты  ж ел еза  о к р аш и 
ваю т кал  в тем н ы й  ц вет  и и н о гд а  м о гу т  м аски р о вать  кр о во теч ен и е; м о гу т  в ы 
зы вать  п о т ем н ен и е  зубов.

П р о г н о з . П р и  п р ав и л ь н о м  л еч ен и и  п р о гн о з  п ри  Ж Д А  б лаго п р и ятн ы й .
П р о ф и л а к т и к а .  О сн о вн ы м  контингентом , н уж д аю щ и м ся  в п роф илакти ке 

Ж Д А , явл яю тся  ж ен щ и н ы  с ги п ерп оли м ен ореей . К аж д ая д еву ш ка с м ом ен та  
устан овлен и я м енструального  цикла н уж дается в п роф илактическом  п рием е п ре
п аратов  ж елеза , если  м ен струальн ое  кровотечен и е п р о до л ж ается  более 5 д н ей  
без о бразован ия сгустков крови  или более 3 дней  с об р азо ван и ем  сгустков кро- 

I ви. И сп ользую тся п ер о р ал ьн ы е преп араты  ж елеза  в д озе  300 мг/сут, в течен и е
! 5 д н ей  еж ем есячно . П ри  н али чи и  допо л н и тел ьн ы х  п оказани й  д л я  этого  м огут
I б ы ть  и сп ользован ы  п ероральн ы е контрацептивы , и м ею щ и е сп ец и ал ьн у ю  д о бав-
j ку  п реп арата  ж елеза. Д ли тел ьн о сть  п роф и лакти чески х  м ероп ри яти й  оп ределя-
I ется д л и тел ьн о стью  су щ ество ван и я  м ен струальн ы х  кро во п о тер ь  в  указан н о м
I об ъем е и часто  со вп ад ает  с дли тельн о стью  реп р о д у кти вн о го  периода.

П р о ф и л акти ч ески й  п рием  препаратов  ж елеза  необходим  берем ен ны м  и кор- 
* м ящ и м  ж ен щ и н ам  н а п ротяж ен и и  всего  срока б ерем ен ности  и лактаци и . П р и н и 

м ать  п реп араты  необходим о в п олови н ной  дозе (1 5 0 -2 5 0  м г/сут). Е сли , н есм отря 
на п р о ф и л акти чески й  п рием , у  берем енной  или  корм ящ ей ж ен щ и н ы  разви вается  
Ж Д А , то  и сп о л ьзу ю т п олн ы е д о зы  п реп арата  по п равилам  л еч ен и я  Ж Д А .

5.1.2. ВИТАМИН В12-ДЕФИЦИТНАЯ АНЕМИЯ

В |2 Д А  -  это  заб о л еван и е , о б у сл о влен н о е  и сто щ ен и ем  зап асо в  в и та м и н а  В |2 
в о р ган и зм е , что  в л еч ет  за  соб ой  н ар у ш ен и е  си н теза  Д Н К  в кл етк ах . О сн о в н ы 
м и  п р о яв л ен и ям и  заб о л еван и я  явл яю тся  р езк о е  н ар у ш ен и е  гем о п о эза  с р а зв и 
ти ем  ги п ерхром н ой  (м акроц и тарн ой) анем ии, ней тропени и , тром б оц и топ ен и и , и 
н аруш ение ф ун кц ии  нервной  систем ы . П о М К Б -10 D51 В итам ин  В ,2-деф ицитная 
ан ем и я .

Э п и д е м и о л о г и я .  В |2Д А  распростран ен ное заболевание, частота 1500 на 
1 млн населения. Болеют преимущественно лица старшей возрастной группы. Соотно
шение женщин и мужчин составляет 10:7.

Э т и о л о г и я . Дефицит витамина В |2 в организме может развиться при: нарушении 
всасывания; нарушении поступления; конкурентного поглощения; нарушения транс
порта.

Наиболее частая причина развития дефицита витамина В |2 -  нарушение его всасы
вания из-за атрофии слизистой оболочки желудка, вследствие которой нарушается сек
реция соляной кислоты, пепсина и внутреннего фактора. Другая причина -  изменение
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нормальной функции рецепторов к внутреннему фактору, расположенных в слизистой 
оболочке тонкой кишки (при тяжелых энтеритах, глутеновой энтеропатии, при обшир
ных резекциях тонкой кишки). Поражение ПЖ с длительным уменьшением секреции 
протеолитических ферментов приводит к нарушению диссоциации комплекса витамин 
В |2-Я-протеин, что препятствует образованию комплекса с внутренним фактором и на
рушает всасывание витамина В )2. Еще одна причина дефицита витамина В -  его конку
рентное поглощение при дифиллоботриозе или кишечной микрофлорой в слепых петлях 
кишки после резекции кишечника.

У небольшого числа больных наблюдается дефицит витамина В 12 вследствие наслед
ственного снижения количества транскобаламина II.

П а т о ге н е з . Дефицит витамина В |2 приводит к нарушению синтеза ДНК, что лежит в 
основе изменения нормального гемопоэза. Изменение гемопоэза затрагивает все клеточ
ные линии. В клетках блокируется синтез ДНК, что приводит к нарушению процесса деле
ния клеточного ядра и преждевременной гибели гемопоэтических предшественников в 
костном мозге (неэффективный гемопоэз). Наиболее яркие морфологические изменения 
отмечаются у клеток эритроидного ростка гемопоэза.

Вторая реакция, зависящая от участия витамина В |2, не влияет на кроветворение и 
представляет собой одну из реакций метаболизма жирных кислот. Это реакция превра
щения метилмалонового кофермента А в сукцинил-кофермент А. Реакция протекает 
при участии дезоксиаденозилкобаламина. При дефиците витамина В 12 нормальный ход 
реакции нарушается, что приводит к накоплению метилмалоновой кислоты. Метилма- 
лоновая кислота является токсичным продуктом. С ее избыточным накоплением связы
вают развитие неврологической симптоматики у больных с В |2ДА.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а . А н ем и ческий  синдром : слабость, п овы ш енн ая у то м 
ляем о сть , п лохая  п ер ен о си м о сть  д у ш н ы х  п ом ещ ен ий , о щ ущ ен ие сердц еби ен ия , 
коллап тои дн ы е состоян ия . У  ч етверти  больн ы х  с В 12Д А  и м ею тся ж ал о б ы  на 
боли  во рту  и ли  язы ке, связан н ы е с разви ти ем  глоссита.

П ораж ен и е н ервной  си стем ы  -  ф ун икулярн ы й  миелоз: н ар у ш ен и е ч увстви 
тел ьн о сти , о щ у щ ен и е  п олзан и я м ураш ек , он ем ен и я конечностей , ваты  или  п о 
д у ш ки  под  н огам и , легки е  болевы е ощ ущ ен ия в кончиках пальцев. П р и  о б сл ед о 
вании: б ледн ость  кож и и сли зи сты х  оболочек, сочетаю щ аяся  с легкой  и х  ж ел- 
ту ш н о стью . Ж ел ту ш н о сть  о б у сл о в л ен а  п о вы ш ен и ем  со д ер ж ан и я  н еп р ям о го  
би ли руб и н а всл ед стви е ускорен ной  ги бели  эритрокари оци тов  в костном  м озге и 
п о вы ш ен н о го  р азр у ш ен и я  кр уп н ы х  эри троц и тов  (м акроц и тов) в селезен ке . П р о 
явления гем оррагического  д и атеза  -  н ебольш ого  р азм ер а  си н ячки  и петехии . Н а 
язы ке о б н аруж и ваю тся у ч астки  восп ален и я, аф ты , атроф ия и сглаж ен ность  со
сочков. Я зы к  и м еет  м али н овую  окраску.

Н езн ачи тельн ое у в ел и чен и е селезен ки , которая п альп и руется  на 1 -2  см  ниж е 
края  р еб ер н о й  д у ги . У  б о льш ей  ч асти  б о льн ы х  с В 12Д А  п ри  Ф Г Д С  в ы я вл я ю т
ся п р и зн ак и  атр о ф и ч еск о го  гастр и та .

Д и а г н о с т и к а .  П ер ви ч н о е  п ред ставл ен и е о н али чи и  у  б о льн ого  ан ем и и  ф о р 
м и р у ется  н а о сн о в ан и и  ж ало б , х ар актер н ы х  д л я  ан ем и ч еск о го  си н др о м а, а п о 
я в л ен и е  си м п то м о в  ф у н и к у л яр н о го  м и ел о за  (см . вы ш е) п о зво л я ет  п р ед п о л о 
ж и ть  н ал и ч и е  д е ф и ц и т а  в и там и н а  В ІГ
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I этап  о б сл ед о ван и я  б ольн ого  лю бой  анем ией , в то м  числе м егалобластн ой  -  
констатация самой анемии, что достигается с помощ ью  клинического анализа кро
ви. В  пользу мегалобластной анемии, помимо сниж ения количества НЬ и эритро
цитов, будут свидетельствовать такие признаки, как повы ш ение цветового показате
ля вы ш е 1,0 (гиперхромная анемия), больш ие разм еры  эритроцитов (м акроц и тарн ая  
анем ия), м алое  ч и сло  ретикулоцитов, тен д ен ц и я  к лейкопении  (чащ е -  н ей тропе- 
ния) и тром б оц и топ ен и и  (нередко -  значительная). В  эр и троц и тах  обнаруж и ваю т 
о статки  ядра, п о лу ч и вш и е н азван ия тельц а  Ж оли и кольца К ебота.

П р и  б и о х и м и ч еско м  и ссл ед о ван и и  крови  м о ж ет  б ы ть  о б н ар у ж ен о  у в ел и ч е 
н и е  со д ер ж ан и я  б и л и р у б и н а  за  сч ет  н еп р ям о й  ф ракц и и .

II этап  -  стер н ал ьн ая  п у н к ц и я  и и ссл ед о в ан и е  костн ого  м озга .
III этап  -  у стан о в л ен и е  эти о л о ги ческо го  ф акто р а  м егал о б л астн о й  ан ем и и , 

т.е. п р о вед ен и е  д и ф ф ер ен ц и ал ьн о го  д и агн о за  по  эти о л о ги и . З д есь  у ч и ты в аю т
ся д ан н ы е  ан ам н еза , п р о во д ятся  и ссл ед о в ан и е  кала  н а о б н ар у ж ен и е  я и ц  гли с
тов , гл авн ы м  об разом , ш и рокого  л ен тец а , р ен тген о л о ги ч еск и е  и эн д о ск о п и ч е с
ки е и ссл ед о в ан и я  Ж К Т  (п р и зн аки  атр о ф и ч еск о го  гастр и та , ах л о р ги д р и я ) и н е 
которы е сп ец и ал ьн ы е  м етоды  и ссл ед о ван и я . О б ъем  п р о во д и м ы х  и ссл ед о ван и й  
о п р ед ел яется  ко н кр етн о й  кл и н и ч еск о й  си туац и ей .

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м  о з г  а . Х арактерн о  м егал о б л астн о е  кр о 
ветво р ен и е . В п у н к тате  костн ого  м о зга  н аход ят р азд р аж ен н ы й  кр асн ы й  р о сто к  
(со о тн о ш ен и е  м еж д у  м и ел о и д н ы м  и эр и тр о и д н ы м  р о стк ам и  1:3 вм есто  3:1 , как  
в н о р м е), б о л ь ш о е  ко л и чество  м егал о бл асто в , о тсу тстви е  о кси ф и л ьн ы х  ф орм , 
п о это м у  ко стн ы й  м о зг  вы гл яди т  б азо ф и л ьн ы м  (« си н и й  ко стн ы й  м озг» ).

Дифференциальная диагностика. Н ап р авл ен и е  п ои ска: гем о л и ти ч еск и е  
ан ем и и , Ф Д А , М Д С , А А , П Н Г, ги п о п л асти ч еск и е  и ал ей к ем и ч еск и е  вар и ан ты  
OJI, м е таста зы  р ак а  в ко стн ы й  мозг.

Лечение. Е сл и  у стан о в л ен  кон кретны й  ф актор  д еф и ц и та  в и там и н а  В |2, о б я
зател ьн о  п р о во д и тся  эти о тр о п н о е  леч ен и е . И м ею тся  в ви д у  д егел ь м и н т и за 
ция, х и р у р ги ч еск о е  у д ал ен и е о п ухоли  ж елудка, л еч ен и е  заб о л еван и й  к и ш еч н и 
ка, в ч астн о сти  к о р р екц и я  д и сб ак тер и о за  и т.д.

П ато ген ети ч еск о е  л еч ен и е  зак л ю ч ается  в н азн ач ен и и  п ар ен тер а л ьн о го  в в е 
д ен и я  в и т а м и н а  В |2 (ц и ан к о б ал ам и н а ). В за в и с и м о с т и  от  и сх о д н ы х  п о к аза т е 
л ей  к р а сн о й  к р о в и  его  н азн ач аю т  п о  2 0 0 -5 0 0  м к г  еж ед н е в н о  д о  н ач ал а  ге м а 
т о л о ги ч ес к о й  р ем и с с и и , а затем  д о зу  м о ж н о  у м е н ь ш и т ь  и ли  в во д и ть  п р е п а 
р ат  ч е р е з  д ен ь . П е р в ы м  п р и зн ак о м  р е м и с с и и  я в л я е т с я  р е зк о е  п о в ы ш е н и е  
к о л и ч е ств а  р ет и к у л о ц и т о в  -  р ет и к у л о ц и т ар н ы й  кр и з. В  д а л ь н е й ш е м  п о с т е 
п ен н о  н о р м а л и зу е т с я  к о л и ч е ств о  эр и т р о ц и т о в  и гем о гл о б и н а , сн и ж а е т с я  в е 
л и ч и н а  ц в е т о в о г о  п о к а за т е л я . П о  д о с т и ж е н и и  н о р м а л и за ц и и  ге м о гр а м м ы  
б о л ь н ы м  н а зн а ч а е т с я  в и т а м и н  В ]2 в п о д д ер ж и в аю щ и х  д о зах  по  1 0 0 -2 0 0  м к г
2—4 р а за  в м есяц . Б о л ь н ы м  ан ем и ей  А д д и с о н а -Б и р м е р а  в в о д и т ь  в и та м и н  В )2 
сл е д у е т  п о ж и зн е н н о .

П р и  си м п то м ах  ф ун и ку л яр н о го  м и ел о за  д о зы  в и та м и н а  В 12 у в ел и ч и ваю тся  
до  8 0 0 -1 0 0 0  м к г  еж ед н евн о  и у м ен ьш аю тся  при  и сч езн о вен и и  не только  гем а 
т о л о ги ч ески х , но  и н евр о л о ги ч еск и х  п ри зн аков  заб олеван и я.
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Г ем о тр ан сф у зи и  н азн ач аю тся  только  п ри  п ре- и ли  ком атозном  состоян и и , 
п ер ел и в ается  э р и тр о ц и тар н ая  м асса  п о  2 5 0 -3 0 0  мл.

И н огда п риходи тся  н азначать  н а короткий  период  Г К С  в связи  с тем , что  у 
части  б о льн ы х  в патоген езе ан ем ии  уч аствую т аутои м м унн ы е м еханизм ы .

П р о г н о з . П р и  л еч ен и и  п р еп ар атам и  в и там и н а  В |2 н ев р о л о ги ч еск ая  си м п 
то м ати к а  р егр есси р у ет  м едлен н ее  д р у ги х  си м п том ов, остаточн ы е явлен и я  м огут 
со х р ан яться  в т еч ен и е  6 -8  м ес  п о сл е  к у р са  терап и и .

П р о ф и л а к т и к а .  П ер ви чн ая  п роф и лакти ка  р азви ти я  д еф и ц и та  ви там и н а В 12 
заклю чается  в п ред отвращ ен и и  н аруш ени я его п оступ лен и я и ли  его  кон курент
ного  поглощ ения. Э то  позволяет  п редотвратить  р азви ти е  заболеван и я и ли  избе
ж ать  н асту п л ен и я  р ец и д и во в  после заверш ен ия ку р са  лечен ия.

У  б о л ьн ы х  с р езе ц и р о в ан н ы м  ж елудком  необходи м о  п р о во д и ть  п р о ф и л ак 
ти ч еск о е  л еч ен и е  п р еп ар атам и  в и та м и н а  В 12. Н азн ач аю т  ц и ан о к о б ал ам и н  по  
4 0 0  м к г  по  о д н о й  и н ъ ек ц и и  в м есяц  и ли  один  р аз  в го д  п р о во д ят  курс  из 12 
и н ъ екц и й  еж ед н евн о . А н ал о ги ч н у ю  п р о ф и л ак ти ч еск у ю  тер ап и ю  необходи м о  
п р о во д и ть  у  б о л ь н ы х  с атр о ф и ч еск и м  гастр и то м  д л я  п р ед о твр ащ ен и я  р азв и 
ти я  ан ем и и  и у  б о л ьн ы х , у ж е  п о л у ч и вш и х  курс л еч ен и я  п о  п о в о д у  В |2Д А . С л е
д у е т  о б р ати ть  в н и м а н и е  н а  то , ч то  п ри  н ев о зм о ж н о сти  у стр ан ен и я  п р и ч и н ы  
д еф и ц и та  в и т а м и н а  В ,2 б о л ь н ы е  н у ж д аю тся  в зам ести тел ьн о й  тер ап и и  н а  п р о 
тяж ен и и  всей  ж и зн и .

5.1.3. ФОЛИЕВОДЕФИЦИТНАЯ АНЕМИЯ

Ф Д А  -  заб о л ев ан и е , о б у сл о в л ен н о е  и сто щ ен и ем  зап асо в  ф о л и ево й  ки сл о ты  
в о р ган и зм е , сл ед ст в и ем  ч его  я в л яе тся  н ар у ш е н и е  си н т еза  Д Н К  в кл етк ах . 
О сн о в н о е  п р о яв л ен и е  заб о л ев ан и я  -  ги п ер х р о м н ая  (м ак р о ц и тар н ая ) ан ем ия. 
П о  М К Б -1 0  D 5 2  Ф о л и ев о д еф и ц и тн ая  ан ем ия.

Э п и д е м и о л о г и я . Ф Д А  я в л я е т ся  р ед к и м  заб о л ев ан и ем , ч а с т о т а  в с т р е ч а 
ем о сти  которого  н а  н еск о лько  п оряд ков  н иж е, чем  В 12Д А .

Э т и о л о г и я . Причиной дефицита фолиевой кислоты является увеличение ее по
требности во время беременности с одновременным ограничением поступления с пи
щей. Недостаточное поступление фолиевой кислоты с пищей может быть у лиц, зло
употребляющих алкоголем, наркоманов, малообеспеченных и престарелых людей, кото
рые употребляют в пищу деш евые консервированные продукты.

Всасывание фолиевой кислоты нарушается у лиц, длительно принимающих проти- 
восудорожные препараты (дифенин, фенобарбитал), антагонисты фолиевой кислоты 
(метотрексат).

П а т о г е н е з . Дефицит фолиевой кислоты, как и дефицит витамина В 12, приводит к 
развитию мегалобластного кроветворения в костном мозге и развитию гиперхромной 
(макроцитарной) анемии.

Фолиевая кислота участвует в синтезе дезокситимидинмонофосфата из дезоксиури- 
динмонофосфата. Данная реакция необходима для обеспечения нормального синтеза ДНК
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в клетке. Механизм этой реакции был рассмотрен в разделе, посвященном В 12ДА. Явления 
фуникулярного миелоза у больных с ФДА отсутствуют.

Клиническая картина. Ж а л о б ы , с в я з а н н ы е  с н а л и ч и е м  а н е м и и  (см . 
вы ш е). П р и  о см о тр е : б л ед н о сть  кож и и  сл и зи сты х  об олоч ек . И н о гд а  -  л егкая  
и ктер и ч н о сть  склер .

К л и н и ч ес к и  и м ею тся  н екоторы е о со б ен н о сти  ф о л и ев о д еф и ц и тн о й  ан ем и и  
по  ср авн ен и ю  с В |2Д А . Р еж е б ы ваю т б о ли  в язы ке, н ет  п р и зн ак о в  ф у н и к у л яр 
н о го  м и ел о за .

Диагностика. П о д о зр ен и е н а д еф и ц и т  ф оли евой  ки слоты  во зн и кает  п ри  вы 
явлении  в гем ограм м е ги перхром н ой  (м акроцитарной) анем ии  с норм альны м  или 
н изким  коли чеством  рети кулоц и тов  при  отсутстви и  изм ен ен и й  в коли честве гра- 
н улоц и тов  и тром б оц и тов . В ы явлен и е х арактерн ой  картин ы  м егалобластн ого  
кр о ветво р ен и я  п о зво л яет  с 50%  степенью  вероятн ости  говорить  о  д еф и ц и те  ф о 
ли ево й  ки слоты . Р еш аю щ и й  м етод  д и агностики  -  о п ределен и е ф оли евой  ки сл о 
ты  в эри тр о ц и тах . В норм е ее содерж ан ие колеблется от  100 д о  450  нг/л. П ри  
Ф Д А  сод ер ж ан и е ф олиевой  кислоты  в эри тр о ц и тах  сниж ается.

П р и  и ссл ед о в ан и и  п ер и ф ер и ч еско й  крови  -  ги п ер х р о м н ая  (м ак р о ц и тар н ая) 
ан ем ия. С н и ж ен и е  со д ер ж ан и я  гем оглоби на и эри тр о ц и то в . Д р у ги х  откл о н ен и й  
в гем о гр ам м е , к а к  п р ав и л о , н е  о тм еч ается . П о в ы ш ен и е  со д ер ж ан и я  н е п р я м о 
го б и л и р у б и н а  и м еется  кр ай н е  редко.

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м о з г а .  Т и п  гем о п о эза  -  м егал о б л аст- 
н о е  к р о в етв о р ен и е . К ар ти н а  костного  м о зга  п ри  Ф Д А  п р ак ти ч еск и  и д ен ти ч н а  
тако во й  п ри  В 12Д А .

Дифференциальная диагностика. В п ер ву ю  о ч ер ед ь  Ф Д А  п р и х о д и тся  
д и ф ф ер ен ц и р о в ать  о т  В 12Д А , затем  -  о т  гем о л и ти ч еск и х  ан ем и й , М Д С . Д л я  
д и ф ф ер ен ц и а л ь н о й  д и агн о сти к и  с В 12Д А  о п р ед ел яю т со д ер ж ан и е  м ети л м ал о - 
н о во й  к и сл о ты  в м оче. Е е коли чество  п о вы ш ен о  п ри  д еф и ц и те  в и та м и н а  В р и 
не и зм ен яе тся  п ри  д еф и ц и те  ф оли евой  ки слоты . И н о гда  с д и а гн о с ти ч ес к о й  ц е 
л ью  п р и б егаю т  к н азн ач ен и ю  ex ju v an tib u s  ц и ан о к о балам и н а и ф оли евой  ки сл о 
ты  п о о ч ер ед н о .

Лечение. Д л я  л еч ен и я  б о л ьн ы х  с Ф Д А  и сп о л ьзу ю т  п р еп ар аты  ф о л и ево й  
ки сл о ты  в д о зе  5 -1 0  м г/сут. Д л и т ел ь н о сть  ку р са  о п р ед ел яется  сроком  н о р м а
л и зац и и  со д ер ж ан и я  гем о гл о б и н а в крови .

Прогноз у  б о л ьн ы х  с Ф Д А  благоп ри ятн ы й .
Профилактика. В п р о ф и л ак ти к е  д еф и ц и та  ф о л и ев о й  к и сл о ты  н у ж д аю тся  

б ер ем ен н ы е  ж ен щ и н ы , а так ж е  п ац и ен ты , п р и н и м аю щ и е  п р еп ар аты , сп о со б 
н ы е  н ар у ш ать  м етаб о л и зм  ф о л и ево й  ки слоты . Д л я  п р о ф и л акти ки  Ф Д А  и сп о л ь 
зу ю т п р еп ар аты  ф о л и ево й  ки сл о ты  в д озе  5 м г/сут.

5.1.4. ГЕМОЛИТИЧЕСКИЕ АНЕМИИ

Г ем о л и ти ч еск и е  ан ем и и  -  гр у п п а  заб о л еван и й , и м ею щ и х  о б щ у ю  о с о б е н 
н о сть  п ато ген еза : у м ен ьш ен и е  ко л и чества  эр и тр о ц и то в  и ко н ц ен тр ац и и  гем о г
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л о б и н а  в кр о ви  всл ед ств и е  у короч ен и я ж и зн и  эр и тр о ц и то в . П р и  это м  сп о с о б 
н о сть  костн ого  м о зга  р еаги р о в ать  н а  ан ем и ч еск и е  сти м улы  не и зм ен ен а .

Классификация: в р о ж д е н н ы е ,  о б у сл о влен н ы е н ар у ш ен и ем  белковой  
стр у к ту р ы  м е м б р а н ы  эр и тр о ц и то в , ак ти в н о сти  их  ф ер м ен то в , стр у к ту р ы  и ли  
си н теза  гл о би н а, с н ед о статк о м  в и там и н о в ; п р и о б р етен н ы е, св язан н ы е с в о з
д ей ств и е м  ан ти тел  (и м м у н н ы е), м ех ан и ч еск и м  и х и м и ч еск и м  п о вр еж д ен и ем  
эр и тр о ц и то в , р азр у ш ен и ем  эр и тр о ц и то в  п арази там и .

Ниже будут рассмотрены следующие гемолитические анемии. Врожденные -  D58.0 
Наследственный микросфероцитоз (болезнь М инковского-Ш оффара); D55.0 Наслед
ственная ГА, обусловленная дефицитом фермента глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы (Г- 
6-ФДГ).

Приобретенные -  D59.0 Аутоиммунная гемолитическая анемия; D59.5 Пароксиз
мальная ночная гемоглобинурия (М аркиафавы-М икели).

5.1.4.1. Н АСЛ ЕД СТВЕН Н Ы Й  М ИКРОСФ ЕРОЦИТОЗ

Н М С  (б о л езн ь  М и н к о вско го -Ш о ф ф ар а) -  заб о л еван и е, св язан н о е  с ген ети 
ч еск и  д етер м и н и р о в а н н ы м  д еф ек то м  белков  м ем б р ан ы  эр и тр о ц и то в , всл ед 
стви е  чего  н ар у ш а ется  п р о н и ц аем о сть  м ем б р ан ы  и вн у тр ь  эр и тр о ц и та  п о ст у 
п ает  и зб ы то ч н о е  ко л и чество  н атрия. Э то п р и во д и т  к н ако п л ен и ю  в эр и т р о ц и 
т ах  воды , и х  н аб у х ан и ю , и зм ен ен и ю  ф орм ы  (с двояковогнутой  н а сф ер и ч еску ю ) 
и н аруш ен и ю  сп о со б н о сти  и зм ен ять  ф орм у при  прохож дении  чер ез сосуды  м ик- 
р о ц и р к у лято р н о го  р у сл а . В  сосудах  с е л е зен к и  всл ед ств и е  этого  п р о и сх о д и т  о т 
щ еп л ен и е  ч асти  п о в е р х н о с ти  эр и тр о ц и то в , у ко р ачи вается  п р о д о л ж и тел ьн о сть  
их  ж и зн и  и у си л и в а ется  р азр у ш ен и е  м акр о ф агам и .

Эпидемиология. Частота встречаемости заболевания составляет 20 случаев на 1 
млн населения.

Этиология. Причина заболевания -  дефект белка мембраны эритроцита -  спект- 
рина. НМ С наследуется по аутосомно-доминантному типу. В большинстве случаев у 
одного из родителей больного удается обнаружить признаки микросфероцитоза.

Патогенез. Изменения в структуре белка спектрина ведут к повышенной проница
емости мембраны эритроцита и пассивному проникновению через нее ионов натрия. 
Избыток натрия внутри клетки приводит к повышенному накоплению в ней воды, набуха
нию эритроцитов и изменению их формы с двояковогнутой на сферическую, что приво
дит к повышенной секвестрации эритроцитов в селезенке и укорочению их жизни (внутри
клеточный механизм разрушения эритроцитов).

Клиническая картина. У  б о л ь н ы х  д етей  и м ею тся  м н о го ч и сл ен н ы е  сти г
м ы  д и сэм б р и о ген еза  (б аш ен н ы й  ч ер еп , го ти ческо е  н еб о , и зм ен ен и е  р ас п о л о 
ж ен и я  зу б о в , м и к р о о ф тал ьм и я , и зм ен ен н ы е м и зи нц ы ).

Ч асты  ж е л т у х а  и у в ел и ч ен н ая  селезен ка . П о в ы ш ен а  л и т о ге н н о ст ь  ж ел ч и  -  
в ы со к  р и ск  о б р азо в ан и я  б и л и р у б и н о в ы х  кам н ей .

Диагностика. П ер в и ч н о е  п р ед став л ен и е  в о зм о ж н о  только  н а  о сн о в ан и и  
д етал ь н о го  ан ал и за  к л и н и ч еск о й  кар ти н ы  заб олеван и я. П о д о зр ен и е  н а  гем о л и 
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ти ч еск у ю  п р и р о д у  заб о л ев ан и я  в о зн и к ает  п ри  ан ал и зе  гем о гр ам м ы . В п ер и ф е
р и ческо й  кр о ви  в ы я в л я ется  у м ер ен н ая  ан ем и я . Ц вето во й  п о казател ь  б л и зо к  к  
ед и н и ц е. Х а р ак тер н о  у м ен ьш ен и е  С К О  (м и кр о сф ер о ц и то з). С о д ер ж ан и е  р ети - 
кулоц и тов  у вел и ч ен о . П р о явл ен и я  р ети ку л о ц и то за  п р ям о  к о р р ел и р у ю т со  сте 
пен ью  в ы р аж ен н о сти  ан ем и и . Д р у ги е  п о казател и  гем о гр ам м ы  н е и зм ен ен ы .

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м о з г а .  К ар ти н а  не о тл и ч ается  от  так о 
вой у  зд о р о вы х  л и ц . П ри  у си л ен и и  р азр у ш ен и я  эр и тр о ц и то в  м о ж ет  н аб лю д ать
ся ко м п ен сато р н ая  ги п ер п л ази я  кл ето к  эр и тр о и д н о го  ряда.

Дифференциальная диагностика. Д и ф ф ерен ц и ровать  НМС п риходи тся в 
первую  очередь от заболеваний, сопровож даю щ ихся ж елтухой, и и м м ун н ы х гем о
ли ти ч ески х  ан ем ий  с вн утри клеточн ы м  м ехан изм ом  разр у ш ен и я  эритроц и тов.

Лечение. О сн о в н о й  м ето д  л еч ен и я  Н М С  -  сп л ен эк то м и я . П о к азан и ем  к  
ней  яв л яется  п о сто ян н ая  и ли  в о зн и к аю щ ая  в в и д е  кр и зо в  ан ем и я . П о сле  сп ле- 
н экто м и и  п р ак ти ч еск и  у  всех  б о л ьн ы х  н о р м ал и зу ю тся  со д ер ж ан и е  гем о гл о б и 
на и сам о ч у в стви е . В о п р о с  о  н еоб ходи м ости  х о л ец и стэк то м и и  реш аю т, исходя 
из кли н и ческой  ситуации.

Прогноз у  б о л ьн ы х  с Н М С  б лаго п р и ятн ы й .
Профилактика Н М С  м о ж ет  заклю ч аться  в м еди ко -ген ети ч еско м  кон суль

ти р о ван и и  сем ей  с о тяго щ ен н ы м  ан ам н езом . О дн ако , п о ско л ьку  заб о л ев ан и е  
яв л яется  д о стато ч н о  д о б р о к ач еств ен н ы м , сер ьезн ы х  о сн о в ан и й  д ля  о гр ан и ч е 
ния р о ж д ен и я  д етей  не бы вает.

5.1.4.2. ГЕМ ОЛИТИЧЕСКАЯ АНЕМ ИЯ, 
О БУСЛ О ВЛ ЕН Н АЯ  ДЕФ ИЦИТОМ  Ф ЕР М ЕН ТА  

ГЛ Ю КО ЗО-6-Ф ОСФ АТДЕГИД РОГЕНАЗЫ  (Г-6-ФДГ)

Д еф и ц и т  Г -6 -Ф Д Г  -  р ец есси в н о  н асл ед у ем о е  заб о л еван и е , сц еп л ен н о е  с 
п о ло м  и х ар а к тер и зу ю щ е еся  р азв и ти ем  гем о л и за  п о сл е  п р и ем а  л ек ар ств  и ли  
у п о тр еб л ен и я  в п и щ у  кон ски х  б обов . Б о л ею т  в о сн о в н о м  м уж чи ны .

Этиология. У больных имеет место дефицит Г-6-ФДГ в эритроцитах, что приводит 
к нарушению процессов восстановления глутатиона при воздействии веществ, обладаю
щих высокой окислительной способностью.

Патогенез. Дефицит Г-6-ФДГ наследуется по рецессивному типу. При низкой ак
тивности фермента в эритроцитах нарушаются процессы востановления никотинамид- 
динуклеотидфосфата (НАДФ) и превращения окисленного глютатиона в восстановлен
ный. Последний предохраняет эритроцит от действия гемолитических агентов-окислите
лей. Гемолиз при их воздействии развивается внутри сосудов по типу криза.

Клиническая картина. Г ем о л и ти чески й  кр и з м о гу т  п р о во ц и р о вать  п р о 
ти во м ал яр и й н ы е п реп араты , сульф ан и лам и ды , ан ал ьгети ки , н и тр о ф у р ан ы , р а с 
ти тел ь н ы е  п р о д у к ты  (б о б ы , стр у ч ко в ы е). Г ем оли з н асту п ае т  ч ер ез  2 -3  д н я  
п о сл е  и х  п р и ем а. У  б о л ь н о го  п о вы ш ается  тем п е р ату р а , п о я в л я ю т ся  р езк ая  
сл аб о сть , бо ли  в ж и во те , н ео д н о к р атн ая  рвота. Н ер ед ко  р азв и в ается  коллапс. 
В ы д ел я ется  м о ч а  т ем н о го  и ли  д аж е  ч ер н о го  ц вета  как  сл ед ст ви е  вн у тр и со су -



446 Болезни органов кроветворения

д и сто го  гем о л и за  и п о яв л ен и я  в м о ч е  гем о си д ер и н а . И н о гд а  и з-за  заку п о р ки  
п о ч еч н ы х  к ан ал ь ц ев  п р о д у к там и  гем о л и за  р азв и вается  о стр ая  п о ч еч н ая  н ед о 
стато ч н о сть . П о я в л я ется  ж ел ту х а , о п р ед ел яю тся  геп ато - и сп л ен о м егали я .

Диагностика о сн о в ан а  н а  о п ределен и и  активн ости  Г-6-Ф ДГ. С разу  после 
гем оли ти ческого  кр и за  результат м ож ет оказаться завы ш ен н ы м , так  как  р азр у 
ш аю тся  в п ервую  о чередь  эритроц и ты  с н аи м ен ьш и м  содерж ан ием  ф ерм ента.

П р и  и ссл ед о в ан и и  к р о в и  -  н о р м о х р о м н ая  вы р аж ен н ая  ан ем и я , р ети ку л о ц и - 
тоз, в м азке  м н о го  н о р м о ц и то в  и тел е ц  Г ей н ца (д ен ату р и р о в ан н ы й  гем огло
б и н ). П о в ы ш ается  со д ер ж ан и е  сво б о д н о го  б и л и р у б и н а  в крови . О см о ти ч еская  
сто й ко сть  эр и тр о ц и то в  в н о р м е  и ли  п о вы ш ен а . Р еш аю щ и й  м ето д  д и а гн о с ти 
ки  -  в ы я вл ен и е  сн и ж ен и я  в эр и тр о ц и тах  Г-6-Ф Д Г.

Лечение зак л ю ч ае тся  в у стр а н е н и и  ф акто р о в , п р о во ц и р у ю щ и х  гем оли з. 
П ри  р азв и ти и  гем о л и ти ч е ск и х  кр и зо в  -  п ер ел и в ан и е  св еж ец и тр атн о й  кр о ви , в/ 
в введ ен и е  ж и д ко стей . В  р яд е  сл у ч аев  п р и х о д и тся  п р и б егать  к сп лен эктом и и .

5.1.4.3. ИММУННЫ Е ГЕМ ОЛИТИЧЕСКИЕ АНЕМ ИИ

И ГА  -  заб олеван и я, связан ны е с укорочением  ж и зн и  эритроц и тов  вследствие 
воздействия АТ, при  сохранени и  сп о со б н о сти  костного  м озга  реагировать  н а  ане
м и чески е стим улы . О сн о вн ы м  си м п то м о м  д ан н ы х  заболеван и й  является  бы ст
рое  сн и ж ен и е ко л и чества  эри троц и тов  и содерж ан ия гем оглоби на в крови.

Группы  ИГА:
1) аллоиммунные (или изоиммунные) -  анемии, связанные с воздействием экзоген

ных АТ к антигенам эритроцитов больного;
2) трансиммунные -  ИГА, связанные с воздействием АТ, проникающих через плаценту 

и направленных против антигенов эритроцитов ребенка;
3) гетероиммунные (гаптеновые) -  ИГА, развивающиеся в результате фиксации на 

поверхности эритроцита нового экзогенного антигена -  гаптена;
4) аутоиммунные -  ИГА, возникающие в результате изменения функции иммунной 

системы организма.
Ч асто та  в стр еч ае м о сти  И ГА  со с тав л яет  около  100 сл у ч аев  н а  1 м лн  н асе 

лен и я . Н аи б о л ее  зн ач и м о й  я в л яе тся  ау то и м м у н н ая  гем о л и ти ч еск ая  ан ем и я .

АУТОИМ М УННАЯ ГЕМ ОЛИТИЧЕСКАЯ АНЕМ ИЯ

А И Г А  -  гем о л и ти ч еск ая  ан ем и я , во зн и каю щ ая в  резу л ьтате  и зм ен ен и я  ф ун 
кц и и  и м м у н н о й  си стем ы  о р ган и зм а , в сл ед ств и е  ч его  п р о ти в  со б ств ен н ы х  н е 
и зм ен ен н ы х  ан ти ген о в  эр и тр о ц и то в  вы р аб аты в аю тся  АТ.

Этиология. Причины развития АИГА, как и многих других аутоиммунных заболе
ваний, не ясны. Обсуждается воздействие некоторого триггерного агента (возможно, 
вируса или микроорганизма), вследствие которого происходит срыв иммунологической 
толерантности к собственному антигену.
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Патогенез. Характер патогенетических механизмов при ЛИГА зависит, главным 
образом, от характера АТ, вырабатывающихся против антигенов эритроцитов. Классифи
кация АТ: по механизму образования (естественные, иммунные); по специфичности (ал- 
логенные, аутоиммунные); по механизму действия (агглютинины, цитолизины, преципи- 
тины); по температурному оптимуму активности (тепловые, холодовые); по серологичес
кой характеристике (полные, неполные).

Нагруженные антителами эритроциты разрушаются в селезенке, печени и костном 
мозге. АТ класса гемолизинов при фиксации на поверхности эритроцита вызывают ги
бель клетки внутри сосуда. Проявления заболевания будут в первую очередь опреде
ляться механизмом разруш ения эритроцитов -  внутриклеточным или внутрисосудис- 
тым.

Клиническая картина. Н аиболее ч асты м  вари ан том  является  А И ГА , об ус
ловленн ая  н еп олны м и  теп ловы м и  агглю тининам и  (анем ия с в н у т р и к л е т о ч -  
н о  й ги белью  эри троц и тов). Ж ало б ы  вы зван ы  р азви ти ем  ги п о к си и  ткан ей  (р ез
кая сл аб о сть , со н л и во сть , о б м о р о ки , о д ы ш ка, сер д ц еб и ен и е). Ч асто  о т м е ч а 
ется  су б ф еб р и л ьн ая  и ли  ф еб р и л ьн ая  тем п ер ату р а  тела . У  н еко то р ы х  б о льн ы х , 
о со б ен н о  п о ж и лы х , возм о ж н о  р азв и ти е  ан ем и ч еско й  преком ы  и ком ы . У  б о ль 
ны х с п о р аж ен и ем  се р д ц а  в ы со ка  вер о ятн о сть  о ст р о й  л евож елуд очковой  н ед о 
стато ч н о сти .

П р и  о см о тр е : р е зк ая  б лед н о сть  кож и и в и д и м ы х  сл и зи сты х  об олоч ек . О б 
р азо ван и е и з Н Ь р азр у ш аю щ и х ся  эр и тр о ц и то в  б о льш о го  ко л и чества  н еп р ям о го  
б и л и р у б и н а  в ед ет  к р азв и ти ю  ж елту х и . У  2/3 б о л ь н ы х  в ы я вл я ется  у вел и ч ен и е  
селезен ки  и б о л ее  ч ем  у  п о л о в и н ы  б о л ьн ы х  -  п ечен и .

П р и  А И Г А , о б у сл о в л ен н о й  о б р азо ван и ем  А Т к л асса  гем о л и зи н о в  (ан ем и я  с 
в н у т р и с о с у д и с т о й  ги белью  эр и тр о ц и то в), б о льн ы е ж а л у ю тс я  н а бо ли  в 
п о ясн и ч н о й  о б л асти , п о вы ш ен и е  тем п ер ату р ы  тел а , п о яв л ен и е  м о ч и  ч ер н о го  
цвета, а  т ак ж е  п р ед ъ яв л яю т  ж ало б ы , св язан н ы е со  сн и ж ен и ем  со д ер ж ан и я  НЬ 
(ан ем и ч ески й  си н д р о м ). К о ж а и ви д и м ы е сл и зи сты е  о б олоч ки  бледн ы е. У ве
л и ч ен и е  сел езен к и  встр еч ается  н еч асто , и р азм ер ы  ее н евел и ки .

Диагностика. С очетан ие анем ического  синдром а, ж елтуш н ости  кож и и (или) 
сли зи сты х  оболочек , а  такж е увели чен и е селезен ки  долж н о  заставить  врача в 
первую  очередь зап одозрить  А И ГА  с внутри клеточн ы м  м ехан изм ом  р азр у ш е
ния эри троц и тов . Такое п редполож ени е тр еб у ет  н езам едли тельн ого  и сследова
ния п ери ф ери ческой  крови  с обязательны м  оп ределен и ем  коли чества ретикуло- 
цитов. В крови  о тм ечается  зн ачительн ое сн и ж ен и е содерж ан ия эр и тр о ц и то в  и 
НЬ. Ц вето во й  показатель  бли зок  к единице, С К О  эр и тр о ц и то в  находится в п р е
д елах  8 0 -9 5  фл (норм оцитоз). С одерж ан и е рети кулоц и тов  зн ачительн о  у в ел и ч е
но. В  тяж елы х  сл у ч аях  возм ож но п оявлен ие в п ери ф ери ческой  крови  н орм обла- 
стов .

К о л и ч еств о  лей ко ц и то в  и тр о м б о ц и то в  н аход и тся  в п р ед ел ах  н орм ы . Л ей 
ко ц и тар н ая  ф о р м у л а  н е и зм ен ен а . С О Э  зн ач и тельн о  у вел и чен а .

П р и  и ссл ед о в ан и и  м о ч и  м о ж ет  б ы ть  заф и кси р о в ан о  п о яв л ен и е  у р о б и л и н а. 
К ал  у  б о л ьн ы х  с А И Г А  с вн у тр и кл ето ч н ы м  м ех ан и зм о м  р азр у ш ен и я  э р и т р о ц и 
тов  п р и о б р етает  б о лее  тем н у ю , п о  ср авн ен и ю  с о б ы ч н о й , окраску.
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Д л я  в ер и ф и к ац и и  д и а гн о за  А И Г А  с в н у тр и кл ето ч н ы м  м ех ан и зм о м  р а зр у 
ш ен и я  эр и тр о ц и то в  и сп о л ьзу ю т тест, о п р ед ел яю щ и й  н ал и чи е  А Т н а  п о вер х н о с
ти  эр и тр о ц и то в  -  п о л о ж и тел ьн ая  п р о б а  К ум бса (п р о б а  К ум бса: ан ти глоб ули н о- 
вую  сы в о р о тку  кр о л и ка , п о лу ч ен н у ю  п у тем  его  сен си б и л и зац и и  у-глобулином  
ч ел о век а , д о б а в л я ю т  к и с сл ед у ем ы м  эр и тр о ц и там . С ы в о р о т к а  не в ы зы в ает  
агглю ти наци ю  н о р м ал ьн ы х  о тм ы ты х  эр и троц и тов , но  при п р и со ед и н ен и и  анти- 
глобули н овой  сы в о р о тки  к эр и тр о ц и там , со д ер ж ащ и м  н а  сво ей  п о вер х н о сти  
н еп о л н ы е АТ, бел ко вы е м олекулы  у кр у п н яю тся  и эр и тр о ц и ты  агглю ти ни рую т). 
Б олее  ч у встви тел ь н ая  п р о б а  -  р еак ц и и  агрегато гем агглю ти н ац и и .

П ри  п о явл ен и и  у  б о льн о го  м очи  ч ерн ого  цвета, боли  в п о ясн и чн ой  об ласти  и 
ан ем и ч еск и х  ж ал о б  необходи м о  п р ед п олож и ть  н ал и чи е  А И ГА  с вну тр и со су ди - 
сты м  вар и ан то м  р азр у ш ен и я  эритроц и тов . Э то  п р ед п о л о ж ен и е у си л и вается  при  
вы явл ен и и  н о р м о х р о м н о й  (н о р м о ц и тар н о й ) ан ем и и  с у в ел и ч ен и ем  коли чества  
ретикулоцитов.

П р и  и ссл ед о в ан и и  м очи  р еак ц и я  Г р егер сен а  р езк о  п о ло ж и тел ьн а , а  п р и  и с 
сл ед о ван и и  м о ч ев о го  о са д к а  о тм еч ается  у в ел и ч ен и е  ко л и ч еств а  кл ето к  эп и 
тел и я  п о чечн ы х  к ан ал ь ц ев  с в кл ю чен и ям и  гем о си дер и н а.

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м  о  з г а : ги перплази я красного  р о стк а  кро
в етв о р ен и я  р азл и ч н о й  вы р аж ен н о сти . П р и  т яж ел ы х  гем о л и ти ч еск и х  кр и зах  
костн ы й  м о зг  сп о со б ен  у в ел и ч и вать  п р о ду кц и ю  эр и тр о ц и то в  в 6 -8  раз.

Дифференциальная диагностика. А И ГА  с внутри клеточн ы м  м еханизм ом  
р азруш ен и я эри троц и тов  необходим о диф ф ерен ц ировать  от д р у ги х  ан ем ических  
состояний , соп ровож д аю щ и хся увели чен и ем  коли чества ретикулоцитов: постге- 
м орраги ческой  ан ем ией ; Ж Д А  н а  ф он е терапи и  п реп аратам и  ж елеза; В |2 Д А  н а 
ф оне терап и и  ви там и н ом  В |2; Ф Д А  н а  ф оне терапи и  ф оли евой  кислотой . Д ля  р аз
граничения этих состояний  больш ое значение им еет вним ательное изучение ан ам 
н еза  и ан али з и м ею щ и х ся  д о ку м ен тальн ы х  д ан н ы х  о  течен и и  заболеван и я. В аж 
н ы м  п одспорьем  явл яется  п р о ба  К умбса. А И ГА  с вн утри сосуди сты м  р азр у ш е
н и ем  эр и т р о ц и т о в  н ео б х о д и м о  д и ф ф ер ен ц и р о в ат ь  о т  П Н Г  (о т р и ц ат ел ь н ы е  
сахарозн ая  п р о б а  и п р о б а  Х ем а  п ри  А И ГА  и полож ительн ы е -  при  П Н Г ).

Лечение. АИГА тр еб у ет  н езам едли тельн ого  лечения. П р е п а р а т ы  п е р 
в о й  л и н и и  -  ГКС -  п ред ни золон  внутрь в д озе  1 м г/кг м ассы  тел а  в сутки.

П р и зн ак ам и  эф ф ек ти в н о сти  л еч ен и я  яв л яю тся  п р ек р ащ ен и е  п ад ен и е  НЬ, 
н о р м ал и зац и я  тем п ер ату р ы  тел а , у л у чш ен и е  са м о ч у в стви я  б ольн ого . Г ем ог
л о б и н  н ач и н ает  п о вы ш аться  на 3 -4 -й  д ен ь  от  н ачала л еч ен и я . П о с л е  н о р м ал и 
зац и и  п о к азател ей  п ер и ф ер и ч еско й  крови  д озу  п р ед н и зо л о н а  н ач и н аю т м ед
л ен н о  сн и ж ать  д о  п о л н о й  отм ены .

Е сл и  в си л у  к ак и х -л и б о  о б сто ятел ьств  б о льн о й  не м о ж ет  п о л у ч ать  Г К С  
п ер о р ал ьн о , то  п р и  п ар ен тер ал ьн о м  введен и и  и х  д о зу  н еоб ходи м о  у вел и чи ть . 
Е сли  п р ед н и зо л о н  в в о д ят  в /м , его  д о за  д о л ж н а  б ы ть  у в ел и ч ен а  в д в а  р аза , а 
п ри  в /в  введ ен и и  -  в тр и  р аза  п о  ср авн ен и ю  с д о зо й , п о лу ч аем о й  п ер о р ал ьн о . 
С л ед у ет  так ж е  у ч и ты в ать , ч то  п ри  п ар ен тер ал ьн о м  введен и и  п р ед н и зо л о н  д ей 
ству ет  кр атко вр ем ен н о .

Е сли  в у ста н о в л ен н ы е  ср о ки  эф ф екта  о т  п р о во д и м о й  тер ап и и  н е н аб лю д а
ется  и ли  результаты  тер ап и и  н еуд овлетвори тельн ы е, то  д озу  п р ед н и зо л о н а  у в е
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л и ч и ваю т  в д в а  р а за  -  2 м г /кг  сут. П р и  д о сти ж ен и и  эф ф ек та  д о зу  п р ед н и зо л о - 
н а  сн и ж аю т  д о  п о л н о й  ее отм ен ы .

И сп о л ьзо ван и е  Г К С -тер ап и и  п о зво л яет  п о лу ч и ть  сто й ки й  эф ф ек т  у  п о л о в и 
н ы  б о льн ы х . У  о стал ьн ы х  л еч ен и е  п р ед н и зо л о н о м  д ает  в р ем ен н ы й  эф ф ект; 
сн и ж ен и е  д о зы  и ли  п о л н ая  о тм ен а  п р еп ар ата  п р и в о д и т  к р а зв и ти ю  р ец и д и в а  
заб о л еван и я . Т ак и е  б о л ь н ы е  н у ж д аю тся  в п о сто ян н о м  п р и ем е  п о д д ер ж и в аю 
щ ей  д о зы  п р ед н и зо л о н а  и ли  п р о вед ен и и  п о вто р н ы х  ку р со в  тер ап и и .

М ероп ри яти я в т о р о й  л и н и и  терапии  вклю чаю тся при отсутстви и  стой 
кого эф ф ек та  от  п р и м ен ен и я  Г К С . О су щ еств л яется  л еч еб н ая  сп л ен экто м и я . 
П р и  А И Г А  с вн у тр и со су д и сто й  ги б елью  эр и тр о ц и то в  эф ф ект  от  сп л ен эк то м и и  
м ен ьш е и м о ж ет  бы ть  отср о ч ен н ы м . Т ер ап евти ч еск о е  д ей ств и е  в этом  сл у ч ае  
св язан о  с в ы к л ю ч ен и ем  сел езен к и  из п р о ц е сса  си н теза  АТ.

Т е р а п и я  т р е т ь е й  л и н и и . В  сл у ч ае  н еэф ф екти в н о сти  сп л ен эк то м и и  
н азн ач аю тся  и м м у н о д еп р ессан ты . В  п о сл ед н и е  годы  п о лу ч ен  х о р о ш и й  эф ф ект  
при  л еч ен и и  А И Г А  ц и к л о сп о р и н о м  А  (сан д и м м у н ). Д о за  п р еп ар ата , н азн ач ае 
м ого  о б ы ч н о  в н у тр ь , п о д б и р ается  м етодом  м о н и то р и р о в ан и я  его  к о н ц ен тр а
ции  в п л азм е  крови . П р и м ен ен и е  ц и к л о сп о р и н а  А  п о зво л я ет  п о лу ч ать  д л и т е л ь 
н ы е и сто й к и е  р ем и с си и  заб о л еван и я . Д о  п о яв л ен и я  в ар сен ал е  ср ед ств  и м м у - 
н о с у п р е с с и в н о й  тер ап и и  ц и к л о с п о р и н а  А  в кач еств е  о с н о в н ы х  п р еп ар ато в  
и сп о л ьзо вал и  и м у р ан  (азати о п р и н ) и 6 -м еркап топ ури н .

Прогноз. П р и  ад екватн о й  тер ап евти ч еск о й  так ти к е  вед ен и я  п р о гн о з  у  б о ль 
н ы х  с А И Г А  б лагоп ри ятн ы й .

Профилактика. Э ф ф екти в н о й  п р о ф и л акти ки  А И Г А  н е сущ ествует.

5.1.4.4. П АРО КСИ ЗМ АЛ ЬН АЯ НОЧНАЯ ГЕМ ОГЛОБИНУРИ Я

П ар окси зм альн ая  ночная гем оглобинурия (П Н Г ) (болезн ь М ар к и аф ав ы -М и - 
кели) -  редко  встр еч аю щ ееся  п ри об ретен н ое  заболевание, х арактери зую щ ееся  
хрон и ческой  гем оли ти ческой  анем ией , п ерем еж аю щ ей ся и ли  постоян н ой  гем ог- 
л о би н у р и ей  и гем оси дери н ури ей , явлен и ям и  тр о м б о за  и ц и то п ен и ей  п ер и ф ер и 
ческой  крови.

П Н Г  -  кл о н ал ьн о е  заболеван и е костного м озга, возн и каю щ ее в результате 
м у тац и и  стволовой  клетки  крови. С ледствием  м утаци и  является  п о явл ен и е кл о 
на аном альны х гем оп оэтически х  клеток с деф ектом  цитоплазм атической  м ем бра
ны , д ел аю щ и м  их п овы ш ен н о  чувстви тельн ы м и  к ком плем ен ту  в кислой  среде.

Эпидемиология. За 1 год выявляется 2 новых случая ПНГ на 1 млн человек. Не
сколько чаще болеют лица 20-40 лет, вне зависимости от пола.

Этиология ПНГ изучена недостаточно. Доказанная клональность заболевания 
позволяет говорить о роли этиологических факторов, способных вызвать мутацию ство
ловой клетки крови.

Патогенез. Следствием мутации стволовой клетки крови является развитие в кос
тном мозге патологического клона клеток, дающего начало аномальным эритроцитам, 
гранулоцитам и тромбоцитам.
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На генетическом уровне причина развития ПНГ заключается в точечной мутации 
гена PIG-A (от англ. phosphatidilinositol glycan complementation class А), связанного с 
активной Х-хромосомой. Эта мутация приводит к нарушению синтеза гликозилфосфа- 
тидилинозитолового якоря (ГФИ-якорь), отвечающего за прикрепление к клеточной мем
бране ряда мембранных протеинов.

Потомки мутировавшей стволовой клетки приобретают особую чувствительность к 
комплементу из-за перестройки структуры их цитоплазматической мембраны. Являясь 
клональным заболеванием, ПНГ может трансформироваться в OHeJlJl (наиболее часто 
в острый эритробластный лейкоз) и МДС. У 25% больных с ПНГ развивается АА.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а . В  больш и н стве  случ аев  заб о л еван и е п р о является  
си м п том ам и  анем ии : слабость, п овы ш ен н ая утом ляем ость , од ы ш ка, сердц еб и е
ние, головокруж ение. Г ем олитические кризы  м огут провоцироваться инф екцией , 
тяж елой  ф и зи ческой  нагрузкой , хи рургическим и  вм еш ательствам и , м енструац и 
ей, п рием ом  лекарств . П ри  класси ческой  ф орм е заболевания гем оли ти чески й  
криз о б ы ч н о  р азв и вается  в н очн ы е часы , когда и м еется  н екоторы й  сд в и г  pH  
крови  в ки сл у ю  сторону. В  этом  сл у ч ае  п о сл е  пробуж дени я п оявляется  м оча 
черн ого  цвета. Г ем оглоби нури я рассм атривается  о б ы ч н о  как х арактерн ы й  п р и 
знак, тем  не м енее, о н а  не является  обязательной . Б олее  п остоян н ы й  си м п том  -  
гем оси дери н ури я. Г ем олиз м ож ет сопровож даться болям и  в п оясн и чн ой , н ад 
чревной  областях , в  костях и м ы ш ц ах , тош н отой  и рвотой, лихорадкой.

П ри  осм отре: бледн ость , ж елтуш н ость , бронзовая окраска  кож и  и спленом е- 
галия. Г ем оли ти чески е кри зы  см ен яю тся о тн оси тельн о  сп окой н ы м  состоян ием , 
при  котором  степ ен ь  гем о л и за  и вы раж ен н ость  кл и н и ч еск и х  п роявлен ий  ум ен ь
ш аю тся. Б о л ьн ы е скло н н ы  к  тром б озам , п ривод ящ и м  к  см ерти  (тром бозы  сосу
дов  головного  м озга , вен ечны х  сосудов сердца, к р уп н ы х  сосудов б рю ш н ой  поло
сти  и печени). О к кл ю зи я  клубочков п очек  является  п ричи ной  О П Н . И збы точн ое 
накоп лен и е ж елеза  в п очках  (гем оси дероз) м ож ет сл уж и ть  п ри ч и н ой  Х П Н .

Диагностика. П ер ви ч н о е  п ред ставлен и е о П Н Г  склады вается  п ри  вы явл е
н и и  кл и н и ч еск и х  и  лаб о р ато р н ы х  признаков  внутри сосуди стого  гем олиза: нор- 
м охром н ая ан ем ия; у вел и чен и е  коли чества ретикулоцитов; п оявлен ие черной  
м очи (гем оглоби н урия); обнаруж ен и е гем о си дер и н а в м оче; боли  в п оясн и чн ой  
и  н ад чревн ой  области .

П о д о зр ен и е  н а  П Н Г  у си л и в ается  п р и  со ч етан и и  в сех  вы ш еп ер еч и сл ен н ы х  
п р и зн ак о в  с и зм ен ен и я м и  гем о гр ам м ы : в ы я вл я ю тся  н о р м о х р о м н ая  ан ем и я , 
л ей ко п ен и я  и  тр о м б о ц и то п ен и я . И м еет  м есто  д еф и ц и т  ж ел еза , ф о л и ево й  к и с
л о ты  и з-за  о гр ан и ч е н н о го  п о сту п л ен и я  ф ол ато в  с п ищ ей . В ы явл ен и е  п о в то р 
н ы х  т р о м б о зо в  так ж е  п о м о гает  в  п о стан о в к е  д и агн о за .

О тс у тств и е  п р и зн ак о в  вн у тр и со су д и сто го  гем о л и за  (н ап р и м ер , в м еж кр и - 
зовом  п ер и о д е) затр у д н яет  д и а гн о с ти к у  П Н Г. В  такой  си ту ац и и  зап од озри ть  
су щ еств о в ан и е  заб о л ев ан и я  во зм о ж н о  только  п ри  тщ ател ьн о м  ан ал и зе  ан ам 
н ести ч еск и х  д ан н ы х .

Д ля  п одтверж дени я и ли  исклю чения П Н Г  необходимо вы полнить п робу  Х ем а 
и (и ли ) са х ар о зн у ю  пробу. У казан н ы е т ес т ы  п о зво л яю т вы яви ть  п о вы ш ен н у ю  
ч у в с тв и тел ь н о сть  эр и тр о ц и то в  к  ко м п л ем ен ту  в  ки сл о й  ср еде , д аж е  в  п ер и о д
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о тсу тстви я  кл и н и ч еск и х  п роявлен ий  вн утри сосуди стого  гем олиза. П ол о ж и тел ь
н ы й  результат, п о лу ч ен н ы й  п ри  вы п о л н ен и и  л ю бо го  из у казан н ы х  тесто в , явл я
ется  н ео б х о ди м ы м  и д о стато ч н ы м  у сл о в и ем  д л я  к о н статац и и  ПНГ. О т р и ц а 
т ел ь н ы е  р езу л ьтаты  о б о и х  тесто в  и скл ю ч аю т д и агн о з  ПНГ.

О тн о си тел ь н о  н ед ав н о  д л я  в ер и ф и кац и и  д и а гн о за  П Н Г  стал и  п р и м ен ять  
м ето д  п р о то ч н о й  ц и то ф л ю о р и м етр и и , о сн о в ан н ы й  н а  о п р ед ел ен и и  сн и ж ен н о й  
эксп р есси и  C D -55  и C D -5 9  н а  эр и тр о ц и тах , C D -1 4  н а  м о н о ц и тах , C D -1 6  н а  гра- 
н у л о ц и тах  и C D -58  н а  л и м ф о ц и тах . П о  н екоторы м  д ан н ы м , этот  м етод  п о  своей  
н ад еж н о сти  н е у сту п ае т  р ассм о тр ен н ы м  вы ш е п робам .

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м  о  з г  а : у м ер ен н ая  ги п ер п л ази я  эри т- 
р о и дн о го  р о стк а  кр о ветво р ен и я . К оличество  гр ан у л о ц и тар н ы х  п р ед ш ествен н и 
ков и м егал о ц и то в  сн и ж ен о . В р яд е  сл у ч аев  м о гу т  в ы я вл я ться  п оля в ы р а ж ен 
ной  ги п о п л ази и , п р ед став л ен н ы е  о теч н о й  стр о м о й  и ж и р о в ы м и  кл етк ам и .

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а г н о с т и к а .  П ри  вы явл ен и и  п р и зн ако в  в н у т р и со 
суди стого  гем о л и за  д и а гн о с ти к а  н есл о ж н а , п о ско л ьку  к р у г  б о л езн ей  с вн у тр и - 
со су д и сты м  гем о л и зо м  огр ан и чен . Т руд н ости  в этой  гр у п п е  м о гу т  в стр ети ться  
только  п ри  р азгр ан и ч ен и и  П Н Г  и А И ГА  с теп л о в ы м и  гем о л и зи н ам и . О б а  заб о 
л еван и я  оч ен ь  схож и п о  кл и н и ч еско й  картин е, н о  п ри  П Н Г  ч асто  сн и ж ен о  ко л и 
ч еств о  л ей ко ц и то в  и (и л и ) тр о м б о ц и то в . О ко н ч ател ьн о  р азр еш аю т  со м н ен и я  
и м м у н о л о ги ч еск и е  м ето ды  о б н ар у ж ен и я  АТ к л ас са  гем о л и зи н о в  в сы во р о тке  
крови  больн ого  и (или) ф и кси рован н ы х  н а  п оверхности  эритроц и тов  ан ти эри тро- 
ц и тар н ы х  АТ. В о  всех  сл у ч аях  вы явл ен и я  вн у тр и со су д и сто го  гем о л и за  п р ед 
ста в л я ется  ц ел есо о б р азн ы м  вклю чать  в ч и сл о  п ер в о о ч ер ед н ы х  т ес то в  с а х а 
р о зн у ю  п р о бу  и (и ли ) п робу  Х ем а.

П р и  в ы я вл ен и и  ц и то п ен и и  и о тсу тстви и  к л и н и к о -л аб о р ато р н ы х  п р и зн ако в  
в н у т р и со с у д и ст о го  гем о л и за  в о зн и к а ет  н ео б х о д и м о сть  в д и ф ф е р е н ц и а л ь н о й  
д и а гн о с т и к е  с заб о л ев ан и я м и , со п р о в о ж д аю щ и м и ся  т р и ц и т о п е н и е й  в п е р и 
ф ер и ч еск о й  кр о ви . В ы п о л н ен и е  ц и то л о ги ч еск о го  и ссл ед о в ан и я  к о стн о го  м о з
га  п о зв о л и т  н е зн а ч и т е л ь н о  су зи ть  к р у г  д и ф ф е р е н ц и а л ь н о -д и а гн о с т и ч е с к о го  
п оиска.

Л е ч е н и е . П ато ген ети ч еск и м  м ето д о м  л еч ен и я  П Н Г  я в л яе тся  тр а н с п л а н 
тац и я  костн ого  м о зга  от  ги сто со в м ести м о го  д он ора . Е сли  п о д о б р ать  д о н о р а  
д л я  м и ел о тр ан сп л ан тац и и  н ев о зм о ж н о , то  п р о во д и тся  си м п то м ати ч еск ая  т е 
рап и я, н ап р авл ен н ая  н а  ку п и р о ван и е во зн и каю щ и х  о сл о ж н ен и й , и  зам ести тел ь 
н ая тер а п и я  о тм ы ты м и  эр и тр о ц и там и  и ли  р азм о р о ж ен н ы м и  о тм ы ты м и  эр и т
роц итам и . И сп о л ьзо ван и е п р ед н и зо л о н а или  д р у ги х  Г К С  и (и ли ) и м м у н о д еп р ес
сан то в  не д ает  эф ф ек та  в связи  с о тсу тстви ем  то ч ки  п р и л о ж ен и я  д л я  д ей ств и я  
д ан н ы х  п р еп ар ато в .

П р о г н о з . П р о д о л ж и тел ьн о ст ь  ж и зн и  б о льн ы х  со став л яет  в ср ед н ем  4  года. 
О п и сан ы  сл у ч аи  д л и те л ь н ы х  сп о н тан н ы х  р ем и сси й .

П р о ф и л а к т и к а .  Э ф ф екти вн о й  п р о ф и л акти ки  П Н Г  н е сущ ествует. Д л я  п р о 
ф и л акти ки  и л еч ен и я  тр о м б о зо в  н азн ач ается  геп ар и н . П р и м ен я ю т  т ак ж е  р ео - 
п олиглю кин  д ля  улучш ен ия реологии .



452 Болезни органов кроветворения

5.2. ГЕМОРРАГИЧЕСКИЕ ДИАТЕЗЫ

Геморрагические диатезы относятся по МКБ-10 к группам D65-D69. Ниже будут 
рассмотрены: Идиопатическая аутоиммунная тромбоцитопения; (D66) Гемофилия (На
следственный дефицит фактора VIII); (D68.0) Болезнь Виллебранда; D69.0 Аллергическая 
пурпура (Шенлейна-Геноха).

О б щ ая  диагностика гем о р р аги ч еск и х  заб о л ев ан и й  и  си н д р о м о в  б ази р у 
ется  н а сл ед у ю щ и х  о сн о в н ы х  кри тер и ях :

1) о п р ед ел ен и е сроков во зн и кн о вен и я , д авн о сти , д ли тел ьн о сти  и о со б ен н о с
т ей  теч ен и я  заб о л ев ан и я  (п о явл ен и е в р ан н ем  д етском , ю н о ш еско м  возрасте  
л и б о  у  в зр о сл ы х  и  п о ж и л ы х  лю дей , о ст р о е  и ли  п о ст еп ен н о е  р азв и ти е  гем о р р а
ги ческо го  си н др о м а, н ед ав н ее  и ли  м н о го л етн ее  (х р о н и ч еско е , р ец и д и р у ю щ ее) 
его  теч ен и е  и  т. д .;

2 ) в ы я в л ен и е  по  во зм о ж н о сти  сем ей н о го  (н асл ед ств ен н о го ) ген еза  к р о в о 
то ч и в о сти  (с у то ч н е н и ем  т и п а  н асл ед о в ан и я) л и б о  п р и о б р етен н о го  х ар ак тер а  
б о лезн и ; у то ч н ен и е  в о зм о ж н о й  связи  р азв и ти я  гем о р р аги ч еско го  си н д р о м а  с 
п р ед ш ество вавш и м и  п ато л о ги ч ески м и  п роцессам и , во здей стви ям и  (в том  ч и сле 
и л еч еб н ы м и  -  л ек а р ств ен н ы е  п р еп ар аты , п р и ви вк и  и д р .) и ф о н о в ы м и  заб о л е
ван и ям и  (б о л езн и  п еч ен и , лей козы , и н ф ек ц и о н н о -сеп ти ч еск и е  п р о ц ессы , т р а в 
м ы , ш ок  и  т. д .);

3 ) о п р ед ел ен и е  п р еи м у щ ествен н о й  л о кал и зац и и , тяж ести  и ти п а  кр о во то ч и 
вости . Т ак , п р и  б о л езн и  О сл ер а-Р ан д ю  п р ео б л ад аю т  и  ч асто  яв л яю тся  ед и н 
ств ен н ы м и  у п о р н ы е  н о со в ы е  к р о в о теч ен и я ; п р и  п ато л о ги и  т р о м б о ц и то в  -  ге 
м атом ы , м ато чн ы е и  н о со в ы е  кр о во теч ен и я , п р и  гем о ф и л и ях  -  гл у б о к и е  гем а
то м ы  и  к р о в о и зл и я н и я  в су ставы .

Р азл и ч аю т  п ять  ти п о в  кр о во то ч и во сти : п етех и ал ьн о -п я тн и сты й , гем ато м - 
ны й , см еш ан н ы й , васку ли тн о -п у р п у р н ы й  и ангиом атозны й.

П е т е х и а л ь н о - п я т н и с т ы й  т и п  к р о в о т о ч и в о с т и  -  п р и  н ар у 
ш ен и и  п р еи м у щ е ств ен н о  т р о м б о ц и та р н о го  звен а  гем о стаза . Д л я  н его  х ар а к 
т ер н о  п о яв л ен и е  н а  кож е и  сл и зи сты х  о б о ло ч ках  «си н яков»  р азл и ч н ы х  р азм е 
ров , б е зб о л езн ен н ы х  и  п р акти ч еск и  н е в ы зы в аю щ и х  п р и  п ал ьп ац и и  о щ у щ ен и я  
объем а. В о зм о ж н ы  м елкоточечн ы е к р о в о и зл и ян и я  -  п етехи и .

Т ак ж е  х ар а к тер н о  р азв и ти е  сп о н тан н ы х  к р о в о теч ен и й  -  д есн ев ы х , н о со 
вы х , ж елу д о ч н о -ки ш еч н ы х , м аточн ы х, гем атури и . И н т ен си в н о с ть  кр о в о теч е
н и я  и  об ъем  т ер я ем о й  к р о в и  о б ы ч н о  н езн ач и тельн ы .

Г е м а т о м н ы й  т и п  к р о в о т о ч и в о с т и .  О б условлен  н ар у ш ен и ем  п лаз
м ен н о го  зв ен а  гем о стаза . Х ар ак тер н о  п о яв л ен и е  м асси в н ы х  кр о в о и зл и я н и й  в 
м я гк и е  ткан и  и  су став ы  (гем ар тр о зы ). В о зн и каю щ и е гем атом ы  зак л ю ч аю т в 
себ е  д о во л ь н о  б о л ь ш о й  о б ъ ем  кр о ви , н ап р яж ен ы  и  б о лезн ен н ы . П етех и и  от
сутствую т. О тм еч аю тся  д есн ев ы е , н о со в ы е , ж елу д о ч н о -ки ш еч н ы е, м аточн ы е 
кр о в о теч ен и я , гем ату р и я .

С м е ш а н н ы й  т и п  к р о в о т о ч и в о с т и .  С вязан  как  с н аруш ен и ем  тром 
б о ц и тар н о го  звен а  си стем ы  свер ты ван и я  крови , так  и с н ед остатком  ф акторов  
п л азм ен н о го  зв ен а  гем о стаза . К л и н и ч еск и е  п р о яв л ен и я  зан и м аю т  п р о м еж у 
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то ч н о е  п о л о ж ен и е  м еж д у  тако вы м и  п ри  п етех и ал ьн о -п я тн и сто м  и гем атом н ом  
ти п ах  кр о во то ч и во сти .

И н тен си вн о сть  возн и каю щ и х  кровотечен и й  и  о б ъ ем  кровоп отери  вар ьи р у ю т 
и  зави сят  от  степ ен и  н ар у ш ен и я  п лазм ен н ого  звен а си стем ы  свер ты ван и я  крови .

В а с к у л и т н о - п у р п у р н ы й  т и п  к р о в о т о ч и в о с т и .  П р о явл ен и я  
этого  т и п а  к р о в о то ч и в о сти  связан ы  с н ар у ш ен и ем  со су ди сто го  звен а  ге м о с т а 
за. П р и ч и н ы  -  и м м у н о ко м п л ек сн о е  п о вр еж д ен и е  сосудов  си стем ы  м и к р о ц и р 
ку л яц и и , а т ак ж е  п о р аж ен и е  сосудов  п р и  тяж ел ы х  и н ф ек ц и о н н ы х  п р о ц ессах . 
Х ар ак тер н о  п о яв л ен и е  м елкоточечн ой  гем о р р аги ч еско й  сы п и  (п етех и й ) н а  в о с
п ал и тел ьн о м  ф он е. Г ем о р р аги ч ески й  эл ем ен т  п ри  в аск у л и тн о -п у р п у р н о м  ти п е  
к р о в о то ч и в о сти  сл егк а  во звы ш ается  н ад  п о вер х н о стью  кож и  и  д ает  о ч ен ь  л ег 
кое о щ у щ ен и е  о б ъ ем а  п р и  п ал ьп ац и и  п о д у ш еч кам и  п ал ьц ев . В о зм о ж н а  гем а 
турия.

А н г и о м а т о з н ы й  т и п  к р о в о т о ч и в о с т и  -  тел еан ги эк тази и ,ан ги 
ом ы . Х ар актер н ы  у п орн ы е кровотечен и я, строго  « п ри вязан н ы е»  к л о кал ьн о м у  
п о р аж ен и ю  сосудов. К аки е-ли б о  д руги е  гем о р р аги ч ески е п роявлен и я н е х ар ак
терны .

5.2.1. ИДИОПАТИЧЕСКАЯ 
АУТОИММУННАЯ ТРОМБОЦИТОПЕНИЯ

И Т  -  заб о л еван и е, о б у сл о влен н о е и зо л и р о ван н ы м  сн и ж ен и ем  ко л и чества  
тр ом б оц и тов  в п ери ф ери ческой  крови  вследстви е их п о вы ш ен н ого  разруш ен и я , 
связан ного  с вы работкой  аутоантител  к ан тигенам  цитоп лазм ати ческой  м ем бр а
н ы  тром боц итов .

Э п и д е м и о л о г и я . Частота встречаемости ИТ составляет в среднем 60 случаев на 
1 млн населения. Ж енщины болеют чаще мужчин.

Э т и о л о ги я  не установлена. Отмечается связь возникновения ИТ с вирусной или, реже, 
с бактериальной инфекцией. Прослеживается четкая связь развития ИТ с приемом лекар
ственных препаратов, таких как пероральные диуретики (производные тиазида и фуросемид), 
хинидин, индометацин, бутадион, сульфаниламиды.

П атоген ез. ИТ развивается в результате воздействия на тромбоциты антитромбоцитар- 
ных АТ, которые относятся к Ig класса G. Основное место выработки антитромбоцитарных АТ 
-  селезенка. Она же служит и основным местом разрушения нагруженных АТ тромбоцитов. 
Срок жизни тромбоцитов при ИТ сокращен до нескольких часов, тогда как в норме составляет 
8-10 дней.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я  гем орраги ческого  д и атеза  п етех и ал ьн о -п ятн и - 
стого  типа. Х ар актер н о  появление н а  коже и сли зи сты х  оболочках  безб о л езн ен 
ны х, без п ризн аков  во сп ал ен и я , м елкоточечны х гем о р р аги ч ески х  вы сы п ан и й  -  
п етехи й  и (и ли ) п ятн и сты х  (ди ам етром  около 1 -2  см ), не н ап ряж енн ы х , н е р ас 
слаи ваю щ и х  ткан и  гем орраги й  -  «синячков». И м ею т м есто  п овторн ы е н о со вы е 
кровотечен и я, кровотечен и я из Ж К Т, м етрорраги и , гем атурия, кр о во и зл и ян и я  в 
сетчатку  глаз с п отерей  зрен и я и  кровои злияни я в головн ой  м о зг  и  его оболочки .
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Т и п и ч н а  л о к ал и зац и я  гем о р р аги ч еск и х  вы сы п ан и й  н а н и ж н и х  кон еч н о стях  
и ниж ней  п олови н е туловищ а, главны м  образом  по  п ередн ей  п оверхн ости  б рю ш 
н ой  стен ки . О со б ен н о  ч асто  гем о р р аги и  вп ер вы е  п о яв л яю тся  в м естах  сж ати я 
и ли  т р ен и я  кож и о д еж д о й .

Диагностика. П р о явл ен и я  гем о р р аги ч еско го  д и атеза  п етех и ал ьн о -п ятн и - 
стого  ти п а . П е р и ф е р и ч ес к ая  кровь: за  н ал и ч и е  И Т  будет го во р и ть  и зо л и р о в ан 
н о е  сн и ж ен и е  к о л и ч еств а  тр о м б о ц и то в  без и зм ен ен и я  д р у ги х  п о казател ей  ге 
м о гр ам м ы . П р и  о б ъ ем н ы х  к р о в о п о тер ях  м о гу т  р азв и ться  р ети ку л о ц и то з  и  ги - 
п о х р о м н ая  (м и к р о ц и тар н ая ) ан ем и я . С О Э  о б ы ч н о  п о вы ш ен а . Д л и тел ь н о сть  
кр о в о теч ен и я  п о  Д ью к у  у вел и чен а . В р ем я  св ер ты в ан и я  к р о в и  по  м ето д у  Л и- 
У ай та  о стается  в п р ед ел ах  н орм ы . Р етр ак ц и я  к р о в ян о го  сгу стка  сн и ж ен а.

Д л я  окон ч ательн ой  вер и ф и кац и и  д и агн о за  необходим о вы п о л н и ть  м о р ф о л о 
ги ч еск о е  и ссл ед о в ан и е  костн ого  м о зга  и и м м у н о л о ги ч еск о е  и ссл ед о ван и е .

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м  о  з г  а : ги п ер п л ази я  м егакар и о ц и тар - 
н ы х  элем ен то в . К о л и ч еств о  зр ел ы х  м егакар и о ц и то в  у в ел и ч ен о , ср ед и  н и х  п р е 
об ладаю т кл етк и  с кр у п н ы м  яд ром  и ш и рокой  ц и топ лазм ой , от  которой  активн о  
« о тш н у р о в ы в аю тся»  тр о м б о ц и ты .

Дифференциальная диагностика. И зо л и р о ван н о е  сн и ж ен и е  коли чества  
тр о м б о ц и то в  в п ер и ф ер и ч еск о й  к р о в и  кром е сл у ч аев  И Т  м о ж ет  встр ети ться  
при  С К В , Х А Г, л и м ф о м ах , ал ей кем и ч еско м  вар и ан те  ОЛ.

Лечение. И Т  яв л яется  у р ген тн о й  си ту ац и ей  в п р акти ке  тер ап евта  и  тр еб у 
ет н езам ед л и тел ь н о го  н ач ал а  л еч ен и я  ср азу  ж е п о сл е  в ер и ф и кац и и  д и агн о за .

В качестве  п р еп ар ато в  « п е р в о й  л и н и и »  н азн ач аю т Г К С  -  п ер о р ал ьн о  
п р ед н и зо л о н  в д о зе  1 м г /к г  м ассы  т ел а  в сутки . П р и зн ак ам и  эф ф ек ти в н о сти  
тер ап и и  яв л яется  о тсу тстви е  н о вы х  гем о р р аги ч еск и х  в ы сы п ан и й  и (и ли ) п р е 
к р ащ ен и е  к р о во теч ен и я .

С о д ер ж ан и е  тр о м б о ц и то в  н ач и н ает  п о вы ш аться  н а 5 -6 -й  д ен ь  п о сл е  н ач а
ла лечен ия. П о сл е  н о р м ал и зац и и  п о казателей  п ер и ф ер и ческо й  к р о ви  д озу  п ред- 
н и зо л о н а  н ач и н аю т м ед л ен н о  сн и ж ать  д о  п о лн о й  его  отм ены .

П р и  п ар ен тер ал ьн о м  в вед ен и и  д о зи р о в к а  Г К С  д о л ж н а  б ы ть  у вел и ч ен а  (п ри  
в/в  введ ен и и  д о за  у в ел и ч и в а етс я  в тр и  р а за  п о  ср авн ен и ю  с д о зо й , п о л у ч аем о й  
п ер о р ал ьн о ). В /м  сп о со б  в вед ен и я  л ю б ы х  л екар ств ен н ы х  п р еп ар ато в  п р и  тр о м - 
боци топ ен иях  л ю бо й  этиологии  н еп рием лем  из-за вы сокого р и ска  р азви ти я вн у т
р и м ы ш еч н ы х  гем ато м .

Е сл и  в у с т а н о в л ен н ы е  ср о к и  н е н аб лю д ается  эф ф ек та  от  п р о во д и м о й  т ер а 
п ии , и ли  р езу л ьтат  ее  я в л я е т ся  н еу д о вл етво р и тел ьн ы м , то  д о зу  п р ед н и зо л о н а  
у в ел и ч и ваю т  в  д ва  р аза  -  2  м г/кг/сут . П р и  д о сти ж ен и и  эф ф екта  -  сн и ж аю т  до  
п о л н о й  его  отм ен ы .

В р я д е  сл у ч аев  о д и н  ку р с  тер ап и и  Г К С  п о зво л я ет  д о б и ть ся  п о л н о го  в ы зд о 
ро в л ен и я . Е сл и  п о сл е  о тм ен ы  п р еп ар ата  и ли  п ри  п о п ы тк е  сн и ж ен и я  д о зы  во з
н и к ает  р ец и д и в  заб о л ев ан и я , н еобходи м  возврат  к исходны м  и ли  б о л ее  в ы со 
ки м  д о зам  го р м о н о в . П р и  н еп о л н о м  и ли  н еу д о вл етво р и тел ьн о м  эф ф екте  о т  т е 
р ап и и  Г К С  в т еч ен и е  н еск о льки х  м есяц ев  (о б ы ч н о  3 -4 )  в о зн и к аю т п о казан и я  к 
и сп о л ьзо в ан и ю  м ер о п р и яти й  « в т о р о й  л и н и и »  тер ап и и  -  сп л ен эк го м и и , ко
то р ая  д а е т  с т о й к и й  п о л о ж и те л ьн ы й  эф ф ек т  б о лее  ч ем  у  3 /4  б о л ь н ы х  с  ИТ.
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П р о гн о ст и ч е ск и  б л аго п р и ятн ы м  п ризн аком  эф ф ек ти в н о сти  сп л ен эк то м и и  я в 
л я е т ся  хо р о ш и й , н о  н есто й к и й  эф ф ек т  тер ап и и  ГК С .

С пленэктом и ю  вы п олн яю т на ф оне терапии  ГК С. За  д ва  д н я  до  операции  дозу  
горм онов увели чи ваю т в 2  раза. В  ден ь операции  больного  п ереводят н а п аренте
ральное (в/в) введение горм онов, при этом, как  уж е отм ечалось, д озу  препарата 
необходимо увеличить в 3 раза  по  сравнению  с получаем ой  перорально.

П р и  сп л ен эк то м и и  п о д ъ ем  у р о в н я  тр о м б о ц и то в  о т м е ч ае тся  п р акти ч еск и  
ср азу  п о сл е  н ал о ж ен и я  л и гату р ы  н а сосуды  сел езен к и , а в п ер в ы е  д н и  п о сл е  
сп л ен эк то м и и  ч асто  н аб лю д ается  тр о м б о ц и то з , которы й  я в л яе тся  п р о гн о с т и 
ч еск и  б л аго п р и ят н ы м  призн аком .

П р и  н ев о зм о ж н о сти  в ы п о л н и ть  сп л ен эк то м и ю  и ли  п р и  ее  н еэф ф екти в н о сти  
п рим ен яю т п реп араты  « т р е т ь е й  л и н и и »  -  и м м ун осуп рессан ты : и м уран  (аза- 
т и о п р и н ) в д о зе  2  м г/кг/сут , ц и к л о ф о сф ан  п о  2 0 0 -4 0 0  м г /су т  в  ку р со во й  д о зе  6 -  
8 г. В  р яд е  сл у ч аев  х о р о ш и й  эф ф ект  д а е т  тер ап и я  в и н кр и сти н о м  (1 ,5  м г  один  
р аз  в н ед ел ю , курс  д л и тс я  1V - 2  м ес).

С и м п то м ати ч еск о е  л еч ен и е  гем о р р аги ч еско го  д и а т еза  в к л ю ч ает  в о с н о в 
н ом  м е ст н ы е  средства : гем о стати ч еск у ю  губку, кр и о тер ап и ю , эл ектр о ко агу л я
ц и ю , там п о н ы  с е -ам и н о к ап р о н о во й  ки слотой .

В р я д е  с л у ч аев  м о ж н о  и сп о л ьзо в ать  п р еп ар аты , у л у ч ш аю щ и е  агр е гац и ю  
тр о м б о ц и т о в  -  э т а м зи л а т  и л и  д и ц и н о н . Т р ан сф у зи ю  тр о м б о ц и т н о й  м а ссы  н е 
о б х о д и м о  п р о в о д и т ь  то л ьк о  п о  с т р о ги м  п о к аза н и я м , т а к и м  как  у г р о за  к р о в о 
и зл и я н и я  в го л о в н о й  м о зг  и л и  т я ж ел о е  н е к у п и р у е м о е  к р о в о теч ен и е . Н ео б х о 
д и м о  и сп о л ьзо в ать  в ы со к о к ач еств ен н у ю  (м ак си м ал ьн о  о ч и щ ен н у ю  от о с т а л ь 
н ы х  к л е т о ч н ы х  э л е м е н т о в  п е р и ф е р и ч е с к о й  к р о в и )  т р о м б о ц и т н у ю  м ассу , 
п о л у ч е н н у ю  м е т о д о м  а п п а р а т н о го  т р о м б о ц и т а ф е р е за  о т  м и н и м а л ь н о го  ч и с 
л а  д о н о р о в .

П р о г н о з . П р и  ад ек ватн о й  тер ап и и  п р о гн о з б о л ьн ы х  с И Т  б лаго п р и ятн ы й . 
Л ет а л ь н о ст ь  со с т а в л я е т  около 10% . О сн о в н ая  п р и ч и н а  ги б е л и  б о льн ы х  -  к р о 
во и зл и ян и е  в го л о вн о й  мозг.

П р о ф и л а к т и к а .  Э ф ф екти вной  п роф илакти ки  И Т  не сущ ествует. Р иск  р аз
вити я И Т  как  след стви я п рием а м еди кам ен тов  м ож н о  сн и зи ть  р ац и он альн ы м  
и сп ользован и ем  лекарств , у  которы х известн о  такое п обочн ое д ей стви е , как  ИТ.

5.2.2. ГЕМОФИЛИЯ

Г ем оф или я -  н аи более  часто  встр еч аю щ ееся  н асл ед ствен н о е  п атологическое 
со сто ян и е , св язан н о е  с н ар у ш ен и ем  п л азм ен н о го  звен а  си стем ы  св ер ты в ан и я  
крови.

К л а с с и ф и к а ц и я .  Р азл и ч аю т  н есколько  ти п о в  гем о ф и л и й :
1) гемофилия А (классическая), обусловлена дефицитом фактора ѴІП (антигемофиль- 

ный глобулин); ген, кодирующий синтез фактора VIII, находится на Х-хромосоме; мута
ция этого гена (возникновение гена гемофилии А) приводит к резкому нарушению синте
за фактора VIII с развитием его дефицита;
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2) гемофилия В (болезнь Кристмаса) -  наследственный дефицит IX фактора свертыва
ния крови (фактора Кристмаса); частота этого заболевания среди других вариантов гемо
филий составляет 6-20% ;

3) гемофилия С -  наследуемый аутосомно дефицит фактора XI; редкий вариант гемо
филии; его частота встречаемости составляет до 3%;

4) гемофилия А + В -  очень редкий вариант (частота встречаемости до 1,5%) сочетан
ного дефицита факторов VIII и IX.

В н асто ящ ем  р азд ел е  будет п о д р о б н о  р ассм о тр ен  н аи б о л ее  часто  в стр еч а 
ю щ и й ся  в ар и ан т  гем о ф и л и и  -  гем о ф и л и я  А .

Эпидемиология. В ср ед н ем  10 сл у ч аев  н а 100 ООО ж и тел ей  м уж ского  пола.
Этиология Гемофилия А и В -  рецессивно наследуемые, сцепленные с полом 

(Х -хромосомой) заболевания; болеют лица мужского пола, женщ ины передаю т забо
левание. Генетические дефекты характеризуются недостаточным синтезом или анома
лией факторов VIII (коагуляционная часть) -  гемофилия А, или фактора IX -  гемоф и
лия В. Временный (от нескольких недель до нескольких месяцев) приобретенный дефи
цит ф акторов V III, реж е -  IX , сопровож даю щ ийся сильной  кровоточивостью , 
наблюдается и у мужчин, и у женщин (особенно в послеродовом периоде, у лиц с 
иммунными заболеваниями) вследствие появления в крови в высоком титре антител к 
этим факторам.

Патогенез. В основе кровоточивости леж ит изолированное наруш ение началь
ного этапа внутреннего механизма свертывания крови, вследствие чего резко удлиня
ется общ ее время сверты вания цельной крови (в том числе параметр R тромбоэлас- 
тограммы), и меняю тся показатели более чувствительных тестов -  аутокоагуляцион
ного (АКТ), активированного парциального тромбопластинового времени (АПТВ) и 
т.д. П ротромбиновое время (индекс) и конечный этап свертывания, а также все пара
метры тромбоцитарного гемостаза (число тромбоцитов и все виды их агрегации) не 
нарушаются. Пробы на ломкость микрососудов (манжеточная и др.) остаю тся нор
мальными.

Клиническая картина п р е д с т а в л е н а  г е м о р р а ги ч е с к и м  д и а т е зо м  гем а - 
том н о го  ти п а  у ж е в д етско м  возрасте . Т яж есть  гем о р р аги ч еск и х  п р о явл ен и й  
п р и  гем о ф и л и и  А  стр о го  к о р р ел и р у ет  с д еф и ц и то м  V III ф ак то р а  в п лазм е к р о 
ви , у р о в ен ь  которого  зав и си т  о т  ф у н кц и о н ал ьн о го  со сто ян и я  ген а, ко д и р у ю щ е
го  это т  ф ак то р , и яв л яется , т ак и м  о б р азо м , ген ети ч еск и  зап р о гр ам м и р о в ан 
ны м .

С теп ен и  тя ж ести  гем о ф и л и и : тяж ел ая  ф о р м а -  п ри  со д ер ж ан и и  ф акто р а  
V III в ко л и ч еств е  0 -3 %  о т  н орм ы ; ср ед н ей  т яж ести  -  п р и  со д ер ж ан и и  V III 
ф ак то р а  3 ,1 -5 % ; л егк ая  ф о р м а -  п ри  со д ер ж ан и и  V III ф ак то р а  5 ,1 -1 0 % ; л ате н 
тн ая  ф орм а -  со д ер ж ан и е  V III ф акто р а  б о лее  10%  от н о р м ал ьн о го  коли чества , 
п р и  это й  ф о р м е гем о ф и л и и  А  кр о во теч ен и я  о тм ечаю тся  только  во  вр ем я  тр авм  
и  п р и  о п ер ати в н ы х  вм еш ател ьствах .

Диагностика. Г ем о ф и л и ю  п р ед п о л а га ю т  у  б о л ь н ы х  м у ж чи н  с гем атом - 
н ы м  ти п о м  к р о в о то ч и в о сти  и гем ар тр о зам и , во зн и каю щ и м и  с р ан н его  д етства . 
Л абораторны е признаки: удли н ен и е общ его  врем ени  сверты вания крови  при  н ор
м ал ьн ы х  п о к аза тел я х  п р о тр о м б и н о в о го  и тр о м б и н о в о го  тесто в . Д л я  д и ф ф е
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р ен ц и а л ьн о й  д и а гн о с ти к и  гем о ф и л и и  А  и  В и сп о л ьзу ю т  т ес т  ген ер ац и и  тр о м - 
б о п л асти н а , к о р р екц и о н н ы е п р о б ы  в ау токоагулограм м е: п р и  гем о ф и л и и  А  н а 
р у ш ен и е  св ер ты в аем о сти  у стр ан я ется  д о б авл ен и ем  к п л а зм е  б о л ьн о го  д о н о р 
ской  п лазм ы , п р ед вар и тел ьн о  ад со р б и р о ван н о й  сульф атом  б ар и я  (п ри  этом  уда
л яе тся  ф ак то р  IX , н о  со х р ан я ется  ф ак то р  V III), н о  н е у стр ан я ется  н о р м ал ьн о й  
сы во р о тко й , п р о д о л ж и тел ьн о сть  х р ан ен и я  которой  1 -2  су т  (со д ер ж и т  ф актор  
IX , но  л и ш ен а  ф акто р а  V III); п р и  гем о ф и л и и  В  ко р р екц и ю  д ает  стар ая  сы в о 
р о тк а , но  н е  В а 8 0 4-п л азм а . П р и  н ал и ч и и  в к р о ви  б о л ьн о го  и м м у н н о го  и н ги б и 
т о р а  ан ти гем о ф и л и ч еско го  ф акто р а  (« и н ги б и то р н ая»  ф о р м а гем о ф и л и и ) кор
р ек ц и ю  н е д аю т  ни  В а 8 0 4-п л азм а , ни  стар ая  сы в о р о тка , м ал о  н ар астает  у р о 
вен ь  деф и ц и тн ого  ф актора в п лазм е больного  п о сл е  в/в  введени я его концентрата 
и ли  д о н о р ско й  п лазм ы . Т и тр  и н ги б и то р а  о п р ед ел яю т  п о  сп о со б н о сти  р азн ы х  
р азв ед ен и й  п л азм ы  б о л ь н о го  н ар у ш ать  св ер ты в аем о сть  св еж ей  н о р м ал ь н о й  
д о н о р ско й  п лазм ы .

К о ф акто р н ая  (к о м п о н ен тн ая) гем о ф и л и я  -  о ч ен ь  р ед кая  ф орм а. Т ип  н асл е 
д о ван и я  ау то со м н ы й . Н и зкая  ак ти в н о сть  ф акто р а  V III у стр а н я ется  в т е с т е  см е
ш и в ан и я  п л азм ы  и ссл ед у ем о го  с п л азм о й  б о л ьн о го  гем о ф и л и ей  А. В р ем я  кр о 
в о теч ен и я , ад гези в н о сть  тр о м б о ц и то в , у р о в ен ь  в п л азм е  ф ак то р а  В и л л еб р ан д а  
и его  м у л ьти м ер н ая  стр у к ту р а  н е н ар у ш ен ы , что  о тл и чает  к о ф акто р н у ю  гем о 
ф и л и ю  о т  б о л езн и  В и л л еб р ан д а .

Дифференциальную диагностику гем о ф и л и и  А  и  д р у ги х  в ар и ан то в  коа- 
гу л о п ати й  п р о во д ят  н а  о сн о в ан и и  ко р р екц и о н н ы х  п роб, в ы я вл я ю щ и х  д еф и ц и т  
ко н кр етн о го  ф ак то р а  п лазм ен н о го  звен а  гем о стаза  у  больн ого .

Лечение и профилактика гем оррагических проявлений  при гем оф илии  А  ос
новы вается н а зам естительной  терапии  препаратам и, содерж ащ им и V III фактор: 
криопреципитат антигем оф ильного глобулина; антигем оф ильная плазма; свеж еза- 
готовленная плазм а д о  4  ч хранения; свеж езаготовленная кровь д о  24  ч хранения.

И сп о л ьзо ван и е  п р еп ар ато в , п о л у ч аем ы х  из д о н о р ско й  кр о ви , со п р яж ен о  с 
ри ском  зар аж ен и я  в и р у сам и  геп ати та  В  и  С , ц и то м егал о в и р у со м , В И Ч . М н о го 
ч и сл ен н ы е  п о вто р н ы е  тр ан сф у зи и  м о гу т  п р и в ести  к сен си б и л и зац и и  б о л ьн о го  
и вы звать  у  н его  в ы р аб о тк у  А Т п р о ти в  ввод и м ого  V III ф актора. П о это м у  л у ч 
ш е и сп о л ьзо в ать  р ек о м б и н ан тн ы й  п р еп ар ат  V III ф актора , которы й  н а сего д 
н яш н и й  д ен ь  я в л яе тся  о п ти м ал ьн о й  л екар ств ен н о й  ф о р м о й  д л я  к о р р екц и и  ге
м о ф и л и и  А . Д о за  п р еп ар ата  V III ф акто р а  зав и си т  от  и сх о д н о го  у р о в н я  этого  
ф ак то р а  в п лазм е  б ольн ого , а  т ак ж е  от  сто ящ ей  п еред  врачом  задачи .

Д л я  о б е с п е ч е н и я  н а д е ж н о го  гем о с т аза  у  б о л ь н о го  с о д н и м  гем а р т р о зо м , 
о д н о й  ге м а т о м о й , д е с н е в ы м  к р о в о т еч ен и ем , к р о в о т еч ен и ем  и з л у н к и  о д н о го  
у д ал ен н о го  зу б а  и ли  к р о в о т еч ен и ем  из н еб о л ь ш о й  р ан ы  н ео б х о д и м о  д о б и т ь 
ся  п о в ы ш е н и я  к о н ц ен т р ац и и  V III ф ак то р а  д о  1 0 -2 0 %  от н о р м ал ь н о го  у р о в н я . 
У  б о л ь н о го  с н еск о л ь к и м и  гем а р тр о зам и , б о л ь ш и м и  гем ато м ам и , загл о то ч 
н ой  гем ато м о й , гем ато м о й  в о б л а сти  ш еи , гем ато р ак со м , ж е л у д о ч н о -к и ш еч 
н ы м  к р о в о т е ч е н и е м , гем ату р и ей , кровои злияни ем  в Ц Н С , с кровотеч ен и ем  из 
больш и х р ан  и ли  с перелом ам и  необходим о д оби ться  п овы ш ени я концентрации  
V III ф актора д о  2 0 -4 0 %  от норм ального . Б ольны м  с гем оф и ли ей  А , которы м
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предстои т оп ер ати вн о е  вм еш ательство , кон ц ен трац ию  V III ф актора п одн и м аю т 
д о  5 0 -7 0 %  от н о рм альн ого  уровня.

К р о в о и зл и ян и е  в м я гк и е  т к ан и  м о ж ет  о сл о ж н яться  н агн о ен и ем  гем ато м ы . 
В  эти х  сл у ч аях  п о к аза н а  ан ти б ак тер и ал ьн ая  тер ап и я  ан ти б и о ти кам и  ш и рокого  
сп ек тр а  д ей ств и я . П р и  это м  сл ед у ет  у ч и ты вать , ч то  п р и  гем о ф и л и и  л ю б ы е  в/ 
м  и н ъ ек ц и и  п р о ти в о п о к азан ы , так  как  он и  м о гу т  стать  п р и ч и н о й  о б р азо в ан и я  
о б ш и р н ы х  гем атом . В се  н еоб ходи м ы е и н ъ екц и и  в ы п о л н яю т в/в.

П р и  к у п и р о ван и и  н ар у ж н ы х  кр о во теч ен и й  в д о п о л н ен и е  к о б язател ьн о й  за 
м е сти тел ьн о й  тер а п и и  п р еп ар атам и  V III ф ак то р а  м о ж н о  и сп о л ьзо в ать  м е ст 
н ы е в о зд е й с тв и я  -  о б р аб о тать  м есто  к р о в о то ч и в о сти  тр о м б и н о м , тр о м б о п л а - 
сти н ом , е -ам и н о к ап р о н о во й  ки слотой . П р и  н ео б х о ди м о сти  н а  р ан у  н ак л ад ы в а
ю т ш вы  и  д ав я щ у ю  повязку.

Л е ч е н и е  г е м а р т р о з о в .  В  остр о м  п ер и о д е -  возм о ж н о  б олее  р ан н яя  
зам естительная гем остатическая терапия в течение 5 -1 0  дней, при  больш их крово
и з л и я н и я х -  п у н к ц и я  сустава  с асп и рац и ей  крови  и  введени ем  в его  п олость  ги д 
рокорти зон а и ли  п ред н и золон а (при  строгом  соблю дении  асеп тики). И м м о би л и 
зация п о р аж ен н о й  кон ечн ости  н а  3 -4  дня , затем  -  р ан н яя  лечебная  ф изкультура 
под п ри кры ти ем  кри оп рец и п и тата; ф и зи отерап евти ческое лечение, в холодном  
п ер и о де  -  гр язел ечен и е  (в п ервы е д н и  п о д  п рикры ти ем  кр и оп рец ип и тата). П ри  
всех  кровотечен и ях , кром е п очечн ы х, п оказан  прием  внутрь  е-ам и н окап рон овой  
ки слоты  по  4—12 г  в сутки  (в 6 прием ов). Л окальн ая  гем о стати ческая  терапия: 
ап п ликац ия на кровоточащ ую  п о вер х н о сть  тр о м б и н а  с гем остати ческой  губкой  
и  е-ам и н о кап р о н о во й  кислотой . В и касол  и  п реп араты  кальц ия н еэф ф екти вн ы  и 
не показаны .

О стеоартрозы , контрактуры , патологические перелом ы , псевдоопухоли  требу
ю т восстановительного  хирургического и ортопедического лечения в  специализи
рованны х отделениях. П ри  артралгиях  противопоказано назначение нестероидны х 
противовоспалительны х препаратов, резко усиливаю щ их кровоточивость.

Прогноз. П р и  ад ек ватн о й  зам ести тел ьн о й  тер ап и и  п р еп ар ато м  V III ф ак 
то р а  (о со б ен н о  р ек о м б и н ан тн ы м  ф актором  V III) п р о гн о з  у  б о л ьн ы х  с гем о ф и 
ли ей  А  д о стато ч н о  б лаго п р и ятн ы й .

Профилактика.
1. М ед и ко -ген ети ч еск о е  кон сультировани е, о п р ед ел ен и е  п о ла  п ло д а  и  н ал и 

ч и я  в  его  к л етк ах  гем о ф и л и ч еск о й  Х -х р о м о со м ы .
2. П р о ф и л ак т и к а  гем ар тр о зо в  и  д р у ги х  гем о р р аги й : д и сп ан сер и зац и я  б о ль 

н ы х , р ек о м ен д ац и и  о п р ед ел ен н о го  о б р аза  ж и зн и , у стр ан я ю щ его  в о зм о ж н о сть  
тр авм , р ан н ее  и сп о л ьзо в ан и е  д о п у сти м ы х  ви д ов  л еч еб н о й  ф и зку л ьту р ы  (п л а
ван и е , а тр авм ати ч н ы е  тр ен аж ер ы ). О р ган и зац и я  р ан н его  введ ен и я  ан ти гем о - 
ф и л и ч еск и х  п р еп ар ато в  н а д о м у  (вы езд н ы е сп ец и ал и зи р о в ан н ы е б р и гад ы , обу
ч ен и е  р о д и тел ей  в ш коле м ед и ц и н ск и х  сестер ); р ен тген о тер ап и я  п о р аж ен н ы х  
су став о в , х и р у р ги ч ес к ая  и и зо то п н ая  си н о вэкто м и я . В  н аи б о л ее  тяж ел ы х  сл у 
ч аях  си стем ати ч еск о е  (2 -3  р аза  в м е сяц ) п р о ф и л ак ти ч еск о е  в вед ен и е  ко н ц ен 
т р ата  ф ак то р о в  V III и ли  IX .
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5.2.3. БОЛЕЗНЬ ВИЛЛЕБРАНДА

Б о л езн ь  В и л л е б р а н д а  -  н асл ед ст в е н н ая  п сев д о гем о ф и л и я , о б у сл о в л е н н ая  
н ар у ш е н и я м и  как  тр о м б о ц и та р н о -со су д и сто го , т а к  и  п л а зм ен н о го  зв ен ь е в  си 
стем ы  с в е р т ы в а н и я  к р о в и . Г ен  заб о л ев ан и я  к ар ти р о в ан  н а  12-й  х р о м о с о м е .

Эпидемиология. Частота болезни Виллебанда составляет около 2 случаев на 100 
ООО населения.

Этиология неизвестна.
Патогенез. Болезнь Виллебранда представляет собой группу родственных по пато

генезу геморрагических диатезов, обусловленных количественной либо качественной ано
малией аутосомного компонента фактора VIII. Фактор Виллебранда синтезируется в эндо
телиальных клетках кровеносных сосудов и мегакариоцитах. В нормальных условиях он 
выполняет две функции: служит переносчиком фактора VIII и стимулирует адгезию тром
боцитов. Поэтому не случайно болезнь Виллебранда очень часто сочетается с ангиодисп
лазиями и другими дефектами соединительной ткани.

Клиническая картина. П ри  л егк и х  ф орм ах  -  кож ны е гем о р р аги и  (« с и н я 
ки » , ед и н и ч н ы е  п етех и и ) и р ед ки е  н о со в ы е к р о во теч ен и я . П р и  т яж ел ы х  ф о р 
м ах  о т м еч аю тся  д л и тел ь н ы е  и о б и л ьн ы е к р о в о теч ен и я  р азл и ч н о й  л о к ал и за 
ции. М о гу т  в о зн и к ать  о б ш и р н ы е гем ато м ы  в м ягки х  тк ан я х  и  в н у тр ен н и х  о р га 
нах . В  о ч ен ь  т яж ел ы х  сл у ч аях  во зм о ж н ы  к р о в о и зл и я н и я  в су ставы .

П роявлен и я гем оррагического  си н дром а при  болезн и  В и л л еб р ан д а  вы раж е
ны  н е всегда. П ериоды  кровоточивости  м огут см ен яться  д о вольн о  д ли тельн ы 
м и  п ер и о дам и  без каки х-ли б о  гем орраги чески х  проявлений .

Диагноз у с т а н а в л и в а ю т  п о  т и п и ч н о й  ф о р м е  п о ж и зн е н н о й  к р о в о т о ч и в о с 
ти  и в ы я в л е н и ю  в р а зн ы х  со ч ет а н и я х  сл ед у ю щ и х  п р и зн ак о в : п о л о ж и т е л ьн ы е  
п р о б ы  н а л о м к о с т ь  к ап и л л яр о в ; у д л и н ен и е  в р ем е н и  к р о в о теч ен и я , о со б ен н о  
в п р о б а х  с н ал о ж ен и ем  м ан ж еты  (+ 4 0  м м  рт.ст.) п о  А й в и , Б о р х гр е в и н к у  и ли  
Ш и ти к о в о й , п р и  н о р м ал ь н о м  со д ер ж ан и и  тр о м б о ц и т о в  в  к р о в и , н о р м ал ь н о й  
и х  в ел и ч и н е ; с н и ж ен и е  ад гези в н о с т и  т р о м б о ц и т о в  к с т е к л у  и  коллагену , с н и 
ж е н и е  а ггл ю ти н а ц и и  и х  п о д  в л и я н и ем  р и ст о м и ц и н а  и  о д н о в р ем ен н о го  н а р у 
ш е н и я  н ач ал ь н о го  эт а п а  с в е р т ы в аем о ст и  к р о в и  (в  ау то к о агу л яц и о н н о м  т е с т е , 
п р и  и с с л е д о в а н и и  ак т и в и р о в а н н о го  п а р ц и а л ь н о го  т р о м б о п л а с т и н о в о г о  в р е 
м ен и ).

П р и  б о л ь ш и н ств е  ф о р м  сн и ж ен ы  ак ти в н о сть  ф ак то р а  В и л л еб р ан д а  в п л а з
м е  и  (и ли ) тр о м б о ц и та х , а так ж е  у р о в ен ь  связан н о го  с н и м  ан ти ген а . К о агу л я
ц и о н н ая  ак ти вн о сть  ф ак то р а  V III п ри  о д н и х  ф о р м ах  сн и ж ен а, п р и  д р у ги х  -  н о р 
м альн а. П о с л е  тр ан сф у зи и  свеж ей  д о н о р ско й  п лазм ы  и ли  в вед ен и й  к р и о п р ец и 
п и тата  ак ти вн о сть  ф ак то р а  V III п р и  б о лезн и  В и л л еб р ан д а  во зр астает  в больш ей  
степ ен и  и  н а б о лее  д л и тел ь н ы й  срок , ч ем  п р и  гем о ф и л и и  А.

Ряд ф орм  б олезн и  В и л л еб р ан д а  связан  с н еп рави льн ы м  р асп р еделен и ем  это
го  ф актора м еж д у  п лазм ой  и тром б оц и там и  (н ап ри м ер , в тр о м б о ц и тах  и х  м ало , в 
п л а з м е -м н о г о  и ли  н аоборот) и н аруш ен и ем  его м ультим ерной  структуры . И з-за 
этого  р азн о о б р ази я  п ато ген ети ч ески х  ф орм  каж ды й  из п ер еч и сл ен н ы х  л аб о р а
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то рн ы х  призн аков  м ож ет отсутствовать, что  затрудняет д и агн о сти к у  отдельны х 
вариантов  д ан н о го  заболеван и я. О днако ти п и ч н ы е ф орм ы  д и агн о сти р у ю т д о ста 
то ч н о  надеж но.

Дифференциальная диагностика с И Т  и ли  д и с ф у н к ц и ей  тр о м б о ц и то в  
(тр о м б о ц и то п ати ей ) и гем о ф и л и ей .

Лечение. О сн о в н ы м  м ето д о м  тер ап и и  п ри  б о л езн и  В и л л еб р ан д а  яв л яется  
зам ести тел ь н ая  тер ап и я  п р еп ар атам и , со д ер ж ащ и м и  ком плекс ф акто р а  V III (в 
то м  ч и сл е  и ф ак то р  В и л л еб р ан д а). Д л я  это го  ч ащ е всего  и сп о л ьзу ю т  ан ти ге- 
м о ф и л ьн у ю  п л азм у  и св еж езаго то в л ен н у ю  плазму. П о к азан и ям и  к н ач ал у  за 
м ести тел ьн о й  тер а п и и  сл у ж ат  и н тен си в н ы е  и д л и тел ь н ы е  кр о в о теч ен и я  р а з 
личн ой  ло кал и зац и и  или  об ш и рн ы е кровоизлияния.

Д о п о л н и те л ьн ы е  гем о стати ч еск и е  м е р о п р и яти я  п ри  б о л езн и  В и л л еб р ан д а  
н е о тл и чаю тся  о т  так о вы х  п р и  гем оф или и .

Прогноз п р и  б о л езн и  В и л л еб р ан д а  в ц ел о м  б лаго п р и ятн ы й .
Профилактика св о д и тся  к  м еди ко -ген ети ч еско м у  к о н су л ьти р о ван и ю  се 

м ей  с о тяго щ ен н о й  н асл ед ствен н о стью . И зб егать  браков м еж д у  б о л ьн ы м и  (в 
то м  ч и сл е  м еж д у  р о д ств ен н и к а м и ) в связи  с р о ж д ен и ем  д етей  с тяж ел о й  го 
м о зи го тн о й  ф о р м о й  болезни .

5.2.4. ГЕМОРРАГИЧЕСКИЙ ВАСКУЛИТ
(болезнь Шенлейна-Геноха)

Б о л езн ь  Ш ен лей н а-Г ен о х а  -  б о л езн ен н о е  со сто ян и е , х ар а к тер и зу ю щ ееся  
м елк и м и  к р о в о и зл и ян и ям и  в кож у и сл и зи сты е  оболочки  н а  п очве  п о вы ш ен н о й  
п р о н и ц аем о сти  со су д и сто й  стен к и  п р и  о тсу тстви и  п ер в и ч н ы х  н ар у ш ен и й  со 
сто р о н ы  сам о й  си стем ы  крови .

Эпидемиология. Самое распространенное из геморрагических заболеваний: 
частота ГВ у лиц моложе 14 лет составляет 23-25 случаев на 10000.

Этиология. Заболеванию предшествует бактериальная или вирусная инфекция, 
вакцинация, эпизод пищевой или лекарственной аллергии. ГВ и аллергические заболева
ния имеют очень близкие этиологические факторы.

Патогенез. В основе ГВ лежит поражение микрососудов ИК. У больного развива
ется острая воспалительная реакция (асептическое иммунное воспаление) капилляров, 
мелких артериол и мезангиальной ткани. Следствием воспаления является повышение 
проницаемости сосудистой стенки, экссудация жидкости и появление геморрагий.

Клиническая картина кр о во то ч и во сти  в аск у л и тн о -п у р п у р н о го  ти п а . Л о 
кал и зац и я  сы п и  -  р азги б ател ь н ы е  п о вер х н о сти  вер х н и х  и н и ж н и х  ко н еч н о стей  
и  ягод и ц ы . В м ес т е  с кож н ы м и  си м п то м ам и  часто  п о явл яю тся  боли  в су с та 
вах , которы е о б ы ч н о  сам о сто ятел ьн о  п роходят ч ер ез  несколько  дней .

Р азл и ч аю т  сл ед у ю щ и е  ф о р м ы  ГВ:
1) к о  ж  н  у  ю  (п ростую ) форму, характери зую щ ую ся м елкоточечны м и си м 

м етричн о  р асп о л о ж ен н ы м и  петехиям и, п реи м ущ ествен но  на н еж н ы х  участках  
кож и, не бледн ею щ им и  при  надавливании  и  оставляю щ и м и  п осле себя п игм ен та
цию;
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2) с у с т а в н у ю  ф орм у, п р о явл яю щ у ю ся  ар тр ал ги ям и , п р и п у х л о сть ю  и  н а 
р у ш ен и ем  ф у н кц и и  су ставо в , п о лн о стью  о б рати м ы х;

3 ) а б д о м и н а л ь н у ю  форму, п ро явл яется  кр о в о и зл и ян и ям и  в сл и зи сту ю  
об олоч ку  ки ш ки , бры ж ейку. В о зн и каю т  си л ьн ы е бо ли  в ж и воте , м о ж ет  б ы ть  
рво та , в кале  о п р ед ел яется  кровь;

4 ) п о ч е ч н у ю  ф орму, н аи б о л ее  вероятн ы й  ти п  -  п о р аж ен и е  п очек , р а зв и 
ти е  глом ерулон еф ри та;

5) б ы с т р о п р о т е к а ю щ а я  и л и  ц е р е б р а л ь н а я  ф о р м а  р азви вает
ся при  кровои зли ян и ях  в оболочки  головн ого  м озга  или  ж и зн ен н о  важ н ы е об лас
ти.

М ож ет бы ть сочетание различны х форм. Р азличаю т следую щ ие варианты  те
чения заболевания: м олниеносное, острое, под острое и хроническое. Заболевание 
чащ е всего заканчивается спонтанны м  вы здоровлением  или длительной  рем исси 
ей. В  ряд е случаев м огут наблю даться рецидивы  гем оррагического васкулита.

Диагностика ГВ о б о сн о вы в ается  н а н ал и ч и и  т и п и ч н ы х  кож ны х п р о яв л е
ний кровоточивости васкулитно-пурпурного т а л а  и соответствую щ ей клинической 
картин ы . П ер и ф ер и ч еск ая  кровь: у м ер ен н ы й  н ей тр о ф и л ьн ы й  л ей ко ц и то з и п о 
вы ш ен и е  С О Э . С тан д ар тн ы е ко агу ло л о ги чески е  т ес т ы  н е в ы явл яю т о т к л о н е
ни й  в си стем е  св ер ты в ан и я  крови .

О тр и ц ател ьн ы е кл и н и ко -л аб о р ато р н ы е т есты  сви д етел ьству ю т в п ользу  ГВ .
Д и а г н о с т и ч е с к и е  к р и т е р и и  (А м ериканская коллегия ревматологов, 

1990): п альпируем ая пурпура при отсутствии  тром боцитопении; возраст м олож е 
20 лет; д иф ф узны е боли  в ж ивоте, усиливаю щ иеся после прием а пищ и, киш ечное 
кровотечение; гранулоцитарная инф ильтрация стенок артерий и  вен  при биопсии.

Д и а гн о з  сч и таю т  д о сто в ер н ы м  п р и  н ал и ч и и  2 и  б олее кр и тер и ев .
Лечение. Б о л ьн ы м  с гем о р р аги ч ески м  васкули том  п о к азан о  о гр ан и ч ен и е  

р еж и м а  н а 7 -1 0  д н ей . П р и  н ал и ч и и  аб д о м и н ал ьн ы х  и ли  п о ч еч н ы х  си н д р о м о в  
о п р ав д ан а  го сп и тал и зац и я  в тер ап евти ч еск и й  стац и он ар .

С ледует избегать  назн ачен ия сен си б и л и зи р у ю щ и х  п реп аратов  (ан ти б и оти 
ков, витам и нов). Н есм о тр я  н а о б ы ч н о  указы ваем ую  ал л ер ги ческу ю  п рироду  за 
болевания, назн ачен ие ан ти ги стам и н н ы х  препаратов не д ает  никакого эф ф екта, а 
в ряд е случ аев  п р и во д и т  к уси лен и ю  п роявлен и й  заболеван и я. Т акж е н еэф ф ек
ти вн ы  п реп араты , « у крепляю щ ие»  сосудистую  стенку  (аскорутин , аскорбиновая 
ки слота, кальц и я  хлорид), от  и х  и сп ользован и я сл ед у ет  воздерж и ваться .

Р азл и ч н ы е  авторы  о тм ечаю т х о р о ш и й  эф ф ек т  от  тер ап и и  геп ар и н о м . Г еп а
ри н  н азн ач аю т  в д о зе  3 0 0 -4 0 0  Е Д /к г  м ассы  т ел а  в сутки . Н ео б х о д и м о  д о б и 
ваться  р ав н о м ер н о сти  д ей ств и я  п р еп ар ата  в т еч ен и е  су то к  (ш ести к р атн о е  в в е 
д ен и е , и сп о л ьзо в ан и е  и н ф у зо м ата). П р и  о тсу тстви и  эф ф ек та  р ек о м ен д у ется  
у в ел и ч и вать  д о зу  по  100 Е Д /к г  м ассы  тел а  в сутки .

В настоящ ее врем я сохраняется осторож ное отнош ение к терапии  преднизоло- 
ном. П о одним  данны м , использование ГК С  д ает  хорош ий эф ф ект при гем орраги
ческом  васкулите, другие ж е авторы  считаю т такую  терапию  неэф ф ективной.

В  целом  каж у тся  н аи бо л ее  об осн ован н ы м и  взгляды  н а гем о р р аги ч ески й  вас- 
кулит как н а  сп о н тан н о  куп и р у ю щ ееся  заболевание, н еобходи м ость  тер ап евта -
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ческого вмешательства при котором долж на быть всегда многократно взвеш е
на.

Прогноз. Практически все легкие случаи заканчиваются после первой ата
ки спонтанным выздоровлением. П рогноз ухудш ается в связи с присоединением  
нефрита, который в отдельных случаях мож ет приводить к развитию уремии.

Профилактика. Эффективной профилактики развития геморрагического  
васкулита не сущ ествует. Для профилактики рецидивов и обострени й  забол е
вания необходим о своеврем енно санировать очаги инфекции, не допускать н ео
боснованного назначения препаратов с известны м сенсибилизирую щ им  д ей 
ствием, избегать резких переохлаж дений организма и соблю дать при наличии  
пищ евой аллергии необходим ую  диету.

5.3. СИНДРОМ ДИССЕМИНИРОВАННОГО 
ВНУТРИСОСУДИСТОГО СВЕРТЫВАНИЯ КРОВИ

(ДВС-СИНДРОМ)
Д В С -си н др ом  -  синдром  тяж елейш его неспециф ического патологического  

процесса, обусловленны й поступлением  в циркулирую щ ую кровь больш ого ко
личества активаторов свертывания крови и агрегации тром боцитов, что вле
чет за собой  повсем естн ую  (диссем инированную ) активацию системы  свер
тывания крови и образование м нож ества микросгустков и агрегатов клеток в 
сосудистом русле. По МКБ-10 D65 Диссеминированное внутрисосудистое свертывание 
[синдром дефибринации]

Эпидемиология. Точные данные о частоте встречаемости ДВС-синдрома отсут
ствуют.

Этиология. Ф акторы риска развития ДВС-синдрома: 1) акуш ерские патологи
ческие состояния (преждевременная отслойка плаценты, ручное отделение плаценты, 
массаж матки, эмболия околоплодными водами, внутриутробная гибель плода, аборт 
на поздних сроках беременности); 2) травматичные операции на паренхиматозных орга
нах; 3) массивные травмы (особенно сопровождаю щ иеся сдавлением и размозжени- 
ем тканей), переломы трубчатых костей с развитием жировой эмболии, ожоги, отмо
рожения; 4) метастазирование злокачественных опухолей (особенно слизистая адено
к а р ц и н о м а ) , о с т р ы й  п р о м и е л о ц и т а р н ы й  л ей к о з ; 5) б а к т е р и а л ь н ы й  се п с и с  
(стафилококковый, стрептококковый, пневмококковый, менингококковый, вызванный 
грамотрицательными бактериями); 6) внутрисосудистый гемолиз (в том числе и при 
трансфузиях несовместимой крови); 7) иммунные и иммунокомплексные болезни; 
8) аллергические реакции; 9) множественные и гигантские ангиомы; 10) аневризма 
аорты; 11) укусы ядовитых змей; 12) вирусные инфекции (арбовирусы, вирус оспы, 
вирус ветряной оспы и краснухи); 13) паразитарные инфекции (малярия); 14) микоти
ческая инфекция.

Патогенез. Стадии: 1) гиперкоагуляции; 2) коагулопатии потребления; 3) вторич
ного фибринолиза; 4) полного несвертывания крови; 5) исходов.

С т а д и я  г и п е р к о а г у л я ц и и .  Вследствие действия этиологического фактора в 
крови больного появляется большое количество активаторов свертывания крови, что
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запускает систему свертывания крови и приводит к образованию большого количества 
микросгустков и клеточных агрегатов. Следствием продвижения микросгустков и кле
точных агрегатов с током крови во все более мелкие сосуды является блокада системы 
микроциркуляции.

С т а д и я  к о а г у л о п а т и и  п о т р е б л е н и я .  Потребление имеющихся запасов плаз
менных факторов свертывания и тромбоцитов влечет за собой тенденцию к кровоточи
вости.

С т а д и я  в т о р и ч н о г о  ф и б р и н о л и з а .  Интенсивноетромбообразованиепри
водит к активации фибринолитической системы крови, что вызывает еще более суще
ственное нарушение гемостаза и значительное усиление кровоточивости.

С т а д и я  п о л н о г о  н е с в е р т ы в а н и я  к р о в и .  Истощение запасов плазменных 
прокоагулянтов, тромбоцитов и активация фибринолитической системы приводят к пол
ному несвертыванию крови.

Клиническая картина. С к л ад ы в а ется  из си м п то м о в  о сн о в н о го  за б о л е 
ван ия и п р о яв л ен и й  со б ств ен н о  Д В С -си н д р о м а . П о сл ед н и е  вкл ю чаю т в себя  
си м п то м ы  гем окоагуляц и он н ого  и ли  см еш ан н ого  ш ока, п р о явл ен и й  кро во то ч и 
во сти  см еш ан н о го  ти п а , остр о й  ан ем и и , м етаб о л и ч еск и х  н ар у ш ен и й  и  п о л и о р - 
ганной  дисф ункции .

Н а  стади и  коагулопатии  потребления к о п исан ны м  проявлениям  п р и со ед и н я
ется п о вы ш ен н ая  кровоточивость , в п ервую  очередь из п овреж д ен н ы х  (о п ер ац и 
о н ны й  разрез, травм а) тканей . Д ал ее  наблю дается утяж елен и е п роявлений  о р ган 
н ы х  р асстр о й ств  и зн ачительн ое уси л ен и е кровоточивости . А н ем и зац и я  бо льн о 
го, ги п о во л ем и я  и м етаб о ли ч ески е  н аруш ени я у тяж ел яю т теч ен и е ш ока.

С тад и я  п о л н о го  н есв ер ты в ан и я  кр о ви  п р о яв л яется  п р о ф у зн ы м  к р о в о т еч е 
н и ем  и з п о вр е ж д ен н ы х  и  и н так тн ы х  ткан ей , о б ш и р н ы м и  к р о в о и зл и я н и ям и  в 
кожу, п о дко ж н у ю  к л етч атк у  и  в н у тр ен н и е  орган ы . П р о гр ес си р у ю т  явл ен и я  п о- 
л и о р ган н о й  н ед о стато ч н о сти .

Диагностика. В аж ны м  диагностическим  признаком  разви тия Д В С -син дром а 
(коагулопатии потребления) является сниж ение количества тром боцитов в периф е
ри ческой  крови. П ри  этом  следует отм етить, что врем я сверты ван ия крови  по  
м етоду Л и -У а й т а  соответствует норм альны м  величинам , а исследование спон
танного  л и зи са  сгустка не вы являет усиления ф ибринолитической  активности .

Н а  стад и и  вто р и ч н о го  ф и б р и н о л и за  у в ел и ч и вается  в р ем я  св ер ты в ан и я  кр о 
ви  и  ак ти вац и я  ф и бр и н о л и ти ч еск о й  акти вн ости .

К ардин альн ы м  признаком , отли чаю щ им  н аступ лен и е стади и  полного н есвер 
ты ван и я  кр о ви , я в л яе тся  уд ли н ен и е вр ем ен и  свер ты ван и я  кр о ви  д о  б еск о н еч 
н ости . В аж н ы й  м ар кер  Д В С -си н д р о м а  -  в ы явл ен и е  в к р о в и  п р о д у к то в  д е гр а 
д ац и и  ф и бри н а.

Дифференциальная диагностика. Д В С -си н д р о м  н еоб ходи м о  д и ф ф ер ен 
цировать от  м естного ф ибринолиза и  от начальной и  развернутой  стадий  первично
го ген ерали зован н ого  ф и бри н олиза . Г и пергепарин ем ия м ож ет бы ть легко  отдиф 
ф ер ен ц и р о ван а от  Д В С -си н д р о м а III стади и  п р и  п роведени и  т е с т а  коррекц ии  с 
п р о там и н а сульф атом . Г ем оди лю ци он ную  коагулопатию  о тли чает  н орм альная  
ф и бр и н о л и ти ч еск ая  акти вн ость  крови  (тест  сп он тан н ого  л и зи са  сгустка).
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Л е ч е н и е  Д В С -с и н д р о м а  п р ед став л яет  соб ой  ч р езв ы ч ай н о  сл о ж н у ю  зад а 
чу.

Л еч ен и е  Д В С -си н д р о м а  I стад и и  (есл и  эту  стад и ю  удается р асп о зн ать) ск л а 
д ы в ается  из у стр ан ен и я  п ер во п р и ч и н ы  р азви ти я  Д В С -си н д р о м а, ги п ер ко агу л я
ции , н о р м ал и зац и и  м и кроц и ркуляц и и  и борьбы  с ш оком.

Д л я  у стр а н е н и я  ги п ер ко агу л яц и и  и сп о л ьзу ю т геп ари н  в д о зе  5 0 -7 0  Е Д /к г  
м ассы  т ел а  в 100 м л  и зо то н и ч еско го  р аство р а  н атр и я  х л о р и д а (в /в  кап ельн о  со 
скоростью  6 0 -8 0  кап /м и н ). Д л я  у л учш ен и я м и кр о ц и р ку л яц и и  крови  вводят рео- 
п оли гл ю ки н  (и з р асч ета  1 0 -1 5  м л /кг  м ассы  тел а ) и 2 00  м л  10%  р аство р а  ал ь б у 
м ина. К р о м е  то го , м о ж н о  и сп о л ьзо вать  в/в  и н ф у зи ю  ку р ан ти л а  или  тр ен тал а  на 
100 м л  и зо то н и ч еск о го  р аство р а  н атр и я  х л о р и д а. Д ля  стаб и л и зац и и  А Д  п ар ен 
тер ал ьн о  в во д ят  Г К С .

Н а II стади и  Д В С -си н д р о м а п родолж аю т (или  начинаю т, есл и  заболеван и е 
бы ло д и агн ости рован о  уж е н а этой  стадии) м еропри яти я по устран ен и ю  гиперко
агуляции. Д л я  этого  и сп ользую т геп ари н  из р асчета 3 0 -5 0  Е Д /кг м ассы  тел а  (в 
100 м л  и зотони ческого  р аство р а  натрия х лори д а со  скоростью  6 0 -8 0  кап/м ин). 
Ч ерез 1 0 -15  м и н  от  начала введения геп ари н а п риступаю т к тр ан сф у зи и  500 мл 
ан ти гем о ф и л ьн о й  плазм ы . К р о м е того , п оказана тран сф узи я 2 би од оз тром б о- 
ц и тн о й  взвеси . П р и  отсу тстви и  этого ком понента крови  его м ож но  п опы таться 
зам ен ить  тр ан сф узией  500 м л  цельной  крови , срок хранения которой не п ревы ш а
ет 1 сут. Д ля  н о р м ал и зац и и  м и кроц и ркуляц ии  -  200 м л 10%  р аство р а  альбум ина. 
О т введения р аство р а  реоп оли глю ки н а на этой  и  п о сл ед у ю щ и х  стади ях  Д В С - 
си н дром а ц ел есо о б р азн о  воздерж и ваться, поскольку  он  зн ач и тельн о  сн и ж ает  
ф у н кц и он альн ую  акти вн ость  тр ом б оц и тов  и м ож ет яви ться  п ри чи н ой  у си лен и я 
кровоточивости . К ром е п еречи слен ны х м ероприятий  на второй стадии  Д В С -си н 
дром а необходи м о  доби ваться  стаби л и зац и и  сердечн ой  д еятел ьн о сти , о су щ е
ствлять  коррекц ию  К О С  и проводить необходим ую  си м п том атическую  терапи ю  
в зави си м о сти  от  возни каю щ ей  кли ни ческой  ситуации.

О снову  л еч еб н ы х  м ер о п р и яти й  н а III стад и и  Д В С -си н д р о м а  со став л яет  сн и 
ж ен и е  ф и б р и н о л и ти ч еск о й  ак ти в н о сти  крови . Д ля  этого  вво д ят  ан ти ф и б р и н о - 
л и т и ч еск и е  п р еп ар аты  (гордокс 300  0 0 0 -5 0 0  00 0  Е Д  и ли  к о н тр и кал  60  0 0 0 -  
80 000  Е Д ). В в е д е н и е  геп ар и н а  н а  тр етьей  стади и  Д В С -с и н д р о м а  п р о ти в о п о к а
зан о . Ч е р ез  1 0 -1 5  м и н  о т  н ач ал а  введен и я  ан ти ф и б р и н о л и ти ка  п р и сту п аю т  к 
п р о вед ен и ю  тр ан сф у зи о н н о й  п р о гр ам м ы  д л я  ко м п ен сац и и  д е ф и ц и т а  п л азм ен 
н ы х прокоагулянтов и тром боцитов (8 0 0 -1 0 0 0  м л антигем оф ильной  п лазм ы , 8 0 0 -  
1000 м л  ц ел ьн о й  кр о ви , ср о к  х р ан ен и я  которой  н е д о лж ен  п р евы ш ать  1 сут, и 4 -  
6 б и о д о з  т р о м б о ц и тн о й  взвеси ). Д о п о л н и тел ьн о  д л я  у си л ен и я  гем о стати ч ес - 
ких  сво й ств  т р о м б о ц и то в  вво д ят  50 м л  10%  р аство р а  ж е л ати н о л я  и 6 -8  м л 
д и ц и н о н а . Н ео бх о д и м о  п ро до л ж ать  в вед ен и е  ал ьб у м и н а  (200  м л  10%  р а с т в о 
ра) д л я  ск о р ей ш его  во сстан о в л ен и я  м и кр о ц и р ку л яц и и  в о р ган ах  и п ровод и ть  
н ео б х о ди м у ю  си м п то м ати ч еск у ю  тер ап и ю .

Н а стади и  п о лн о го  н есверты ван и я крови  (IV  стади я) такти ка  вед ен и я б о ль
ного  заклю чается  в п роведени и  ан ти ф и бри н оли ти ческой  терапи и  и восп олнени и  
д еф и ц и та плазм енны х прокоагулянтов и тром боцитов. О бщ ая схема лечения будет
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соответствовать  таковой  при  леч ен и и  Д В С -си н д р о м а III стадии . О днако тяж есть  
н аруш ен и я гем о стаза  вы н у ж д ает  увели чи вать  коли чество  вводи м ы х п р еп ар а
тов. Так, ан ти ф и бр и н о ли ти ки  необходим о вводить п овторн о  с и нтервалом  в 30 
м ин (т.е. д о за  ф актически  удваивается), антигем оф ильную  п лазм у  в объем е 1200— 
1400 мл, ц ел ьн у ю  кровь  в об ъем е 1500 мл, объем  тр о м б о ц и тн о й  взвеси  со став 
л яет  не м ен е 8 биодоз. К ром е того, необходим о п роводи ть си м п том атическую  
терапи ю , которая на д ан н о й  стади и  заболеван и я направлена, главны м  образом , 
на купирование проявлений  п олиорганной  недостаточности .

О п и сан н ы е  тер а п е в ти ч еск и е  м е р о п р и яти я  си стем н о го  д ей ств и я  ц ел есо о б 
р азн о  со ч етать  с м естн ы м  гем о стати ч еск и м  в о зд е й с тв и е м  (гем о стати ч еск ая  
гу б к а , г е м о с т а т и ч е с к а я  см есь ). Н а  II и III с тад и ях  Д В С -с и н д р о м а  м е стн о е  
во зд ей стви е  м о ж ет  д ав ать  б о лее  и ли  м ен ее  д л и тел ь н ы й  эф ф ект, н а  IV  стад и и  
м естн ы й  гем о стаз , к со ж ал ен и ю , м ало эф ф ек ти вен .

П р о г н о з . П р о гн о з  п ри  си н д р о м е  Д В С  крови  о ч ен ь  серьезен .
П р о ф и л а к т и к а  Д В С -си н д р о м а  зак л ю ч ается  в св о ев р ем ен н о м  у стр ан ен и и  

п р и ч и н , в ы зы в аю щ и х  его р азви ти е . И н о гда  Д В С -си н д р о м  уд ается  п р ед у п р е 
д и ть  в вед ен и ем  н еб о л ь ш и х  (2 0 0 0 -2 5 0 0  Е Д ) д о з геп ари н а.

5.4. ГИПЕРКОАГУЛЯЦИОННЫЙ СИНДРОМ

П он яти е о гиперкоагуляционном  синдром е (ГС ) как об оригинальной  сам осто
ятельн ой  ф орм е патологии  систем ы  сверты вания крови  сф орм улировано  А .И .В о- 
роб ьевы м  в 1997 г. Н аблю дение за п ац иентом  с атером атозом  корон арн ы х со су 
дов, п ер ен есш и м  х и рурги ческое леч ен и е (м ам м арное ш ун ти рован и е) с р азв и ти 
ем  через неделю  после операции коагулологических наруш ений, позволило описать 
с а м о с т о я т е л ь н у ю  ф о р м у  п а т о л о г и и  г е м о с т а з а  -  Г С , п р о вести  
ч еткую  гран и цу  м еж д у  н им  и гиперкоагуляционной  ф азой  Д В С -син дром а.

М ы  п о сч и та л и  ц ел есо о б р азн ы м  вклю чи ть  это заб о л ев ан и е  в книгу, н ам  
п оказалось  оно очень и нтересн ы м , как все, что исходит от А . И . В о робьева [6].

П од  ГС  сл ед у ет  п о н и м ать  коагулоп ати ю , х ар ак тер и зу ю щ у ю ся  о п р ед ел ен 
н ы м и  кл и н и ч ески м и  и п реи м ущ ествен н о  лаб о р ато р н ы м и  п р и зн ак ам и  п о вы ш ен 
н ого  (у ско р ен н о го ) свер ты ван и я  кр о ви  п ри  о тсу тстви и  о б р азо в ан и я  тр о м б о в . 
П р и  Г С  не н аб лю д ается  о б р азо ван и я  тр о м б о в  ни  в ар тер и ал ьн о й , ни  в вен о зн о й  
си стем е , н и  в си стем е  м и кр о ц и р ку л яц и и . О днако п ри  этом  р еги стр и р у етс я  со 
сто ян и е п о вы ш ен н о й  го то вн о сти  ц ир ку ли р у ю щ ей  кр о ви  к свер ты ван и ю .

П а т о г е н е з .  В основе формирования ГС лежит активация по тем или иным 
причинам  м еханизм ов сверты вания крови при сохраненном  сбалансированном  
противодействии противосвертывающих систем.

Только в тех случаях, когда противосвертываю щ ие механизмы  сдерж иваю т 
п овы ш ен н ую  ак ти в н о сть  свер ты ваю щ ей  си стем ы  крови , со зд аю тся  у сл о ви я  
формирования клинико-лабораторной картины ГС. Естественно, что при этом отсутствуют 
и признаки потребления факторов свертывания, нет и обязательного признака ДВС- 
синдрома -  полиорганной патологии.
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Исходя из патофизиологических механизмов формирования и патогенетических осо
бенностей течения, в ГС можно выделить ряд специфических форм.

1. ГС при полиглобулии. Характеризуется избытком клеток в циркуляторном русле 
(типичный пример -  эритроцитозы), что приводит к стазам крови преимущественно в 
системе микроциркуляции.

2. ГС при повреждении сосудистого эндотелия (эндотелиопатии). Наблюдается как 
при механическом его повреждении, так и при возникновении качественной неполноцен
ности эндотелиальных клеток, что возможно при инфекциях, иммунокомплексной пато
логии, аутоиммунной агрессии, атеросклеротическом повреждении сосудистой стенки, 
токсических воздействиях и др.

3. ГС при гематогенных тромбофилиях. Часто сопровождается формированием тром
бозов. Этот вариант ГС наблюдается при дефиците антитромбина III, аномалиях системы 
протеина С и протеина S, мутантном V факторе, мутации гена метил ентетрагидрофолат- 
редуктазы и гипергомоцистеинемии, мутантном протромбине, мутации интегрина, на
личии волчаночного антикоагулянта -  аутоантител к фосфолипидам, синдроме резко по
вышенной агрегации тром боцитов-«липких тромбоцитах», существенном повышении 
уровня или мультимерности фактора Виллебранда и активности VIII фактора, высоком 
уровне XIII фактора.

4. ГС может формироваться при контакте крови с инородными поверхностями -  ис
кусственными клапанами сердца и протезированными сосудами, при проведении экст
ракорпорального очищения крови, операции с использованием аппарата искусственно
го кровообращения и др.

5. ГС, развивающийся при травматизации и разрыве сосудистой стенки, на первый 
взгляд кажется необычным, так как при разрыве или повреждении сосудов обязательно 
формирование тромба. Однако при гемофилиях, болезни Виллебранда повреждение со
судов, по-видимому, может сопровождаться именно ГС, а не активным тромбозом. По
этому у таких пациентов возможен быстрый переход ГС через короткую фазу гиперкоа
гуляции в гиперкоагуляционную фазу ДВС-синдрома. Кроме того, при наличии длитель
ного локального кровотечения, наблюдающегося вследствие отсутствия полноценной 
остановки кровоточивости (язва желудка или двенадцатиперстной кишки, неспецифичес
кий язвенный колит и др.), «зияющие кровоточащие сосуды» всегда будут провоцирую
щим фактором быстрого перехода ГС в острый ДВС-синдром.

6. ГС может наблюдаться в качестве компенсаторного механизма при различного рода 
тромбоцитопенических синдромах (апластическая анемия, синдром Мошковиц и др.).

7. ГС при опухолях, прежде всего при прогрессировании ракового процесса.
8. ГС сопровождает трансформацию кровотока из ламинарного в турбулентный, что 

происходит при стенозировании сосудов (часто коронарных или других артерий), геман- 
гиоматозе (гигантская гемангиома и др.).

9. ГС может развиться при эмоциональных стрессах, когда происходит выброс в цир
куляторное русло катехоламинов. Этот вид ГС часто сочетается с его другими типами 
(при изменении характера кровотока, атеросклеротической эндотелиопатии, при гемато
генных тромбофилиях, полиплобулиях и др.).

10. При исследовании у пациентов с ГС генетических мутаций выявлены гетерозигот
ные мутации V фактора и гомозиготные мутации гена протромбина. Полученные дан
ные говорят о том, что при ГС, осложненном тромбофилией, необходимо исследование 
коагулологической системы крови как на молекулярном, так и на генетическом уровне.



Гиперкоагуляционный синдром 467

Последовательность коагулологических нарушений может быть схематически пред
ставлена следую щ им образом: первоначально имею щ иеся различны е варианты ГС 
при определенных условиях -  падение артериального давления, кровотечение, обезво
живание и др. -  переходят в гиперкоагуляционную  фазу острого Д ВС-синдрома, а 
иногда и в следую щ ий этап -  в гипокоагуляционную фазу острого ДВС-синдрома.

Клиническая картина Г С  н есп ец и ф и ч н а . М о гу т  н аб лю д аться  тяж есть  в 
голове, иногда головн ы е боли , п ризн аки  эм о ц и о н ал ьн о й  и п си хи ческой  заторм о
ж е н н о сти , б ы с т р а я  у т о м л я е м о с т ь  и  сл аб о ст ь . О д и н  из сам ы х  х ар а к т ер н ы х  
си м п то м о в  -  п р и  в зяти и  к р о в и  и з вен ы  о н а  сво р ач и вается  в игле, а п у н к ти р о 
ван н ы е вен ы  б ы стр о  тр о м б и р у ю тся  и ск лер о зи р у ю тся .

Диагностика и дифференциальная диагностика. Х а р ак т е р н ы е  к л и н и 
ч еск и е  и  л аб о р ат о р н ы е  о со б ен н о сти  Г С  и  ф аз о стр о го  Д В С -с и н д р о м а  п р ед 
ставл ен ы  в т аб л и ц е  22.

Табл. 22

Характерные признаки гиперкоагуляционного синдрома и различных
фаз ДВС-синдрома

Коагуляцион
ные прояв
ления

Лабораторные признаки Клинические признаки

ГС Пациент практически здо
ров; тромбозы отсутствуют; 
кровь при взятии часто 
сворачивается в игле

Уменьшение АЧТВ, протромбиново- 
го времени; повышенная активность 
тромбоцитов, высокая агрегация; в 
пробирке быстро образуется рыхлый 
сгусток; фибринолиз снижен

Г иперкоагуля- 
ционная фаза 
ДВС-синд
рома

Появление признаков 
полиорганной недостаточ
ности (см. ниже). Кровь при 
взятии сворачивается в игле

Потребление факторов свертывания. 
Уменьшение АЧТВ, протромбинового 
времени; гиперакгивность тромбоци
тов. Лабораторные признаки потреб
ления: снижение содержания тромбо
цитов, факторов свертывания, фибро- 
нектина, антитромбина III, протеина С; 
фибринолиз снижен. В пробирке быст
ро образуется нестойкий, плохо 
ретрагирующий сгусток

Г ипокоагуля- 
ционная фаза 
ДВС-синд
рома

Спонтанная кровоточивость, 
кровь не свертывается на 
простыне, выраженная поли- 
органная недостаточность -  
заторможенность и быстрая 
истощаемость в ответах на 
вопросы, остановка мочеот
деления, резкое снижение пе
ристальтики кишечника, уве
личение размеров печени, 
появление признаков интер
стициального отека легких

Резкое потребление факторов свер
тывания. Увеличение АЧТВ, протром
бинового времени; пониженная 
активность тромбоцитов. 
Лабораторные признаки потребления: 
снижение содержания тромбоцитов, 
факторов свертывания, фибронек- 
тина, антитромбина III, протеина С. 
Резкое повышение уровня продуктов 
деградации фибрина -  D-димеров.
В пробирке сгусток не образуется
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О страя м ассивная кровопотеря, сопровож давш аяся глубоким  падением  арте
риального  давлен ия и развитием  стазов в систем е м икроциркуляции, практически  
всегда сопровож дается гиперкоагуляционной ф азой Д В С -синдром а. П ри  эф ф ек
тивном  лечении  -  п ереливании  свеж езам орож енной  плазм ы , бы стром  восстанов
лении  артериального  давления -  гиперкоагуляционная ф аза острого  Д В С -син дро
ма переходит в ГС . Л абораторно такой переход очень четко докум ентируется у с 
транением  потребления ф акторов сверты вания -  обязательны х и доказательны х 
признаков Д В С -синдром а. П родолж ительность ГС м ож ет бы ть различной.

Л е ч е н и е . Т ерап и я ГС  п р о во д и тся  с о б язател ьн ы м  учетом  его вар и ан та  и 
п р и ч и н , п р и в ед ш и х  к его  во зн и кн о вен и ю . О б щ и м и  л еч еб н ы м и  п р и н ц и п ам и  
я в л я ю т с я  п р и м е н е н и е  р а зл и ч н ы х  к о м б и н ац и й  т е р а п е в т и ч е с к и х  с р е д с т в  и 
п о д х о д о в : в /в  в в е д е н и е  (и н ф у зо м а т о м ) н е ф р а к ц и о н и р о в а н н о г о  ге п а р и н а ; 
н и з к о м о л е к у л я р н ы е  г е п а р и н ы ;  н е п р я м ы е  а н т и к о а г у л я н т ы  (с и н к у м а р ,  
п е л е н т а н  и д р .) ;  с у л о д е к с и д ; а н т и а г р е г а н т ы  (а с п и р и н , т и к л и д , п л а в и к е ) ;  
вазапростан; витам ины  В 12, В 6, ф олиевая кислота; коринф ар; никотиновая кислота. 
В  о п р е д е л е н н ы х  с и т у а ц и я х  н азн ач аю т  с т е р о и д н ы е  го р м о н ы , ц и т о с т а т и к и , 
п лазм аф ер ез и ц и таф ер ез .

Т ерапи я Г С  явл яется  и н д и ви д у ал и зи р о ван н о й  и сп ец и ф ичн ой .
П ри  эритрем ии непосредственны й избы ток эритроцитов в циркуляторном русле 

необходим о у стр ан и ть  с п ом ощ ью  повторн ы х  сеан сов  эри тр о ц и таф ер еза .Г и п е- 
р агр е габ ел ьн о сть  т р о м б о ц и то в  тр еб у ет  н азн ач ен и я  ан ти агр еган то в  (асп и ри н , 
ти кл и д), п р и  н ал и ч и и  ги п еркоагуляц и и  п роводят л еч ен и е низком олекулярны м и  
геп ар и н ам и  (ф р ак си п ар и н , к л ек сан  и ли  ф рагм и н ). П о  п о казан и ям  (п р о гр есси я  
о п у х о лево го  р о с т а ) н азн ач аю т  ц и то стати ки  (ги д р о кси м о ч еви н а  и др .). В п р о 
ц есс е  э р и т р о ц и т аф ер е за  п ац и ен ту  вво д ят  геп ар и н  и н азн ач аю т ан ти агр еган ты  
(п р еи м у щ ествен н о  аспирин).

ГС п ри  п ер ви ч н о м  опухолевом  ги пертром боци тозе (хрон и чески й  м егакарио- 
ц итарны й  лейкоз, сублей кем ически й  м иелоз) требует проведения терапии  о сн о в 
н ого  заболеван и я. Н еп о ср ед ствен н о  ги п ертром б оц и тоз с п овы ш ен н ой  агрегаци- 
онной  акти вн остью  тро м б о ц и то в  леч и тся  ан ти агрегантам и  (асп ири н , п лавике) и 
таким и  п реп аратам и , как  и н тер ф ер о н -а , гидрокси м очеви н а, анаприлин .

П р и  Г С , р азв и в а ю щ ем ся  в о тв ет  н а  п о вр еж д ен и е  эн д о тел и я , тер ап и я  о тл и 
ч ается  м н о го о б р ази ем . П р и  и н ф екц и о н н о й  эн д о тел и о п ати и  (сеп си с , тяж ел ая  
п н евм о н и я , д р у ги е  л о к ал ь н ы е  и н ф екц и и ) н а ф он е п р и м ен ен и я  ад ек ватн ы х  доз 
ан ти би оти ков  п о казан о  в н у тр и вен н о е  (инф узом атом ) введени е н еф р ак ц и о н и р о 
в ан н о го  геп ари н а.

П ри  п атологии  и м м у н н ы х  ком плексов эф ф екти вн ы  ан ти агреганты , н изком о
лекулярны е геп ар и н ы  и  разл и чн ы е вари ан ты  плазм аф ереза . П р и  аутои м м унн ой  
агресси и  (си стем н ая  кр асн ая  волчан ка  и д р .) н аряд у  с и сп о л ьзо ван и ем  стер о и д 
н ы х горм он ов  эф ф екти вн а терап и я гепарином , ан тиагрегантам и , плазм аф ерезом .

Г С  п ри  аутои м м унн ом  венулите удается н ивели ровать  п утем  соч етан и я вн у т
ри вен н ого  введен и я н еф ракц и он и рован н ого  геп ари н а, процедур  л еч еб н о го  п лаз
м аф ер еза , н азн ач ен и я  ан ти агр еган то в  (ти кл и д  и ли  п лави к е), стер о и д н ы х  гор
м о н о в  (д ек сам етазо н ) и ц и то стати ко в  (в и н к р и сти н , ц и к л о ф о сф ан ).
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Г С  п р и  атер о скл ер о ти ч еск о м  п о вр еж д ен и и  сосудов  (ч асто  -  кор о н ар н ы х  
ар тер и й ) н ар яд у  с тр ад и ц и о н н о й  тер ап и ей  И Б С  (н и траты , (3-блокаторы, ан таго 
н исты  кальц и я  и  д р .) треб ует п р и м ен ен и я  ан ти агрегантов  (асп ири н , ти кли д , п ла
вике), и н о гд а  и х  ком би н ац ий  (асп и р и н  +  п лавике) в ад екватн ы х  дозах : и зу чен и е 
агр егац и о н н ы х  п о к азател ей  тр о м б о ц и то в  д о л ж н о  п о казать  заб л о к и р о в ан н о сть  
агр егац и и  тр о м б о ц и то в  (о тсу тств и е  второй  волн ы  агр егац и и  и н ал и ч и е  ф ен о 
м ен а  д езагр е гац и и  тр о м б о ц и то в ). К р о м е  то го , п ац и ен ты  д о л ж н ы  п о л у ч ать  т е 
р ап и ю  ан ти ко агу л ян там и : п р ед п о ч тен и е  о тд ается  п ер о р ал ьн ы м  п р еп ар атам  -  
си н кум ар  (н еп р ям ы е ан ти коагулянты ) или  сулодексид  (ком плекс гликозам и н ог- 
ликанов).

П р и  о стр о м  Г С  с у гр о зо й  р азв и ти я  тр о м б о зо в  ко р о н ар н ы х  ар тер и й  и со о т 
в етств ен н о  о стр о го  и н ф ар кта  м и окарда необходи м о  вн у тр и в ен н о е  введен и е не- 
ф р ак ц и о н и р о в ан н о го  геп ари н а. В о зм о ж н о  и сп о л ьзо ван и е п р еп ар ата , п р ед став 
л яю щ его  со б о й  сп ец и ф и ч еск и е  м о н о к л о н ал ь н ы е  ан ти тел а  к м ем б р ан н о м у  гл и 
к о п р о теи н у  ІІЬ -ІІІа  т р о м б о ц и т о в  -  Р ео  П ро . О н  н е то лько  п о зв о л я ет  резко  
о б о р вать  ги п ер агр егаб ел ь н о сть  тр о м б о ц и то в  и п р ед о твр ати т ь  тем  сам ы м  р а з 
вити е о стр о го  и н ф ар к та  м и о кар д а , но  и м о ж ет  б л аго п р и ят н о  п о вл и ять  н а х а 
р ак тер  д ал ьн ей ш его  т еч ен и я  И БС .

Т ер ап и я  Г С  п р и  гем ато ген н ы х  тр о м б о ф и л и я х  о тл и ч ается  сп ец и ф и ч н о сть ю  
и р азн о о б р ази ем . П р и  д еф и ц и те  ан ти тр о м б и н а  III ц ел есо о б р азн ы  п ер и о д и ч ес 
ки е в н у тр и в ен н ы е  в вед ен и я  о ч и щ ен н ы х  п р еп ар ато в  ан ти тр о м б и н а  III, а п р и  их  
о тсу тстви и  -  п ер ел и в ан и е  б о л ьш и х  о б ъ ем о в  св еж езам о р о ж ен н о й  п л азм ы  ( 1 -
1,5 л ). Т акж е п р о во д и тся  тер ап и я  ан ти агр еган там и  и н еп р ям ы м и  ан ти ко агу л ян 
т ам и  (си н к у м ар , вар ф ар и н ).

П р и  д еф и ц и те  п р о теи н а  С  б о льн ы м  п о казан ы  п ер ел и в ан и я  о ч и щ ен н ы х  п р е 
п ар ато в  п р о теи н а  С. В тер ап и и  Г С  п р и  гетер о зи го тн о м  д еф и ц и те  п р о теи н а  С 
(п р о теи н  С  яв л яется  К -в и там и н зави си м о й  п р о теазо й , в ы р аб аты в аем о й  в п еч е 
ни) л у ч ш е  и зб егать  н азн ач ен и я  н еп р ям ы х  ан ти ко агу л ян то в  (си н ку м ар а , варф а- 
р и н а), т а к  как  эти  п р еп ар аты  сн и ж аю т н е  только ак ти в н о сть  в к р о ви  К -в и та - 
м и н зав и с и м ы х  ф ак то р о в  (V II, IX. X  и 11 ф акто р о в), но  и  у р о в ен ь  п р о теи н а  С , 
ч то  м о ж ет  у си л и ть  тр о м б о ген н о сть  и п р и в ести  к р азв и ти ю  т а к  н азы ваем ы х  
в ар ф ар и н о в ы х  н екр о зо в  кож и. В эти х  си ту ац и ях  (п р и  д еф и ц и т е  ком пон ен тов  
си стем ы  п р о теи н а  С ) п р ед п о ч ти тел ьн о  и сп о л ьзо вать  н и зк о м о л еку л яр н ы е гепа- 
ри н ы , ко м б и н ац и и  ан ти агр еган то в  (н ап р и м ер , асп и р и н  +  т и к л и д  и ли  асп и р и н  +  
плавике).

Г и п ер го м о ц и стеи н ем и ч еск и й  ГС  л еч и тся  н еб о л ьш и м и  д о зам и  ви там и н о в  
В іг  В 6, а так ж е  ф о л и ево й  ки сл о то й  в д о зе  5 -1 0  м г/сут. Х о р о ш и е эф ф екты  при  
г и п ер го м о ц и ст еи н ем и и  п о л у ч аю т  от  п лазм аф ер еза .

В тер ап и и  Г С  п ри  ан ти ф о сф о л и п и д н о м  си н д р о м е  и н ал и ч и и  ау то ан ти тел  
в о лчан оч н ого  ти п а  п р ед п о ч тен и е о тд ается  аспирину, н и зком олекулярн ы м  гепа- 
р и н ам  и п о вто р н ы м  п р о ц ед у р ам  л еч еб н о го  п лазм аф ер еза .

П р и  си н д р о м е  « л и п к и х  тр о м б о ц и то в »  необходи м о  д о б и ть ся  м ед и к ам ен то з
ной  б л о к ад ы  ф у н к ц и о н ал ь н ы х  п ар ам етр о в  тр о м б о ц и то в . С  этой  ц ел ью  п р и м е
н яю т ан ти агр еган ты , часто  их  ком би н ац ии : асп и р и н  +  ти к л и д , асп и р и н  +  п л а 



470 Болезни органов кроветворения

вике. П р и  п о м о щ и  агр егато м етр и и  д о б и в аю тся  ф ен о м ен а  д езагр егац и и  тр о м 
б о ц и то в  в о тв ет  н а  д о б авл ен и е  р и сто ц ети н а  и А Д Ф .

П ри  п овы ш ении  уровней  ф актора ѴШ и ф актора В иллебранда Г С  купируется 
п у тем  со ч етан и я  м ед и к ам ен то зн ы х  и экстр ако р п о р ал ьн ы х  м етодов  терапи и . 
Ч асто  н азн ач аю т н изко м о л еку л яр н ы е геп ар и н ы  и ли  н еп р ям ы е ан ти коагулян ты  
(синкум ар, варф арин), антиагреганты  в сочетании  с обы чн ы м и  или селективны м и 
м ето д ам и  п л азм аф ер еза .

Г С  п ри  н ал и чи и  кон такта крови  с и нородн ы м и  п о вер х н о стям и  леч и тся  путем  
назначения адекватны х  доз н еп рям ы х антикоагулянтов (синкум ар , варф ари н ) и 
ан ти агреган тов  (асп ири н , плавике). П ри  п ри м ен ен и и  экстракорп оральн ы х  м ето
д ов  очищ ения крови  (гем одиализ, гем оф ильтрация, плазм аф ерез) и ли  операций  с 
и сп о л ьзо ван и ем  ап п ар ата  и ску сствен н о го  кровообращ ени я д ля  куп и рован и я ГС  
п редпочтителен  н еф ракционированны й  или низком олекулярны е гепарины .

ГС  п ри  тр ав м ати зац и и  и р азр ы в е  ц ел о стн о сти  со су ди сто й  сте н к и  в п ервую  
оч ер ед ь  тр еб у ет  о с т а н о в к и  кр о во теч ен и я , м естн о го  гем о с таза , в о сст а н о в л е 
ния о б ъ ем а ц ир ку ли р у ю щ ей  крови  с п ом ощ ью  п ерели ван и й  со л евы х  и коллоид
н ы х  р аство р о в . Т ак  как  это т  ти п  ГС  л егко  п ереход и т в ги п ер ко агу л яц и о н н у ю  
ф азу  Д В С -с и н д р о м а , в е го  тер а п и и  п р еи м у щ е ст в о  о т д ает с я  в н у тр и в ен н ы м  
тр ан сф у зи я м  д о стато ч н ы х  о б ъ ем о в  свеж езам о р о ж ен н о й  п лазм ы .

П р и  тр о м б о ти ч еск о й  тр о м б о ц и то п ен и ч еско й  п у р п у р е  д л я  к у п и р о ван и я  ГС  
п о к азан ы  п ер и о д и ч еск и е  тр ан сф у зи и  св еж езам о р о ж ен н о й  п л азм ы  и ли  к р и о су 
п ер н атан та  в со ч етан и и  с п р о вед ен и ем  п р о ц ед у р  п лазм аф ер еза .

Т аким  образом , леч ен и е Г С  осн овной  ц елью  и м еет  п р ед у п р еж д ен и е перехо
да го то вн о сти  к  тр о м б о зу  в д и ссем и н и р о ван н о е  тром б ооб разован и е . Н аиболее 
ярко  такой  п ереход  д ем о н стр и р у ет  токсикоз берем ен ны х, всегда соп ровож даю 
щ и й ся о тч етл и вы м и  п р и зн акам и  ГС. ГС  ослож н яется  остро  р азви ваю щ ей ся  по- 
ли орган н ой  п атологией  и и стечением  из п оловы х путей  родильни ц ы  несверты ва- 
ю щ ей ся  крови . Э то уж е ги покоагуляц ион н ая  ф аза Д В С -син дром а, требую щ ая 
б ы строго  вли ван и я 2 л  свеж езам о р о ж ен н о й  плазм ы  (а не ам п утац и и  м атки).

5.5. АПЛАСТИЧЕСКАЯ АНЕМИЯ

А А  -  о д н о  из сам ы х  тяж ел ы х  р асстр о й ств  гем о п о эза  с л етал ьн о стью , п р е
вы ш аю щ ей  80% . А п л асти ч еск ая  (ги п о п л асти ч еская ) ан ем и я  д о л го  р ассм атр и 
валась  как  си н др о м , о б ъ ед и н яю щ и й  п ато л о ги ч ески е  со сто ян и я  костн ого  м озга, 
п р о текаю щ и е с в ы р аж ен н о й  ги п о п л ази ей  кро ветво р ен и я . П о  М К Б -1 0  -  D61 
Д р у ги е  ап л аст и ч еск и е  ан ем ии .

С его д н я  п р ед став л яется  ц ел есо о б р азн ы м  вы д ел ять  са м о сто ятел ьн у ю  н о
зо л о ги ч еск у ю  ед и н и ц у  -  А А  -  и четко  отли чать  ее от си н д р о м а  ги п оп лази и  
к р о ветво р ен и я , яв л яю щ его ся  п р о яв л ен и ем  и звестн ы х  сам о сто ятел ьн ы х  заб о 
л еван и й  костного  м озга .

А А  -  заб о л еван и е, во зн и каю щ ее в результате п о вр еж д ен и я  стволовой  клет
ки  крови , сл ед стви ем  чего  яв л яется  глубокое у гн етен и е  гем оп оэза .
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Эпидемиология. АА -  довольно редкое заболевание, его частота составляет 5 
случаев на 1 млн населения в год. АА встречается чаще у лиц молодого возраста, одина
ково часто у  мужчин и женщин.

Этиология. АА представляет собой полиэтиологическое заболевание. Причиной 
развития АА может служить повышенная чувствительность к медикаментозному пре
парату (идиосинкразия). Реакции подобного типа непредсказуемы и не связаны с дозой 
препарата и длительностью приема.

Некоторые химические факторы при воздействии в достаточно высоких дозах вызыва
ют АА практически у  любого индивидуума. Типичным примером являются алкилирую- 
щие вещества типа азотистого иприта. Хорошо известно миелотоксическое действие бен
зола и других органических растворителей.

Среди физических факторов необходимо выделить воздействие ионизирующего из
лучения. У части больных с АА начало заболевания связано с инфекционными заболе
ваниями, такими как вирусный гепатит (А, В и С). Кроме вируса гепатита, АА могут 
вызывать ВЭБ, цитомегаловирус, вирус герпеса, парвавирусы и ВИЧ.

Известны случаи АА у беременных. В некоторых ситуациях прерывание беременно
сти позволяет добиться регресса заболевания. Нередко причина АА остается невыяс
ненной, несмотря на самое тщательное обследование больного и анализ анамнестичес
ких данных. В таких случаях говорят об идиопатической АА.

Патогенез. В основе развития АА лежит несколько патофизиологических компо
нентов: 1) внутренний дефект стволовой клетки крови; 2) иммунная реакция на гемопоэ- 
тическую ткань; 3) дефект поддерживающей функции микроокружения; 4) наследствен
ный генетический дефект.

Из этих четырех факторов ведущую роль отводят дефекту стволовой клетки крови. В 
пользу этого говорит связь А А с клональными заболеваниями костного мозга, такими 
как ПНГ, МДС и QJIJI.

При длительном течении АА, равной 8 годам, у  57% больных отмечается развитие 
ПНГ, МДС и ОЛ. При этом риск развития клональных заболеваний костного мозга выше у 
больных с АА, получавших терапию ГКС, антилимфоцитарным глобулином или андроге
нами.

Особенность патогенеза АА в том, что реакция иммунной системы направлена 
против антигена (антигенов), появляющегося на цитоплазматической мембране стволо
вой клетки крови в результате мутации в ее генетическом аппарате. Такая реакция им
мунной системы близка по своей природе (если не тождественна) к реакциям противо
опухолевого иммунитета. Однако эта иммунная реакция является, с одной стороны, не
состоятельной, поскольку не приводит к полной элиминации дефектной клетки, а с другой 
стороны -  избыточной, так как блокирует развитие не только дефектной стволовой клет
ки, но и большинство нормальных стволовых клеток крови.

На возможное наличие предрасполагающего генетического дефекта, приводящего к 
развитию АА, указывает факт повышенной встречаемости у больных с АА антигена H L A - 
DR2, при этом частота обнаружения антигена DR у родителей больных была выше ожида
емой. У детей с тяжелой АА обнаружили весьма существенное увеличение частоты анти
гена HLA-DPw3.

Таким образом, сегодня в понимании патогенеза АА главенствует представление о 
ключевой роли дефекта стволовой клетки крови, возникающего вследствие воздействия
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неизвестного пускового агента. Этот дефект близок по характеру или идентичен мутации 
клетки.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а  д еп р есс и и  к р о в етв о р ен и я  п ри  А А  ск л ад ы в ается  
из ан ем и ч еск о го , гем о р р аги ч еско го  си н др о м о в, а так ж е  си н д р о м а  и н ф екц и о н 
н ы х  ослож н ен и й .

П ер вы е  ж а л о б ы  б о л ь н о го  ч ащ е всего  св язан ы  с р азв и ти ем  ан ем и и  -  это  
п о вы ш ен н ая  у то м л яем о сть , сл аб о сть , го л о во к р у ж ен и е , ш ум  в у ш ах , п ло х ая  пе
р ен о си м о сть  д у ш н ы х  п о м ещ ен и й .

П о явл ен и е  к р о в о теч ен и й  (н о со вы х , м аточн ы х, ж е л у д о ч н о -к и ш еч н ы х ), не
м о ти в и р о в ан н ы х  « си н яко в»  и п етех и й  о б ы ч н о  сразу  н асто р аж и вает  б о л ьн ы х  и 
в ы н у ж д ае т  о б р ащ аться  за  м еди ц и н ско й  пом ощ ью .

Ж ало б ы , св язан н ы е  с и н ф ек ц и о н н ы м и  о сл о ж н ен и ям и  н а  ф о н е  агр ан у л о ц и - 
то за , у  б о л ьн ы х  с А А  п р акти ч еск и  н и ч ем  н е о тл и чаю тся  от так о вы х  п ри  н еза
ви си м о  п р о текаю щ ей  б актер и альн о й  инф екц ии .

П ри  о см о тр е  у  б ольн ого  вы явл яется  бледность  кож и и  ви д и м ы х  сли зи сты х 
оболочек , п р и зн ак и  гем оррагического  д и атеза  в виде м елкоточечны х п етехи й  и 
н еб ольш и х  «синяков». О бусловлен ная  ан ем ией  н ед остаточн ость  кровооб ращ е
ния в больш ом  круге м ож ет п риводить к  появлению  отеков, в п ервую  очередь на 
н и ж н и х  кон ечн остях , и к увели чен и ю  печени. Р азли чн ы е во сп ал и тел ьн ы е забо
леван и я  п р о явл яю тся  хар актер н ы м и  для  них ф и зи кальны м и  п ризн акам и .

Диагностика. К л и н и ч ес к ая  к а р ти н а  заб о л ев ан и я  п о зв о л я ет  зап о д о зр и ть  
п ораж ен и е си стем ы  крови . О тп равн ой  точкой д и агностического  п ои ска  являет
ся  кли н и ч еское  и ссл ед о ван и е крови  с подсчетом  коли чества рети кулоц и тов  и 
тром боц итов . В ы явл ен и е би- и ли  три ци топ ен ии  при  и сследован и и  п ери ф ери чес
кой крови  служ ит основанием  для морф ологического исследования костного м о зга

Д иагноз А А  устанавливаю т на основании  типичной  гистологической картины  
костного мозга, п олучаем ого  методом  трепанобиопсии  подвздош ного гребня.

А А  п о д р а зд е л я ю т  п о  степ ен и  тяж ести  н а тяж ел у ю  ап л аст и ч еск у ю  ан ем ию  
(клеточность  костного  м озга  < 25%  от норм альной , н ей троф и лы  < 0 ,5 х  109/л, тром 
боц и ты  < 2 0 x 1 0 9/л , корри ги рован н ы й  р ети кулоц и тоз < 1 % ) и н етяж ел у ю  А А . Ряд 
к л и н и ч еск и х  ц ен тр о в  в ы д ел я ю т  из гр у п п ы  тяж ел о й  ап л асти ч еск о й  ан ем и и  ещ е 
и к р ай н етя ж ел у ю  А А .

К ар ти н а п ер и ф ер и ческо й  крови  п р ед ставл ен а  тр и ц и то п ен и ей . С н и ж ен и е со
д ер ж а н и я  гем о гл о б и н а  зн ач и тел ьн о  и м о ж ет  д о сти гать  кр и ти ч еско го  у р о вн я  
2 0 -3 0  г/л . Ц в ето в о й  п о к азател ь  о б ы ч н о  р ав ен  ед и н и ц е , н о  в р яд е  сл у ч аев  м о 
гу т  бы ть  ги п ер х р о м и я  и м акр о ц и то з  эр и тр о ц и то в . К о л и ч ество  рети ку л о ц и то в  
резко  сн и ж ен о . Х ар ак тер н а  вы раж ен н ая л ей ко п ен и я  (агран улоц и тоз). А бсолю т
н ое  со д ер ж ан и е  л и м ф о ц и то в  не и зм ен ен о  и ли  сн и ж ен о . К о л и ч ество  тр о м б о ц и 
то в  всегд а сн и ж ен о , в н еко то р ы х  сл у ч аях  не уд ается  о б н ар у ж и ть  и х  вообщ е. 
В  б о л ь ш и н ств е  сл у ч аев  у в ел и ч и вается  С О Э  (до  4 0 -6 0  м м /ч ).

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м о з г а .  О б н ар у ж и в ается  б о льш о е  ко
л и ч ес т в о  ж и р о в о й  ткан и , со д ер ж ан и е  которой  м о ж ет  д о сти гать  90% . С реди  
д о м и н и р у ю щ е й  ж и р о в о й  ткан и  в стр еч аю тся  стр о м ал ьн ы е и л и м ф о и д н ы е  эле
м ен ты . Г ем ато ген н ы е кл етк и  п р ед ставл ен ы  кр ай н е  скудно: в н еб о льш о м  ко
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л и ч естве  в стр еч аю тся  эр и тр о и д н ы е  и гр ан у л о ц и тар н ы е п р ед ш ествен н и ки . М е- 
гак ар и о ц и ты  отсутствую т.

Дифференциальная диагностика. К л и н и ч еская  кар ти н а  п р и  А А  не и м е
ет  сп ец и ф и ч н ы х  только  д л я  д ан н о го  заб о л еван и я  си м п том ов . Г ем ограм м а при  
А А  тр еб у ет  д и ф ф ер ен ц и ал ьн о й  д и агн о сти к и  с ряд ом  заб олеван и й , со п р о во ж д а
ю щ и хся ц и то п ен и ей  в п ери ф ери ческой  крови.

Ц и то л о ги ч еско е  и ссл ед о ван и е асп и р ата  костного  м о зга  п о зво л яет  сузи ть  
круг д и ф ф ер ен ц и ал ьн о -д и агн о сти ч еск о го  поиска. П ри  ги сто л о ги ч еско м  и ссл е 
д о ван и и  ко стн о го  м о зга  д и ф ф ер ен ц и ал ь н о -д и агн о сти ч еск и е  тр у д н о сти  сво д ят
ся к м иним ум у.

Лечение А А  п р ед став л яе т  со б о й  очен ь  сл о ж н у ю  задачу. О сн о в н ы м  и 
ед и н ствен н ы м  п ато ген ети ч еск и м  м ето до м  л еч ен и я , п о зво л яю щ и м  р ас сч и ты 
вать н а  сп асен и е  ж и зн и  больн ого , яв л яется  тр ан сп л ан тац и я  костн ого  м о зга  от  
со вм ести м о го  д он ора .

П р и  н ево зм о ж н о сти  п о до б р ать  д о н о р а  п р о во д и тся  п ал л и ати вн ая  терапи я. 
В качестве  б ази сн о го  п р еп ар ата  и сп о л ьзу ется  и м м у н о д еп р есан т  ц и к л о сп о р и н  
А. У  б о л ьн ы х  н етяж ел о й  А А  его  п р и м ен ен и е  п о зво л я ет  р ассч и ты в ать  в р яд е  
сл у ч аев  н а усп ех . К р о м е  то го , и сп о л ьзо в ан и е  ц и к л о сп о р и н а  А  ц ел есо о б р азн о  и 
с тех  п о зи ц и й , ч то  Г К С , ан д р о ген ы  и ан ти л и м ф о ц и тар н ы й  глобулин  сп о со б н ы  
ул у чш и ть  со сто ян и е  гем о п о эза  у  б о льн ы х  н етяж ел о й  А А , н о  п р и  этом  сл ед у ет  
п р и н и м ать  во  вн и м ан и е  п о вы ш ен н ы й  р и ск  р азви ти я  в п о сл ед у ю щ ем  кл о н ал ь 
н ы х  заб о л ев ан и й  костн ого  м озга . П р и м ен ен и е  ц и к л о сп о р и н а  А  сво д и т  такой  
р и ск  к м и н им ум у. С л ед у ет  так ж е отм ети ть , ч то  у  ч асти  б о льн ы х  н етяж ел о й  
А А , п р ео д о л ев ш и х  6 -м есяч н ы й  п о р о г  вы ж и ваем о сти , м о ж ет  н асту п и ть  сп о н 
тан н о е  у л у ч ш ен и е  без и м м у н о су п р есси вн о й  тер ап и и . Э ф ф ек т  от  н азван н о й  т е 
рап и и  у  б о льн ы х  тяж ел о й  и кр ай н е тяж ел о й  А А  со м н и тел ен .

В се б ольн ы е А А  н уж даю тся  в зам ести тельн ой  тран сф узион н ой  терап и и  эрит- 
роцитарной  и /или  тром боцитарной  м ассой. О бъем  трансф узионной  терапии  оп ре
деляется  п оказателям и  п ери ф ери ческой  крови  и  кл и н и ч еск и м и  п роявлен иям и  
заболевания. К р о м е того, п роводи тся  ан ти бактери альн ая  и м и ко стати ческая  т е 
рапия с ц елью  проф илакти ки  или лечения инф екционны х ослож нений.

Прогноз п ри  А А  ч р езв ы ч ай н о  серьезен .
Профилактика А А  сво д и тся  к и скл ю ч ен и ю  б еск о н тр о л ьн о го  и н ео п р ав 

дан н о го  и сп о л ьзо ван и я  л екар ствен н ы х  п реп аратов , а так ж е  к улу чш ен и ю  эколо
ги ческой  си ту ац и и  д л я  сн и ж ен и я  в ер о ятн о сти  во здей стви я  в н еш н и х  н еб лаго п 
р и ятн ы х  ф и зи ч ески х  и х и м и ч ески х  ф акторов.

5.6. ПЕРВИЧНЫЙ ИММУННЫЙ АГРАНУЛОЦИТОЗ

П И А Г  -  кл и н и ко -гем ато л о ги ч еск и й  си н дром , х ар актер и зу ю щ и й ся  п олн ы м  
и ли  п о чти  п о лн ы м  и сч езн о вен и ем  гр ан у л о ц и то в  в п ер и ф ер и ч еско й  крови . Р аз 
л и ч аю т  п ер в и ч н ы й  и вто р и ч н ы й  П И А Г. П о  М К Б -1 0  D 7 0  А гр ан у л о ц и то з.
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Эпидемиология. Частота ПИАГ составляет, в среднем, 40 случаев на 1 млн насе
ления. Представители обоего пола болеют с одинаковой частотой, хотя имеются сообще
ния о преобладании среди больных мужчин.

Этиология. Наиболее частая причина ПИАГ -  прием медикаментов, способных 
фиксироваться на мембране гранулоцитов и выполнять функцию антигенов: аллопури- 
нол, амидопирин, анальгетики, антитиреоидные препараты, ацетилсалициловая кислота, 
барбитураты, бисептол, бутадион, индометацин, левамизол, каптоприл, левомицетин, пе
нициллин, стрептомицин, сульфаниламидные препараты, циметидин и некоторые дру
гие.

Аутоиммунные варианты ПИАГ встречаются реже гаптеновых. Причиной их разви
тия являются инфекции, чаще вирусной природы.

Патогенез. В основе гаптенового агранулоцитоза лежит реакция гиперчувстви
тельности, носящая характер идиосинкразии. Она не зависит от количества принимаемо
го препарата и от кратности приема.

Фиксируясь на поверхности гранулоцитов, гаптены приобретают свойства полного 
антигена и вызывают синтез АТ. В иммунной реакции могут принимать участие ЦИК, 
фиксирующиеся на поверхности гранулоцитов и приводящие к разрушению клетки. Па
тогенез аутоиммунного варианта ПИАГ, как и патогенез других аутоиммунных заболева
ний, изучен недостаточно.

Вследствие иммунной агрессии происходит разруш ение зрелых гранулоцитов 
в периферической крови, в костном мозге и присоединение инфекционных осложне
ний.

Клинические проявления п ри  П И А Г  м о гу т  н ачаться  о ст р о  и ли  подо- 
стро. П ри  гаптеновом  агранулоцитозе, разви вш ем ся вследстви е п ри ем а лекарств, 
зрелы е гранулоциты  в п ери ф ери ческой  крови  п ракти чески  п олн остью  отсутству
ют. З а б о л ев ан и е  часто  м ан и ф ести р у ет  тяж ел о й  и н ф екц и ей , п р еж д е  всего  на 
сл и зи сто й  о б о ло ч ке  п о л о сти  р та  и глотки . В о зм ож н о  р азв и ти е  н екр о ти ч еск и х  
п о р аж ен и й  д есе н , м и н д ал и н , глотки , м ягкого  н еба, язы ка, губ , тяж ел ы х  п невм о
ний , сеп си са , тяж ел ы х  м и козов , н екр о ти ч еск и х  эн тероп ати й . Л егк и е  сл у ч аи  с 
в о сстан о в л ен и ем  ко л и чества  гран улоц и тов  чер ез несколько  д н ей  м о гу т  п роте
кать б есси м п то м н о  и ли  с м и н и м у м о м  си м п том ов. П ри  д л и тел ь н о сти  агрануло
ц и то за  б олее н ед ел и  п р акти ч еск и  всегд а р азви ваю тся  и н ф ек ц и о н н ы е о сл о ж н е
ния.

Диагностика. П ри  н али чи и  признаков и нф екц ии  сли зи стой  оболочки  поло
сти  р та  и глотки , н екр о ти ч еск и х  п р о ц ессо в  в р о товой  п олости  и  глотке, вы сокой  
лих о р адки , в ы р аж ен н ы х  п ри зн аков  и н токси кац и и  о р ган и зм а и затяж н ом  х арак
тер е  теч ен и я  и н ф ек ц и о н н о го  п р о ц есса  с п лохи м  эф ф екто м  о т  ан ти б актер и ал ь
н ой  тер ап и и  н ео б х о ди м о  подум ать  об агранулоц итозе. С л ед у ет  у ч есть , что  кли 
н и ч еск ая  кар ти н а будет со в ер ш ен н о  од н о ти п н о й  как  у  бо льн о го  с и м м ун н ы м  
агр ан у л о ц и то зо м , так  и б о льн ого  с агран улоц и тозом  всл ед стви е  н ар у ш ен и я  ге
м о п о эза  в костн ом  м озге.

Р еш ен и е о  гап тен о во м  и ли  аутои м м унн ом  х ар актер е  агр ан у л о ц и то за  при
ним аю т, в о сн о вн о м , н а о сн о ван и и  ан ам н ести ч еск и х  д ан н ы х . В  п о льзу  гаптено- 
вой  п ри род ы  заб о л ев ан и я  будут св и д етел ьство вать  у казан и я  н а п р и ем  лекар
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ствен н ы х  п р еп ар ато в , сп о со б н ы х  вы ступ ать  в роли  гап тен ов . И н ф о р м ати вн о сть  
тесто в  in  v itro  в п лан е  и д ен ти ф и кац и и  п реп арата , вы зы вавш его  агран улоц и тоз , 
д о вольн о  огран и ченн а.

К ар ти н а  к р о в и  п р и  П И А Г  х ар актер и зу ется  и зо л и р о в ан н ы м  у м ен ьш ен и ем  
к оли чества  гр ан у л о ц и то в  и ли  п о лн ы м  и х  отсу тстви ем . К о л и ч ество  лей коц итов  
при  этом  м о ж ет  б ы ть  сн и ж ен н ы м  и ли  со о тветство вать  н о р м ал ьн ы м  зн ач ен и 
ям . К о л и ч еств о  эр и тр о ц и то в  и  р ети кулоц и тов , у р о вен ь  НЬ, а так ж е  ко ли чество  
тр о м б о ц и то в  н е и зм ен ен о . С О Э  о б ы ч н о  увели чен а .

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м о з г а .  О тм е ч а ет ся  р езк о е  у м е н ь ш е 
н ие ко л и ч еств а  и ли  п о л н о е  о тсу тс тв и е  гр ан у л о ц и тар н ы х  п р ед ш ествен н и к о в  и 
зр ел ы х  кл ето к  гр ан у л о ц и тар н о го  ряда.

Дифференциальная диагностика. Д иф ф ер ен ц и р о вать  П И А Г  необходим о 
о т  а г р а н у л о ц и т о з а  п р и  н е о п л а с т и ч е с к и х  з а б о л е в а н и я х  к о с т н о г о  м о з г а  и 
в тори чн ого  агр ан у л о ц и то за  п ри  заб о л еван и ях , п р о текаю щ и х  со  зн ач и тельн ы м  
н ар у ш ен и ем  ф у н кц и и  и м м ун н ой  систем ы .

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а г н о с т и к а  п ер в и ч н о го  и в т о р и ч н о го  и м м у н н о го  а г 
р ан у л о ц и то за  о сн о в ы в ае тся , п р еж д е  в сего , н а  ан ал и зе  к л и н и ч еск о й  к ар ти н ы  и 
а н а м н е с т и ч е с к и х  д ан н ы х . П р и  р азв и т и и  вто р и ч н о го  и м м у н н о го  а гр а н у л о ц и 
т о за  в сегд а  и м е е т  м е с т о  а н а м н е с т и ч е с к и й  и к л и н и ч е с к и й  « ф о н »  то го  за б о л е 
в ан и я , те ч е н и е  ко то р о го  о с л о ж н и л о с ь  р а зв и т и е м  в то р и ч н о го  и м м у н н о го  а г 
ран улоц итоза .

Лечение. Е сл и  у д ается  вы яви ть  во зм о ж н у ю  п р и ч и н у  р азв и ти я  заб о л ев а 
ния (м ед и к ам ен то зн ы й  п р еп ар ат), то  л еч ен и е  П И А Г  н ач и н ается  с п р ек р а щ е
ния п р и ем а  п р еп ар ата , зап о д о зр ен н о го  в качестве  п ускового  ф ак то р а  в р а зв и 
ти и  агранулоц итоза.

П р и  н а л и ч и и  у  б о л ь н о го  п р и зн ак о в  и н ф е к ц и и  н ео б х о д и м о  с п о м о щ ь ю  м е 
то д о в  б ак т е р и о л о ги ч е ск о й  д и а г н о с т и к и  и д е н т и ф и ц и р о в ат ь  в о зб у д и тел я  и н 
ф ек ц и и  и н ач ать  ее  и н т е н с и в н о е  л еч ен и е . В  р я д е  с л у ч аев  п р и х о д и тся  н а зн а 
ч ать  а н т и б и о т и к и  д о  о п р е д е л е н и я  ч у в с т в и т е л ь н о с т и  в о зб у д и тел я . В т а к и х  
сл у ч аях  п о д х о д и т  п р о гр ам м а , в кл ю ч аю щ ая  п о л у с и н т е т и ч е с к и й  п ен и ц и л л и н  и 
ам и н о гл и к о зи д . П р и  н ео б х о д и м о сти  п р о гр а м м а  ан т и б а к т е р и а л ь н о й  тер ап и и  
м о ж ет  б ы ть  у с и л е н а  м е т р о н и д азо л о м . С л ед у ет  о тм е т и т ь , ч то  п р и  а гр ан у л о - 
ц и т о зе  л ю б о г о  ге н е за  в се  п а р е н т е р а л ь н ы е  в в е д е н и я  о с у щ е с т в л я ю т с я  то лько  
в /в  (д л я  п р о ф и л а к т и к и  и н ф и ц и р о в а н и я  м я гк и х  тк ан ей ). А н ти б и о ти к и  в в о д я т  в 
с р е д н е с у т о ч н о й  д о зе , р а зд ел е н н о й  н а  д в а  в в е д е н и я , ч ер ез  12 ч. П р и  о т с у т 
с т в и и  н а  м о м е н т  д и а г н о с т и к и  а гр а н у л о ц и т о за  п р и зн ак о в  и н ф е к ц и и , н а зн ач а 
ю т п р е в е н т и в н у ю  а н т и б а к т е р и а л ь н у ю  т ер а п и ю  п о  в ы ш еи зл о ж ен н о й  сх ем е.

Б о л ь н ы е  с а гр а н у л о ц и то зо м  н у ж д аю тся  в с те р и л и за ц и и  с о д ер ж и м о го  к и 
ш еч н и ка . Д л я  это го  н азн ач аю т  д и е т и ч е с к и е  м е р о п р и я т и я , зак л ю ч аю щ и е ся  в 
п р и е м е  то л ьк о  т е р м и ч е с к и  о б р аб о т ан н о й , м е х ан и ч еск и  щ а д я щ ей  п и щ и .

К ром е того , б о льн о м у  н азн ач аю т би сеп то л  (есл и  д ан н ы й  п р еп ар ат  и ли  б л и з
ки й  ем у  п о  х и м и ч ес к о м у  стр о ен и ю  не п о д о зр евается  в качестве  п у ско во го  ф ак 
то р а  д л я  р азв и ти я  агр ан у л о ц и то за) в д о зе  960  м г  2 р аза  в д ен ь . П р и  н ал и чи и
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п р оти воп оказан и й  и сп о л ьзу ю т неабсорби руем ы е ан ти би оти ки  (гентам иц и н , мо- 
н о м и ц и н , кан ам и ц и н ) в тер ап евти ч еск о й  дозе.

Н азн ач ен и е  Г К С  у  б о л ьн ы х  с гап тен о вы м  агр ан у л о ц и то зо м  н е п о казан о .
П о сл е  в ы зд о р о в л ен и я  п ац и е н т  д о л ж ен  б ы ть  и н стр у кти р о ван  о  н ео б х о ди м о 

сти  и зб егать  в б у ду щ ем  п р и м ен ен и я  п р еп ар ата , п о д о зр еваем о го  в кач естве  
п ри ч и н ы  р азв и ти я  агранулоцитоза.

П р о г н о з . П р и  св о ев р ем ен н о м  н ач ал е  ан ти б актер и ал ьн о й  тер ап и и  п р о гн о з 
удовлетвори тельны й , однако л етальн о сть  от  и нф екц ион н ы х  ослож н ен и й  со став 
л я е т  2 0 -3 0 % . П р о гн о з  у х у д ш ается  п ри  о тср о ч ке  н ач ал а  ан т и б ак тер и ал ь н о й  
тер ап и и , по  м ер е  у вел и ч ен и я  во зр аста  б о льн ы х , п р и  н ал и ч и и  т яж ел о го  со п у т 
ству ю щ его  заб о л ев ан и я , п р и  р азви ти и  сеп си са .

П р о ф и л а к т и к а  заклю чается  в назн ачен ии  п реп аратов , сп о со б н ы х  вы сту 
пать в качестве гап тен ов , только  при  н али чи и  р еальн ы х  п оказаний . С лед у ет  и з
бегать  н ео п р ав д ан н ы х  зам ен  одного  п реп арата  н а  д ругой , р ан ее  не и сп о л ьзу е
м ы й для  л еч ен и я  д ан н о го  больного. Д олж н о  соблю даться правило: отсутстви е  
п оказани й  д ля  назн ачен ия д ан н ого  п реп арата (или и сследован и я) является  аб со 
лю тн ы м  п р о ти во п о казан и ем  д л я  н азн ачен ия д ан ного  п реп арата (или  и сследова
ния).

У  больны х, п олучаю щ их терапию  препаратам и, способны м и изм енять показа
тели периф ерической крови, необходимо мониторировать эти показатели один раз в 
неделю  в течен и е первого м есяц а от начала терапии, а в п оследую щ ем  раз в 2  нед. 
О днако следует поним ать, что  дан ное м ероприятие м ож ет способствовать только 
ранней  диагностике возникаю щ их ослож нений, а не их  профилактике.

5.7. ХРОНИЧЕСКИЕ МИЕЛОПРОЛИФЕРАТИВНЫЕ
ЗАБОЛЕВАНИЯ

К  х р о н и ч ес к и м  м и е л о п р о л и ф е р ат и в н ы м  заб о л ев ан и ям  (Х М П З ) о тн о сят  
ч еты р е  с а м о с т о я т е л ь н ы х  заб о л ев ан и я  ко стн о го  м о зга  (х р о н и ч е с к и е  л ей к о 
зы ), о б ъ е д и н я е м ы х  п о  о б щ н о ст и  ги ст о ген еза  и п ат о ген ет и ч еск и х  м е х ан и з
м ов . В  этом  р а зд е л е  будут р а с см о т р е н ы  х р о н и ч ес к и й  м и ел о л ей к о з , и сти н н ая  
п о ли ц и тем и я , эссен ц и ал ьн ая  тр о м б о ц и тем и я , м и ел о д и сп л асти чески й  синдром . 
Я в л я я сь  о п у х о л ью  к р о в ет в о р н о й  тк ан и , Х М П З  в св о ем  р азв и ти и  п о д ч и н я ю т
ся зак о н у  оп у х о лево й  п р о гр есси и . В М К Б-10 ХМ ПЗ рассматривается в группе опу
холевых заболеваний: D45 -  Полицитемия истинная; D46 -  Миелодиспластические син
дромы; D47.3 -  Эссенциальная (геморрагическая) тромбоцитемия; С92.1 -  Х роничес
кий миелоидный лейкоз.

Х М П З -  это заболевания, первично возникаю щ ие в костном  м озге в результа
те  м утаци и  стволовой  клетки  крови. П отом ство  м ути ровавш ей  клетки , п риобре
тая  возм ож ность  б есконтрольно  пролиф ерировать, сохраняет, тем  не м енее, спо
собн ость  д и ф ф ерен ц и роваться  д о  зрелы х клеток. Г енетическая природа рассм ат
р и ваем ы х  заболеван и й  в п оследн ие годы  находит все больш ее подтверж дение.
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5.7.1. ХРОНИЧЕСКИЙ МИЕЛОЛЕЙКОЗ

Х М Л  (син он им ы  -  х рон и чески й  гран улоци тарн ы й  лейкоз, х р о н и ч ески й  м и- 
ел о ц и тар н ы й  л ей ко з) -  м и ел о и дн ая  опухоль, р азв и ваю щ аяся  и з п о ли п о тен тн о й  
кл етк и -п р ед ш ествен н и ц ы , проли ф ерац ия и ди ф ф ерен ц и ровка  которой п риводит 
к р асш и р ен и ю  р о стк о в  к р о ветво р ен и я , п р ед став л ен н ы х  п р еи м у щ еств ен н о  зр е 
л ы м и  и п р о м еж у то ч н ы м и  ф орм ам и . В  б о льш и н стве  сл у ч аев  зако н о м ер н ы й  и с 
ход б о лезн и  -  б ластн ы й  кр и з, х ар актер и зу ю щ и й ся  п о явл ен и ем  б ольш ого  коли
ч ества  б л астн ы х  к л ето к  и р еф р актер н о стью  к тер ап и и  и зак ан ч и в аю щ и й ся  л е 
тальн о .

Э п и д е м и о л о г и я . Заболеваемость XMJI составляет 15 новых случаев на 1 млн 
населения в год. Заболевание встречается преимущественно у лиц 30-70 лет. Мужчины и 
женщины страдают XMJI одинаково часто.

Этиология не известна, как и для всех опухолей. К возможным этиологическим 
факторам относят вирусы, ионизирующее излучение, ряд химических веществ. Несом
ненны неблагоприятная наследственность и приобретенная недостаточность противо
опухолевого иммунитета.

Патогенез. Пусковым моментом в развитии XMJ1 является мутация стволовой клетки 
крови. Основу мутации составляет перекрестная транслокация хромосомного материала 
между 9 -й  и 2 2 -й  хромосомами с образованием Ph-хромосомы и активацией химерного 
онкогена bcr/abl. В отдельных случаях (частота их не превышает 5%) при цитогенетическом 
исследовании не удается обнаружить Ph-хромосому, в то время как молекулярно-генети
ческое исследование выявляет наличие онкогена bcr/abl. В результате переноса хромо
сомного материала на 22-й  хромосоме появляется патологический ген bcr/abl, состоящий 
из остатков гена Ьсг и гена аЫ. Этот ген называют также химерным геном, поскольку он не 
имеет физиологического аналога (т.е. никогда не встречается в норме). Ген bcr/abl опреде
ляется во всех гемопоэтических клетках при ХМЛ.

Продуктом данного химерного гена является белок Р -2 10, который может рассмат
риваться как аутокринный ростовой фактор -  «команда», стимулирующая клетку к безу
держному росту. Нельзя исключить также, что белок Р -2 10 представляет собой рецептор 
к естественным ростовым факторам. Избыточная экспрессия таких рецепторов приво
дит к тому, что клетка получает чрезмерную команду к делению.

В  сво ем  р азв и ти и  Х М Л  п роходи т тр и  стади и .
П е р в а я  с т а д и я  -  хроническая (развернутая) -  характеризуется пролиферацией 

преимущественно гранулоцитарного ростка гемопоэза с частичным нарушением со
зревания клеток.

В основе в т о р о й  с т а д и и  (переходной) лежат вторичные мутации в опухоле
вых клетках. Нарушение созревания приводит к увеличению в костном мозге количества 
незрелых клеток -  бластов и промиелоцитов. В периферической крови также увеличива
ется количество незрелых клеток и уменьшается количество зрелых форм, что приводит 
к нарушению или выпадению возлагаемых на них функций.

Т р е т ь я  с т а д и я  ХМЛ -  костный мозг представлен большим количеством блас
тных клеток (бластный криз). Эти клетки могут нести на своей цитоплазматической мем
бране маркеры, указывающие на их принадлежность как к миелоидному, так и к лимфо
идному, эритроидному или мегакариоцитарному ростку кроветворения.
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Клиническая картина. Х р о н и ч е с к а я  ( р а з в е р н у т а я )  с т а д и я  
X  М  JI (дл и тел ьн о сть  в средн ем  3 года) -  ж алобы  н а слабость, н едом оган и е, 
сн и ж ен и е м ассы  тела , у вел и чен и е селезенки . А н ем и я , тром б о ц и то п ен и я  и свя
зан н ы е с н им и  кл и н и ч ески е  п роявлен и я н а р азверн утой  стади и  Х М Л  п р акти ч ес
ки  всегда отсутствую т. П р и  вы соком  содерж ан ии  лей коц итов  в п ери ф ери ческой  
крови  (несколько сотен  ты сяч  в одном  м и кроли тре) м огут разви ваться  лей коц и 
тар н ы е стазы , п р о являю щ и еся  н аруш ен и ем  кровообращ ени я, в п ервую  очередь 
в головн ом  м озге. П овы ш ен н ы й  расп ад  клеток м о ж ет  п р и вод и ть  к у вел и чен и ю  
содерж ан ия м очевой  ки слоты  и  п оявлен ию  р азд раж ен ия кож и и кож ного зуда.

Г ем ограм м а: л ей ко ц и то з, п р евы ш аю щ и й  5 0 x 1 09/л , сд в и г  в с т о р о н у  н езр е 
л ы х  гр ан у л о ц и то в  д о  ед и н и ч н ы х  б ластов  и п р о м и ел о ц и то в . Ч асто  о тм еч ается  
о д н о в р ем ен н о е  у вел и ч ен и е  коли чества  базо ф и л о в  и  эо зи н о ф и л о в  -  « б азо ф и л ь- 
н о -эо з и н о ф и л ь н а я  ассо ц и ац и я» . К ол и ч ество  эр и тр о ц и то в  и Н Ь в б о льш и н стве  
случ аев  н аходится  в п р ед ел ах  н орм ы  или  несколько  вы ш е нее. К оли чество  тр о м 
бо ц и то в  н о р м ал ьн о е .

П е р е х о д н а я  с т а д и я  X M J 1  (18 м ес .): п о явл яется  л и х о р ад к а , боли  
в костях , р о с т  с е л е зен к и  в которой  м о гу т  возн и кать  и н ф ар кты , у  2 5 %  б о ль
н ы х  -  у в ел и ч ен и е  л и м ф ати ч е ск и х  узлов .

Г ем ограм м а: л ей ко ц и то з 5 0 -5 0 0 х  109/л  за  сч ет  н езр ел ы х  ф орм  гр ан у л о ц и то в  
и у м ен ьш ен и я  ко л и ч еств а  зр ел ы х  ф о р м  (2 0 -3 0 %  п р о м и ел о ц и то в ), бластов  -  д о  
10% , х ар актер н ы  б азо ф и л и я , н о р м о х р о м н ая  ан ем ия , тр о м б о ц и то з, р еж е -  тр о м 
боцитопения.

Т е р м и н а л ь н а я  с т а д и я  Х М Л  (ср ед н я я  п р о д о л ж и тел ь н о сть  с т а 
д и и  6 м ес.): ан ем и я , тр о м б о ц и то п ен и я , гран у л о ц и то п ен и я . Н ар астаю т  п р о явл е
ния гем оррагического  д и атеза  п етех и ал ьн о -п ятн и сто го  типа, связан ного  с тром - 
б оц и топ ен и ей ; гран у л о ц и то п ен и я , агранулоц итоз и п р и со ед и н ен и е  и н ф екц и о н 
н ы х  о с л о ж н е н и й .  Х а р а к т е р н ы  л и х о р а д к а ,  у п о р н ы е  б о л и  в к о с т я х ,  
б ы стр о п р о гр е сси р у ю щ е е  и сто щ ен и е , б ы стр о е  у вел и ч ен и е  сел езен к и  и  п ечен и .

Г е м о г р а м м а  и м и е л о г р а м м а : к о л и ч е с т в о  б л а с т о в  в к о с т н о м  м о з г е  и 
п ер и ф ер и ч еско й  кр о ви  б о льш е и ли  р авн о  10% , п о являю тся у р о д ли вы е бласты ; 
су м м а ко л и ч еств а  бластов  и п р о м и ел о ц и то в  в костном  м озге  б о льш е и ли  р ав н а  
50% , в п ер и ф ер и ч еско й  крови  б о льш е или  р ав н а  30% .

Диагностика. Н аи б о л ее  су щ ествен н ы е п ризн аки  -  сп л ен о м егали я  и  д ан н ы е 
гем ограм м ы . С д ви г в  лейкоцитарной  ф орм уле д о  м олоды х гранулоцитов (бласты , 
п р о м и е л о ц и т ы ,  м и е л о ц и т ы )  я в л я е т с я  а б с о л ю т н ы м  п о к а з а н и е м  д л я  
м о р ф о л о ги ч еско го  и ссл ед о ван и я  костного  м озга .

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м о з г а .
I с тад и я : ко стн ы й  м о зг  б о гат  кл ето ч н ы м и  э л е м ен там и  с п р ео б л ад ан и ем  

гран улоци тов . М о ж ет  б ы ть  у вел и ч ен о  коли чество  эо зи н о ф и л о в , б азо ф и л о в , ме- 
гак ар и о ц и то в , со д ер ж ан и е  б ласто в  д о  1 -3 % .

II стади я: м н о го кл ето ч н о сть , в ы р аж ен н ы й  сд в и г  гр ан у л о п о эза  влево , у в ел и 
ч ен и е ч и сл а  п р о м и ел о ц и то в , со д ер ж ан и е  б ластов  около  10%.

III стади я : сд в и г  гр ан у л о п о эза  влево , со д ер ж ан и е  б ласто в  н арастает , эри т- 
р о п о эз  и тр о м б о ц и то п о эз  угн етен ы .
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Ц и то ген ети ческо е  и сследован и е клеток  п ери ф ери ческой  к рови  и красного  
костного  м о зга  п р ед п о л агает  о б н ар у ж ен и е ген а  cbcr/ab l.

В  л ей к о ц и т ах  п ер и ф ер и ческо й  крови  о б ы ч н о  сн и ж ен а ак ти в н о сть  Щ Ф .
У З И  о р ган о в  б р ю ш н о й  п о л о с т и  п о зв о л я ет  в ы я в и ть  у в ел и ч ен и е  п еч ен и , 

селезен ки , аб д о м и н ал ь н ы х  л и м ф ати ч еск и х  узлов.
Д и а г н о с т и ч е с к и е  к р и т е р и и :  м и ел о и д н ая  ги п ер п л ази я , н ал и чи е  

аном альной  хром осом ы -м аркера («ф и ладельф ий ская»  хром осом а) в опухолевы х 
кл етках  и н и зк ая  ак ти вн о сть  Щ Ф  гр ан у л о ц и то в  п ер и ф ер и ческо й  крови .

Дифференциальная диагностика о с у щ е с т в л я е т с я  с и с т и н н о й  
п оли ц и тем и ей , эссен ц и ал ьн о й  тром боцитем ией .

С тад и ю  б ластн о го  к р и за  Х М Л  н еоб ходи м о  д и ф ф ер ен ц и р о в ать  о т  О Л , р е ф 
рак тер н о й  ан ем и и  с и збы тком  б ластов  (РА И Б), РА И Б н а стад и и  т р ан сф о р м а
ции, б ластн о го  к р и за  и сти н н ой  п оли ц и тем и и  (И П ), б ластн ого  к р и за  эссен ц и ал ь 
ной  тр о м б о ц и тем и и  (Э Т ).

Лечение. О сн о в н ы м  п р и н ц и п о м  со в р ем ен н ы х  взгл яд о в  н а л еч ен и е  X M JI, 
яв л яется  т р а н сп л ан т ац и я  костного  м о зга  так  б ы стр о , как  это  только  возм ож н о. 
И сп о л ьзу ется  ал л о ген н ая  т р ан сп л ан тац и я  костн ого  м о зга  от  со в м ести м о го  д о 
н ора , п р ед п о ч ти тел ьн о  о т  р о д ств ен н и к а  больн ого . О п ти м ал ьн ы м  сроком  м и е- 
л о тр ан сп л ан тац и и  я в л яе тся  п ер вы й  год о т  н ач ал а  заб о л еван и я .

К р о м е ал л о ген н о й  т р ан сп л ан тац и и  костного  м озга , д о во л ь н о  часто  п р и м е
н яю т ау то тр ан сп л ан тац и ю  ств о л о в ы х  кл ето к  кр о ви , заго то в л ен н ы х  о т  б о л ь н о 
го в х р о н и ч еск о й  стад и и  заб олеван и я .

В кач естве  всп о м о гател ьн о й  тер ап и и  X M JI и сп о л ьзу ется  х и м и о тер ап и я  в 
зав и си м о сти  о т  стад и и  заб о л еван и я .

I с т а д и я .  П р и  о тсу тстви и  си м п то м о в  н а ф о н е  стаб и л ьн о го  л ей к о ц и т о 
за, н е  п р ев ы ш аю щ его  (4 0 -5 0 )х 1 0 9/л , п р и м ен яю т ги д р о к си м о ч е в и н у  (ги д р еа ) в 
д о зе  10—2 0  м г/кг  в е с а  и ли  бусульф ан  -  4  м г /су т  в н у тр ь  с п о сл ед у ю щ ей  к о р р ек 
ц и ей  д о зы  д о  со д ер ж ан и я  л ей ко ц и то в  в крови  2 0 x 1 0 9/л.

I I  с т а д и я .  П репарат вы бора -  гидроксимочевина -  4 0 -5 0  м г/кг веса в сутки 
до  сниж ения содерж ания лейкоцитов; поддерж иваю щ ая доза -  10-15 мг/кг/сут.

а - И н т е р ф е р о н  -  5 - 9  м л н  M E  3 р а з а  в н е д е л ю  в /м . П р и  в ы р а ж е н н о й  
сп л ен о м егал и и  -  л у ч евая  тер ап и я  селезен ки .

I I I  с т а д и я .  И сп ользую т ком бинация препаратов, п ри м ен яем ы х  при  о с т 
р ы х  лей козах  (ви н кри сти н  и п редни золон , ц итараб ин  и даун оруби ц ин ). В  п о сл е
д н ее  врем я п олу ч ен  эф ф ект  от  п р им ен ен ия нового  п р еп ар ата  -  б ло к ато р а  м у тан 
тн ой  ти р о зи н ки н азы  (р210) -  гливека (S T I-5 7 1 ). П репарат п р и м ен яю т в дозе 
400  м г/м 2 в теч ен и е 28  дней. П ри  бластн ом  кри зе д о за  со ставл яет  600 м г/м 2 в 
сутки. П рим енение препарата приводит к полной рем иссии  заболевания без эради- 
кации опухолевого  клона.

К р и т е р и и  г е м а т о л о г и ч е с к о й  р е м и с с и и  (о ц ен и вается  п о  ко
ли ч еству  лей коц и тов  в п ери ф ери ческой  крови  и вы р аж ен н о сти  сплен ом егали и ): 
п о лн ая  -  л ей ко ц и ты  <  9 х  109/л , н о р м ал и зац и я  ф орм улы , о тсу тстви е  сп л ен о м ега
лии ; ч асти ч н ая  -  л ей ко ц и ты  <  2 0 x 1 09/л, сп л ен о м егал и я  п ер си сти р у ет ; о тсу т 
стви е  (р ем и сси и ): л ей ко ц и ты  >  2 0 x 1 09/л , сто й кая  сп л ен о м егали я . К р и тер и и  ц и 
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то ген ети ч еск о го  о тв ета  (о п р ед ел яется  п о  п р о ц ен ту  в ы явл яем ы х  P h -п о зи ти в 
н ы х  к л ето к  в костн ом  м озге): п олн ы й  -  P h -п о зи ти в н ы е кл етки  о тсутствую т; 
б о л ьш о й  -  P h -  п о зи ти в н ы е  кл етк и  <  35% ; м алы й  -  P h -п о зи ти в н ы е  кл етк и  3 5 -  
95% ; о тсу тстви е  -  P h -п о зи ти в н ы е  кл етк и  >  95%

Прогноз. Б л и ж ай ш и й  п р о гн о з у  б о льн ы х  с XM J1 н а х р о н и ч еско й  стади и  
заб о л еван и я  б лаго п р и ятн ы й . У  б о л ьн ы х  со х р ан яется  хо р о ш ее качество  ж и зн и , 
и он и  м о гу т  бы ть  тр у д о сп о со б н ы . О тд ал ен н ы й  п р о гн о з зав и си т  о т  эф ф екти вн о 
сти  терап и и  и н тер ф ер о н о м , н али чи я « ф и лад ельф и й ской »  х р о м осом ы  и возм ож 
н о сти  в ы п о л н и ть  м и ел о тр ан сп л ан тац и ю . П р о д о л ж и тел ьн о сть  ж и зн и  с м о м ен 
та  п о явл ен и я  б ластн о го  к р и за  ред ко  п р ев ы ш ает  12 м ес.

Профилактика. Э ф ф е к т и в н о й  п р о ф и л а к т и к и  Х М Л , к а к  и д р у г и х  
н ео п л асти ч еск и х  со сто ян и й , не сущ ествует.

5.7.2. ИСТИННАЯ ПОЛИЦИТЕМИЯ
И П  -  х р о н и ч ес к и й  л ей ко з с п о р аж ен и ем  н а у р о вн е  к л ет к и -п р е д ш ест в ен н и 

цы  м и ел о п о эза  с х арактерн ой  д л я  оп ухоли  н еогран и чен н ой  п роли ф ерац и ей  этой 
кл етки , со х р ан и в ш ей  сп о со б н о сть  д и ф ф ер ен ц и р о в ать ся  п о  ч еты р ем  р о сткам , 
п р еи м у щ еств ен н о  п о  красном у.

Эпидемиология. Ежегодно регистрируется 4 новых случая на 1 млн населения. 
Болеют люди среднего и старшего возраста, пик заболеваемости -  50-60  лет, мужчины 
болеют несколько чаще женщин (1,5:1).

Этиология ИП неизвестна.
Патогенез обусловлен усиленным эритропоэзом, эритроцитозом в перифери

ческой крови с развитием вторичных реологических и коагуляционных нарушений, ми- 
елоидной метаплазией в селезенке и печени, финальным истощением кроветворения с 
аплазией и миелофиброзом.

Эритроцитоз в периферической крови приводит к повышению Ht и вязкости крови, 
снижению кровотока в тканях и уменьшению их оксигенации. В ответ на тканевую ги
поксию увеличивается СВ. Застой крови в сосудах провоцирует тромбообразование.

Клиническая картина. И П  р азв и в а ет с я  и сп о д в о л ь . П е р в а я  с т а д и я  
(н ач ал ьн ая) -  х ар ак тер и зу ется  у м ер ен н ы м  эр и тр о ц и то зо м  в кр о ви , п ан м и ел о - 
зом  в кр асн о м  ко стн о м  м озге . С о су д и сты е  и в и сц ер ал ьн ы е о сл о ж н ен и я  редки. 
П р о д о л ж и тел ьн о ст ь  этой  стад и и  -  б о лее  5 лет.

В о  в т о р о й  с т а д и и  (р азвер н у то й , п р о л и ф ер ати вн о й ) о тм еч аю тся  п ле
то р а  (го л о в н ая  б о ль , го л о во к р у ж ен и е , н ар у ш ен и е  зр ен и я , стен о к ар д и ти ч еск и е  
боли , кож ны й  зуд), геп ато сп л ен о м егал и я  за  сч ет  м и ел о и д н о й  м етап л ази и , р е 
ц и д и ви р у ю щ и е  тр о м б о зы , и сто щ ен и е  б ольн ого . У  б о л ь ш и н ств а  б о л ьн ы х  и м е
ет  м есто  АГ, а т ак ж е  ген ер ал и зо в ан н ы й  кож ны й зуд, п о явл яю щ и й ся  в п окое и 
зач асту ю  у си л и в а ю щ и й ся  п о сл е  п р и ем а  ван н ы  и ли  д у ш а, в теп л о й  п остели . 
П о явл ен и е  кож ного  зуда св язы в аю т с в ы д ел ен и ем  ги стам и н а  из б азо ф и л ьн ы х  
гран у л о ц и то в . В крови  -  эр и тр о ц и то з , тр о м б о ц и то з , н ей тр о ф и л ез  со  сдвигом  
л ей ко ц и тар н о й  ф о р м у л ы  влево . В .костн ом  м озге  -  то тал ьн ая  ги п ер п л ази я  тр ех  
р о стк о в  гем о п о эза  с м егакар и о ц и то зо м .
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Т р е т ь я  с т а д и я  (ан ем и ческая , и стощ ени я) -  геп ато сп л ен о м егал и я  с 
м и елои дн ой  д исплазией . В крови  -  п ан ци топ ен ия , в костном  м озге -  м и елоф и б- 
роз.

В н еш н и й  вид  больн ого  -  и н тен си в н о -р о зо в ы й , иногда п р и б л и ж аю щ и й ся  к 
кр асн о м у  ц вет  кож и с ц и ан о ти ч н ы м  оттенком  (п летора), о со б ен н о  в холодн ую  
погоду, тел еан ги эк тази и  на лиц е , ги п ер ем и я  склер.

С ам ы м  ч асты м  си м п то м о м  п о р аж ен и я  п ер и ф ер и ч еск и х  со су до в  у  б о льн ы х  
с  И П  является  эр и тр о м ел ал ги я  -  о стр ы е  ж гу ч и е боли  в кончиках  п альцев . К ром е 
того , п о р аж ен и я  п ер и ф ер и ч еск и х  сосудов  п ро явл яю тся  ар тер и ал ьн ы м и  и в е 
н о зн ы м и  тр о м б о зам и , си н д р о м о м  Р ей н о  и ган грен ой .

Диагностика. О ч ен ь  м ед л ен н о е  и м ягкое р азв и ти е  заб о л ев ан и я  со  скуд
н ой  си м п то м ати ко й , н есм о тр я  на д о стато ч н о  ш и р о ки й  н аб о р  в о зм о ж н ы х  к л и 
н и ч ес к и х  п р о яв л ен и й , тр еб у ю т вн и м ател ьн о го  о тн о ш ен и я  к сб о р у  ан ам н еза , 
о см о тр у  б о л ь н о го  и т щ а тел ьн о м у  ан ал и зу  п о лу ч аем о й  и н ф о р м ац и и .

В о б щ ем  ан ал и зе  кр о ви  сл ед у ет  об р ати ть  вн и м ан и е н а л ей ко ц и то з, тр о м б о - 
цитоз, п о вы ш ен и е  ак ти в н о сти  Щ Ф  лей ко ц и то в  и н а  у вел и ч ен и е  ко н ц ен тр ац и и  
ви там и н а  В ]2 в сы в о р о тке  крови .

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м о з г а .  В п р о ли ф ер ати вн о й  стад и и  
о тм еч ается  ги п ер п л ази я  тр ех  ростков  кро ветво р ен и я . И м ею тся  п ато л о ги ч ес 
ки е  м егакар и о ц и ты , о тсу тству ю т отлож ен и я ж елеза . В ы явл яю тся  п р и зн ак и  н а 
ч и н аю щ его ся  ф и б р о за  (п о в ы ш ен о  со д ер ж ан и е  р ети кули н а).

В стад и и  и сто щ ен и я  и м ею т  м есто  н еэф ф екти в н ы й  гем о п о эз, ф и б р о з  к р о в е 
тв о р н о й  ткани , скоплен и я м егакари оц и тов.

Д и а г н о с т и ч е с к и е  к р и т е р и и  Г руппы  п о  и зу ч ен и ю  и сти н н о й  п оли - 
ц и тем и и  (С Ш А ) и А . В .Д ем и д о во й  (Р оссия).

К ат егория А. А ,: у в ел и ч ен и е  м ассы  ц и р к у л и р у ю щ и х  эр и тр о ц и то в . А 2: 
н о р м а л ь н о е  н ас ы щ е н и е  ар т е р и а л ь н о й  к р о в и  к и с л о р о д о м  (б о л ее  9 2 % ). А 3: 
у вел и ч ен и е  селезен ки .

Категория В. В ^  лейкоцитоз более 12х109/л  (при отсутстви и  тем пературн ой  
реакции , инф екций). В 2: тром боцитоз более 400x109/л. В 3: увеличение содерж ания 
Щ Ф  н ей тр о ф и л о в  (п ри  о тсу тстви и  и н ф екц и й ). В 4: у в ел и ч ен и е  н асы щ ен н о й  
ви там и н  В )2-связы ваю щ ей  сп о со б н о сти  сы во р о тки  крови .

Д и агн о з  и сти н н о й  п о ли ц и тем и и  д о сто в ер ен  при  н ал и чи и  т р ех  п ризн аков  
категори и  А  или  д ву х  п р и зн ако в  категори и  А  и одного  п р и зн ак а  категори и  В.

Дифференциальная диагностика. П р и  в ы явл ен и и  и зо л и р о в ан н о го  эри т- 
р о ц и то за  (без н ей тр о ф и льн о го  лей коц и тоза  и (и ли ) тр о м б о ц и то за ) И П  в п ервую  
оч ер ед ь  н ео б х о ди м о  д и ф ф ер ен ц и р о в ать  о т  в то р и ч н ы х  эр и тр о ц и то зо в . Н а и б о 
лее ч асты е  п р и ч и н ы  в то р и ч н ы х  эр и тр о ц и то зо в : 1. Х р о н и ч еск и е  заб о л еван и я  
л егки х . 2. П о р аж ен и е  п о чек  (ги п ер н еф р о и д н ы й  р ак  п очки , ки сты  п о чек , ги д р о 
н еф р о з, стен о з  п очечн ой  артери и ). 3. О п ухоли  (гем ан ги о м а м озж ечка, геп ато - 
м а, м и ом а м атки , о п ухоли  или  ги п ер п л ази и  коркового  и м о згового  сл о ев  н ад п о 
ч ечн и ков , ад ен о м а  и ки ста  ги п о ф и за , м аску л и н и зи р у ю щ и е о п ухоли  яи чн и ков).
4. Д р у ги е  п р и ч и н ы  (п од ъем  н а вы соту, курен и е, ан о м ал ьн ы е НЬ, гем о к о н ц ен т- 
р ац и о н н ы е, стр ессо вы е).
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В о зн и к а ю щ и е  со м н е н и я  о х ар а к тер е  эр и т р о ц и т о за  (о б у сл о в л ен  И П  и ли  
вто р и ч н ы й ) б ы стр о  р азр еш и м  п р и  вы п о л н ен и и  ги стологи ч еского  и ссл ед о ван и я  
костного  м озга.

Л е ч е н и е . О сн о в н ая  зад ач а  -  у м ен ьш ен и е  вер о ятн о ст и  во зн и к н о в ен и я  с о 
суд и сты х  о сл о ж н ен и й . Б ы ст р о е  си м п то м ати ч еск о е  у л у чш ен и е  д о ст и гает с я  в 
р езу л ьтате  кр о в о п у ск ан и й  -  у р о в ен ь  НЬ сн и ж аю т д о  1 4 0 -1 5 0  г /л  и гем атокри т- 
н ое ч и сло  д о  0 ,45 . К р о во п у ск ан и я  п р о и зв о д ят  в о б ъ ем е  3 0 0 -5 0 0  м л  2 -3  р а за  в 
н ед ел ю  д о  тех  п ор , п о к а  со д ер ж ан и е  НЬ н е д о сти гн е т  ж ел аем о го  у р о вн я . П о 
ж и л ы м  б о льн ы м  ц ел есо о б р азн о  у д алять  за  одну  п р о ц ед у р у  2 0 0 -3 0 0  м л  к р о в и  и 
п р о во д и ть  гем о эк сф у зи и  не ч ащ е д ву х  р аз  в н еделю . Н еп о ср ед ств ен н о  п ер ед  
кр о в о п у скан и ем  вводят 4 0 0  м л  рео п о л и гл ю ки н а в/в  кап ельн о  и 5000  Е Д  геп ар и 
на. В м есто  кр о в о п у ск ан и я  м о ж н о  п р о во д и ть  эр и тр о ц и таф ер ез.

К р о в о п у ск ан и я  со ч етаю т  с п р о вед ен и ем  д езагр еган тн о й  тер ап и и , и сп о л ь 
зуя ац ети л са л и ц и л о в у ю  ки сл о ту  (асп и р и н ) в д о зе  125 м г /су т  ч ер ез  д ен ь  или  
ку р ан ти л  по  2 0 0  м г /су т  еж ед н евн о . М ак си м ал ьн ы й  д езагр егац и о н н ы й  эф ф ек т  
удается  п о л у ч и ть , и сп о л ьзу я  асп и ри н . О днако п ри  н ал и ч и и  о сл о ж н ен и й  со сто 
р о н ы  Ж К Т  п р ед п о ч тен и е  сл ед у ет  о тд авать  курантилу.

К ож ны й зуд у д ается  у м ен ьш и ть  п р и  н азн ачен ии  ан ти ги стам и н н ы х  п р еп ар а
тов  (д и азо л и н , тав еги л , су п р асти н ). С ти х ан и ю  кож ного зуда сп о со б ств у ет  т а к 
ж е сн и ж ен и е  со д ер ж ан и я  НЬ п о сл е  гем о эксф у зи й .

П р и  у р атн о м  д и а тезе  п о казан  ал л о п у р и н о л  в д о зе  300  мг/сут.
П о к азан и я  к д о п о л н ен и ю  тер ап и и  ц и то стати кам и  в о зн и к аю т п р и  стаб и л ь 

ной  т ен д ен ц и и  к р о ст у  ко л и ч еств а  тр о м б о ц и то в , п р и  н ар астан и и  л ей ко ц и то за  
и ли  п р о гр есс и р у ю щ ем  у в ел и ч ен и и  сел езен к и . В  качестве  ц и то стати к а  и сп о л ь 
зу ю т  ги д р о к си к ар б ам и д  в д о зе  4 0 -5 0  м г /кг  в су тки  (в 2 -3  п р и ем а  -  по  2 -3  
капсулы  в д ен ь). В о  вр ем я  л еч ен и я  н еобходи м  ко н тр о л ь  у р о в н я  лей коц и тов . 
Г и д р о к си к ар б ам и д  со ч етаю т с а -и н т е р ф е р о н о м  (3 -5  м лн  M E  п /к  3 -7  р а з  в 
н ед ел ю  н е м ен ее  года). П р и  п р о гр есси р у ю щ ем  р о ст е  сел езен к и  н азн ач ается  
л у ч е в а я  тер ап и я .

К л и н и ч еск и е  кр и тер и и  у л у чш ен и я  со сто ян и я  больного : у м ен ьш ен и е  р азм е 
р о в  п еч ен и , с е л е зе н к и , сн и ж ен и е  гем а т о к р и т а  д о  4 2 —47% , тр о м б о ц и т о в  до  
600x107л.

Прогноз. П р о д о л ж и тел ьн о ст ь  ж и зн и  п ри  о тсу тстви и  л еч ен и я  не б олее  18 
м ес ., п р и  ад ек ватн о й  тер ап и и  -  около 10 лет. О сн о в н ая  п р и ч и н а  см ер ти  -  с о с у 
д и с ты е  о сл о ж н ен и я .

Профилактика. Э ф ф екти вн о й  п р о ф и л акти ки  И П  н е сущ ествует.

5.7.3. ЭССЕНЦИАЛЬНАЯ ТРОМБОЦИТЕМИЯ

Э с сен ц и а л ьн ая  тр о м б о ц и тем и я  (ЭТ, си н о н и м ы : п ер ви ч н ая , и ли  и ди о п ати - 
ч еск ая , т р о м б о ц и тем и я , м егак ар и о ц и тар н ы й  м и ел о з) -  кл о н ал ьн о е  заб о л ев а 
н и е  костн ого  м о зга , в о зн и каю щ ее в резу л ьтате  м у тац и и  ств о л о в о й  кл етк и  к р о 
ви. С л ед ств и ем  м у тац и и  яв л я е т ся  п р о л и ф ер ац и я  кл ето к  п р еи м у щ еств ен н о  м е-
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гак ар и о ц и тар н о й  л и н и и  р азви ти я  с х орош о со х р ан ен н о й  д и ф ф ер ен ц и р о в ко й  до 
зр ел ы х  ф орм .

Э п и д е м и о л о г и я . ЭТ -  редкое заболевание. Ежегодно регистрируется 1 новый 
случай на 1 млн населения.

Э т и о л о г и я . Специфичные этиологические факторы ЭТ неизвестны.
П а т о г е н е з . В основе развития ЭТ лежит мутация стволовой клетки крови. След

ствием мутации является пролиферация клеток преимущ ественно мегакариоцитар- 
ной линии развития. Д ифф еренцировка всех клеточных линий сохранена, что приво
дит к значительному повыш ению  уровня тромбоцитов в периферической крови. Раз
витие продвинутой стадии заболевания при ЭТ наблюдается редко. В 4%  случаев 
отмечается развитие фиброза костного мозга. При этом встречается только ранний 
миелосклероз и практически никогда не отмечаю тся более выраженные формы фиб
роза.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а . В  б о льш и н стве  сл у ч аев  п о вы ш ен н о е  коли чество  
тр о м б о ц и то в  о б н аруж и вается  при  случай н ом  и сслед ован и и  крови . О бы чн о  п ер 
вы м и  си м п то м ам и  заболеван и я являю тся тром бозы . П ораж аю тся ч ащ е м елкие 
сосуды . Т ром бозы  п риводят к р азви ти ю  тр о ф и чески х  язв , ган грен ы , участков 
о зн облен и я и эритром елалгии . В озм о ж н ы  тром б озы  вен еч н ы х  артерий  сер д ц а  с 
кли ни ческой  картиной  острого  И М , тром бозы  бры ж еечны х сосудов, печеночной  
и селезен о чн о й  вен. Н ередко н а ф о н е тром бозов  р азви вается  эм боли я легочны х 
артерий.

Н ар яд у  с т р о м б о зам и  о тм еч аю тся  сп о н тан н ы е к р о в о теч ен и я  р азл и ч н о й  т я 
ж ести . Ч асто  во зн и каю т ж елуд очн о-ки ш ечн ы е кровотечен и я. Х ар актер н о  сп о н 
тан н о е  п о яв л ен и е  си н яч ко в  и п етехи й . В  о сн о ве  гем о р р аги ч еск и х  п р о явл ен и й  
л еж и т  н ар у ш ен и е  ф у н кц и о н ал ьн о го  со сто ян и я  тр о м б о ц и то в  п ри  ЭТ.

С п л ен о м егал и я  о тм еч ается  у  о ч ен ь  н еб о л ьш о го  ч и сл а  б о льн ы х . Е щ е б олее  
р ед к и м  си м п то м о м  яв л яется  геп ато м егал и я .

И сслед ован и е п ери ф ери ческой  крови  вы являет  увел и чен и е коли чества тр о м 
б о ц и то в  д о  (1 0 0 0 -3 0 0 0 )х 1 0 9/л. В  н екоторы х  сл у ч аях  ко л и чество  тр о м б о ц и то в  
м о ж ет  со став л ять  (4 0 0 -6 0 0 )х 1 0 9/л. Д л я  тр о м б о ц и то в  х ар а к тер н ы  м о р ф о л о ги 
ч еск и е  и зм ен ен и я  (ги ган тски е , м и к р о -  и у р о д л и в ы е ф орм ы ). К о л и ч ество  эр и т 
р о ц и то в  и со д ер ж ан и е  НЬ н е и зм ен ен ы . Ч и сл о  л ей ко ц и то в  н о р м ал ьн о . И зм ен е
ний  в л ей ко ц и тар н о й  ф орм уле нет.

Д и а г н о с т и к а .  П о д о зр ен и е  н а  Э Т  ф о р м и р у ется  н а  о сн о в ан и и  кл и н и ч еск о й  
кар ти н ы  со ч етан и я  тр о м б о зо в  и кр о во то ч и во сти , а  так ж е  в ы я вл ен и я  и зо л и р о 
ван н о го  т р о м б о ц и то за  п ри  и ссл ед о ван и и  п ер и ф ер и ческо й  крови .

С о д ер ж ан и е  тро м б о ц и то в  в крови  м о ж ет  дости гать  1 0 х 1 0 |2/л. А н ем и я  о б ы ч 
но у м ер ен н ая  (НЬ в п р ед ел ах  9 0 -1 2 0  г/л). В н еш н и й  вид  эри троц и тов  н е и зм енен . 
В  крови  нередко п ред ставлен ы  норм областы . К оличество  лей коц итов  увел и чен о  
до  (10 -2 0 )х  109/л, м ож ет бы ть сд ви г лей коц итарн ой  ф орм улы  влево. У ровень Щ Ф  
н ей тр о ф и ло в  у  70%  б о льн ы х  н орм ален  и только у  10%  -  низкий . Ч етвер ть  таких  
б о льн ы х  о б н ар у ж и вает  п овы ш ен н ое со держ ан ие в крови  лактатд еги д р о ген азы , 
ви там и н а В |2 и м очевой  кислоты . Н аи б ольш и е и зм ен ен и я вы являю тся  в стр у к 
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ту р е  и ф у н кц и и  тр о м б о ц и то в . К ак  правило , в них и м еет м есто  д ези н теграц и я 
м и кротрубочек, о тсутствую т гранулы , образую тся п севдоподии .

Д л и т ел ь н о сть  кр о во теч ен и я  о б ы ч н о  не и зм ен ен а  и м ало  ко р р ели р у ет  с вы 
р аж ен н о стью  к р о в о теч ен и й  и у р о вн ем  тр о м б о ц и то за . И з ф у н кц и о н ал ьн ы х  т е с 
то в  н аи б о л ее  х ар ак тер н о  н ар у ш ен и е  агр егац и о н н о й  сп о со б н о сти  тр о м б о ц и то в  
в о твет  н а  ад р ен ал и н  на ф он е общ ей  п о вы ш ен н о й  сп о со б н о сти  к агр егац и и , что 
м о ж ет  б ы ть  св язан о  с о б ед н ен и ем  тр о м б о ц и тар н ы х  м ем б р ан  ад р ен ер ги ч ес 
ки м и  и Д 2-п р о стагл ан д и н о в ы м и  рец еп торам и .

П о д тв ер ж д ен и е  д и агн о за  возм ож н о  только на о сн о ван и и  ги сто л о ги ч еско го  
и ссл ед о ван и я  костного  м озга.

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м о з г а .  О тм еч ается  р езк о е  у в ел и ч е 
н ие к о л и чества  м егакар и о ц и то в , р асп о л о ж ен н ы х  во в сех  о тд ел ах  ко стн о м о зго 
вой п олости . М егакари оц и ты  с ш ирокой  цитоп лазм ой  и круп н ы м , с вы раж ен н ой  
д ольч ато стью  яд ром . Г и п ер п л ази я  гр ан у л о ц и то п о эза  о тм ечается  в ед и н и ч н ы х  
слу ч аях . Ф и б р о з ко стн о го  м о зга  и м еет  м есто  в 4 %  случаев .

Ц и т о ге н е т и ч е с к о е  и ссл ед о в ан и е , как  п р ав и л о , п ато л о ги и  н е в ы явл яет . 
О днако у  ч асти  б о льн ы х  м ож ет б ы ть  о б н ар у ж ен а  ан еу п л о и ди я  и д ел ец и я  части  
д ли н н о го  п леча х р о м о со м ы  21.

Дифференциальная диагностика. П оскольку  тр ом б оц и тоз встреч ается  и 
при  других  м иелоп ролиф ерати вн ы х заболеваниях, д ля  п остан овки  окончательно
го  д и агн о за  Э Т  сл ед у ет  пом нить, что при этом  состоянии , в отли чи е от  поли ц и те- 
м ии , у ровен ь  НЬ в к р о ви  не п ревы ш ает 130 г/л. В отличие от хрон ического  м ие- 
лолей коза н ет  вы раж ен н ой  р еакц и и  лей коц итарн ого  ростка, о тсутствует  сн и ж е
ние Щ Ф  в лей ко ц и тах  крови , не об н аруж и вается  Ph-х р о м о с о м а  и все  связанны е 
с ее об разован и ем  тон ки е м олекулярн ы е п ер естр о й ки  генома. В отличие от хр о 
нического  м и ел о ф и б р о за  п ри  Э Т  коллагеновы й  ф иброз костного  м озга  не вы ра
ж ен. Е сли  ж е он п редставлен , то  не зан и м ает более тр ети  п лощ ади  д ан н ого  кос
тн ом о зго во го  канала , а в кл и н и ке не д о м и н и р у ет  сплен ом егали я .

Ч то  касается  р еакти вн ы х  тром б оц и тозов , они  м огут бы ть связан ы  с ж елезо- 
д еф и ц и том ; встр еч аю тся  п ри  гранулом атозе В егенера, саркои дозе , узелковом  
п олиартериите, лим ф ом ах , опухолях  л егки х  и толстой  киш ки, Sq-м и ел о д и сп л ас - 
ти ческом  си н дром е, б актериальн ы х , грибковы х и сп ец и ф и ч ески х  (туберкулез) 
и н ф екц и ях , а такж е прием е таки х  лекарств , как  вин кри сти н , ви н б л асти н  и ад р е
налин.

В  отличие от Э Т  при реактивны х тром боцитозах уровень тром боцитов в крови 
редко п ревы ш ает 1х 1 0 !2/л. Д ля  них м ало характерны  тром б озы  и гем оррагии . 
Н аконец, они  п олн остью  устр ан яю тся  п о сл е  ликвидац и и  п ричи ны  (наприм ер, 
ж елезодеф и ци та). В то ж е врем я Э Т  треб ует особы х терап евти ч ески х  подходов.

Лечение. П о ско л ьк у  у р о в ен ь  тр о м б о ц и то за  при  Э Т  не ко р р ели р у ет  с т а к и 
м и кл и н и ч ески м и  си н дром ам и , как тром б озы  и гем оррагии , н ор м ал и зац и я  тр о м 
б о ц и то в  в кр о ви  не яв л яется  сам о ц ел ью . В  качестве  ц и то стати ка  и сп о л ьзу ю т 
ги д р о к си м о ч еви н у  (ги д р еа). В сп о м о гател ьн ая  тер ап и я  (для  б о р ьб ы  с тр о м б о 
зам и ) вкл ю чает  н азн ач ен и е  д езагр еган то в  -  асп и р и н а , ку р ан ти л а . О дн ако  п р и 
м ен я ть  и х  п ри  Э Т  н у ж н о  и н д и ви д у ал ьн о  и кр ай н е о сто р о ж н о , п о д б и р ая  д л я  л е 
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чен и я п р еж д е  всего  тех  б о льн ы х  с тр о м б о зам и , у  ко торы х  вр ем я  кр о во теч ен и я  
и сп о н тан н ая  агр егац и я  тр о м б о ц и то в  н е и зм ен ен ы .

Н ед авн о  б ы л о  п о казан о  м о щ н о е  и н ги б и р у ю щ ее  в л и ян и е н а  м егакар и о ц и то - 
п о эз ан агр е л и д а  и а 2-и н т е р ф е р о н а . П о след н и й  п о зво л я ет  п о л у ч и ть  ге м а т о л о 
ги ч еску ю  р ем и с си ю  у  100%  б о льн ы х . И н тр о н  А  п р и  Э Т  сл ед у ет  и сп о л ьзо в ать  
в и н д у к ц и о н н о м  и п о д д ер ж и в аю щ ем  р еж и м ах . В  п ер в о м  сл у ч ае  п р еп ар ат  в в о 
д и тс я  в д о зе  3 - 9  M E  в д ен ь  д о  п о л у ч ен и я  гем ато л о ги ч еско й  р ем и с си и , т.е. 
сн и ж ен и я  ч и сл а  тр о м б о ц и то в  м ен ее  4 40  0 00 /м кл . П о д д ер ж и в аю щ ая  тер ап и я  
п р о во д и тся  м ен ьш и м и  д о зам и  и н тр о н а  А  (3 M E  х 3 р аза  в н ед ел ю ) с п о сл ед у 
ю щ и м  еж его д н ы м  у м ен ь ш ен и ем  д о зы  д о  6 и 2 M E  в н ед елю .

Прогноз. Н аи б о л ьш ее  число  л ета л ь н ы х  исходов  от т р о м б о эм б о л и ч е ск и х  
о сл о ж н ен и й  и кр о во теч ен и й  п р и х о д и тся  на п ер в ы е  6 м ес  от  н ач ал а  заб о л ев а 
ния. С р ед н яя  п р о д о л ж и тел ь н о сть  ж и зн и  б о л ьн ы х  -  15 лет.

Профилактика. Э ф ф екти вн о й  п р о ф и л акти ки  Э Т  не сущ ествует. Н ео бх о 
д и м  р егу л яр н ы й  ко н тр о л ь  (1 р аз  в 2 н ед ел и ) за  п о казател ям и  кр о ви , гем о стаза .

5.8. МИЕЛОДИСПЛАСТИЧЕСКИЙ СИНДРОМ
П он яти е «м и елодиспластический  синдром » объеди няет гетероген ную  группу  

кл о н ал ьн ы х  заб о л ев ан и й  си стем ы  крови , х ар ак тер и зу ю щ и х ся  н ал и ч и ем  м о р 
ф о л о ги ч еск и х  п р и зн ако в  д и зм и ел о п о эза  в со ч етан и и  с ц и то п ен и ей  о б ы ч н о  на 
ф о н е н о р м ал ьн о й  и ли  п о вы ш ен н о й , р еж е -  сн и ж ен н о й  к л ето ч н о сти  костного  
м о зга  и вы сокой  ч асто то й  тр ан сф о р м ац и и  в о стр ы й  л ей ко з (2 5 -3 0 % ).

М Д С  -  результат м у тац и и  стволовой  клетки  крови. П ри  этом  п отом ки  м у ти 
ровавш ей  ство л о во й  кл етки  сохран яю т сп о со б н о сть  к д и ф ф ер ен ц и р о вке  до  зр е
лы х  клеток. О днако п о сл ед н яя  неэф ф екти вн а, в результате чего зрелы е клетки  
крови  и зм ен ен ы  м орф ологи чески , количество  их  ум еньш ено  и ф ун кц ия осл аб л е
на.

В основе классификации, разработанной Французско-американско-британской иссле
довательской группой (FAB, 1982 г.), лежат следующие признаки: количество бластов в 
костном мозге и в периферической крови, количество атипичных (кольцевидных) сидероб- 
ластов в костном мозге и моноцитов в периферической крови.

Эпидемиология. МДС -  патологическое состояние, характерное для лиц стар
шей возрастной группы (80% старше 60 лет).

Этиология. Причины МДС остаются во многом неясными. В ряде случаев разви
тию МДС предшествует химиотерапия солидных опухолей.

Патогенез. Происходит мутация стволовой клетки крови. Потомки мутировавшей 
клетки преобладаю т над нормальными гемопоэтическими клетками, что позволяет им 
полностью колонизировать костный мозг, вытесняя нормальные гемопоэтические клет
ки.

Особенностью мутации стволовой клетки крови при МДС является частичное сохра
нение ее потомками способности к развитию до зрелых клеток крови. Однако процесс 
созревания неэффективен, что приводит к уменьшению количества зрелых клеток в пе
риферической крови.
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Морфологические признаки дисплазии кроветворения при исследо
вании аспирата костного мозга (по R.Bartl, B.Frisch и R.Baumgart, 1992).

Эрит роидная линия: эритроидная гиперплазия, мегалобластоидность, многоядер- 
ность, фрагментация ядер, межядерные мостики, вакуолизация цитоплазмы, PAS-пози- 
тивные нормобласты, кольцевые сидеробласты.

М егакариоцит арная линия: микромегакариоциты, большие мегакариоциты с од
ним или несколькими мелкими круглыми ядрами, мегакариобласты, митотические фи
гуры, пикноз, гигантские тромбоциты.

Гранулоцитарная линия: гранулоцитарная гиперплазия, увеличение властных кле
ток, парамиелоидные клетки, палочки Ауэра, ги п о- и гипергранулярность, пельгеровс- 
кая аномалия, б азофилия цитоплазмы зрелых клеток, эозинофилы с кольцевыми ядрами.

М оноцит арная линия: моноциты с множественными вытянутыми лопастями ци
топлазмы, азурофильные гранулы в цитоплазме, гемофагоцитоз, железосодержащие 
макрофаги.

Гистологические признаки дисплазии кроветворения:
Клет очност ь кост ного м озга: гиперклеточность (свыше 50% случаев), нормокле- 

точность (30-40%  случаев), гипоклеточность (менее 20% случаев).
Гистотопография: атипичная локализация незрелых эритроцитарных предшествен

ников, атипичная локализация мегакариоцитов, интраваскулярное расположение гемопо- 
этических клеток.

Стромальные изменения: экстравазация эритроцитов, разрывы синусоидов, расши
рение синусоидов со склерозом стенок, интерстициальный и парамегакариоцитарный 
фиброз, лимфоидные узелки, плазмацитоз, лимфоцитоз, увеличение тучных клеток, уве
личение костного преобразования.

Клиническая картина. С и н д р о м  и н т о к с и к а ц и и :  и м ею т м есто  
с у б ф еб р и л ь н а я  т ем п ер а т у р а  тел а , у с и л е н н о е  п о т о о т д е л е н и е , сл а б о ст ь , 
пониж ение аппетита, похудание.

А н е м и ч е с к и й  с и н д р о м  -  постоянны й и обязательны й признак. Х а
рактерны гиперхромия (высокий цветовой показатель) и макроцитоз. С ниж е
ние содер ж ан и я  НЬ м ож ет варьировать о т  ум ер ен н ого  д о  значительного. 
У  больны х отмечаю тся бледность кожных покровов, слизисты х, наруш ения  
микроциркуляции.

Г е м о р р а г и ч е с к и й  с и н д р о м :  выявляются экхим озно-петехиальная  
сыпь, кровотечения из слизисты х оболочек. Тромбоцитопения встречается у  
15% больны х с М Д С . У  половины из них кровотечение или кровоизлияния ста
новятся причиной смерти.

И зм енения периф ерической крови прямо зависят от степени наруш ения со 
зревания гем оп оэтическ их клеток. С ниж ение количества зрелы х гранулоцитов  
(нейтропения) влечет за собой  инфекционны е ослож нения. У  10% больных раз
виваются стоматиты , гингивиты, пневмонии, инфекция мочевы водящ их путей, 
абсцессы  различной локализации, сепси с. У 20%  больны х данной группы ин
ф екционны е ослож нения становятся причиной смерти.

Проявления гиперпластического синдром а в виде спленом егалии, гепато- 
мегалии, лим ф оаденопатии и специф ического пораж ения кожи (лейкемиды )
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и м ею т  м есто  в о сн о в н о м  у  б о л ьн ы х  с Х М М Л . С п л ен о м егал и я  встр еч ается  у  
17%  так и х  б о л ьн ы х , геп ато м егал и я  -  у  13% , а л ей к ем и д ы  -  у  10% .

В ы д ел я ю т  ти п ы  М Д С : р еф р ак тер н ая  ан ем и я , р еф р ак тер н ая  ан ем и я  с коль
ц ев ы м и  с и д е р о б л а с т а м и  (РА С ), р е ф р а к т е р н а я  ан ем и я  с и зб ы тк о м  б л а ст о в  
(РА И Б), р еф р а к тер н ая  ан ем и я  с и збы тко м  б ласто в  н а  с та д и и  т р ан сф о р м ац и и  
(РА И БТ ), х р о н и ч еск и й  м и ел о м о н о ц и тар н ы й  лейкоз.

Диагностика. О тп р ав н о й  точкой  д и агн о сти ч еск о го  п о и ска  яв л яю тся , как 
п р ав и л о , ж ал о б ы , св язан н ы е  со  сн и ж ен и ем  со д ер ж ан и я  НЬ, п о д к р еп л я ем ы е  
вы я вл ен и ем  ги п ер х р о м н о й , м акр о ц и тар н о й  ан ем и и  п ри  и ссл ед о в ан и и  п ер и ф е
р и ч еско й  кр о ви . В ы я вл ен и е  п ри  п ер ви ч н о м  о см о тр е , н ар яд у  с ан ем и ч еск и м и  
ж ал о б ам и , яв л ен и й  гем о р р аги ч еско го  д и атеза  и (и ли ) ги п ер п л асти ч еск о го  си н 
д р о м а  п о зв о л я ю т  зап о д о зр и ть  п о р аж ен и е  си стем ы  кр о ви  ещ е д о  п о л у ч ен и я  
резул ьтато в  л аб о р ато р н ы х  и ссл ед о ван и й . Н а л и ч и е  б и -  и ли  тр и ц и то п ен и и  в п е 
р и ф ер и ч еско й  крови  яв л яется  аб со л ю тн ы м  п о казан и ем  д л я  м о р ф о л о ги ч еско го  
и ссл ед о в ан и я  костн ого  м озга.

П р и  и ссл ед о в ан и и  асп и р ата  костного  м о зга  у  б о л ьн ы х  с М Д С  в б о л ьш и н 
стве сл у ч аев  о п р ед ел яется  ги п ер п л ази я  всех  р о стк о в  к р о в етв о р ен и я  и о б я за 
тел ьн о  в ы я вл я ю тся  п р и зн ак и  д и сп л ази и  клеток . М ак си м ал ь н у ю  и н ф о р м ати в 
н о сть  и м еет  ги сто л о ги ч еск о е  и ссл ед о в ан и е  костного  м озга , п о л у ч аем о го  м е 
тодом  тр еп ан о б и о п си и . Г и сто л о ги ч еско е  и ссл ед о в ан и е  п о зво л я ет  о б н ар у ж и ть  
вы соко  сп ец и ф и ч н у ю  д л я  М Д С  м о р ф о л о ги ч еск у ю  картину.

В качестве всп ом огательн ого  м етода д и агн о сти к и  м ож ет б ы ть  и сп ользова
но цитогенетическое исследование кариотипа гемопоэтических клеток. Р аз
ли ч н ы е х р о м о со м н ы е п олом ки  вы являю тся  у  48%  больн ы х  с М Д С . Ч асто та  ан о
м али й  кари оти п а зави си т  от  кли ни ческого  вари ан та М Д С . Так, у  б ольн ы х  с р еф 
рактерн ой  ан ем и ей  хром осом н ы е п олом ки  о б н аруж и ваю тся в 30%  случаев , а у  
больн ы х с РА И Б на стади и  тран сф о р м ац и и  -  в 60% . В ы явлен и е хром осом н ы х  
аном али й  и м еет б ольш ое значение д ля  оп ределен и я п рогн оза  заболевания.

Н аи б о л ее  ч асто  встр еч аю щ и м ся  и зм ен ен и ем  к ар и о ти п а  у  б о л ьн ы х  с р е ф 
р ак тер н о й  ан ем и ей  яв л яется  д ел ец и я  (у тр ата) ч асти  д л и н н о го  п л еч а  5 -й  х р о 
м осом ы  (5 q -) . Д ан н ая  ан о м али я  ч ащ е вы явл яется  у  ж ен щ и н  (со о тн о ш ен и е м у ж 
ч ин  и ж ен щ и н  ср ед и  заб о л евш и х  со с тав л яет  1:5). Д л я  б о л ьн ы х  с такой  х р о м о 
сом н ой  п о ло м ко й  х ар актер н ы  ярко  в ы р аж ен н ы е м о р ф о л о ги ч еск и е  ан о м ал и и  
м егакар и о ц и то в  (м и кр о м егак ар и о ц и ты ), тр о м б о ц и то з в п ер и ф ер и ч еско й  кр о ви  
и д о во л ь н о  б л аго п р и ятн о е  теч ен и е заб о л ев ан и я  с н изкой  часто то й  т р а н с ф о р 
м ац и и  в OJ1.

Д и а гн о з  ск л а д ы в ает ся  и з м о р ф о л о ги ч еск и  п о д тв ер ж д ен н о го  п р ед став л е
н и я  о н ал и ч и и  у  б о льн ого  М Д С  и око н ч ател ьн о  ф о р м у л и р у ется  (н о зо л о ги ч ес 
кая ф о р м а) на о сн о в ан и и  ко л и ч ествен н ы х  кр и тер и ев  м и ел о гр ам м ы  и гем о г
р ам м ы .

Лечение. М н о го о б р ази е  заболеван и й , объед и н ен н ы х  в р ам ках  еди ной  ф о р 
м ы  -  М Д С ,-  законом ерн о  обусловли вает  и м н огообрази е тер ап евти ч еск и х  под
ходов. С у щ еству ю т сл ед у ю щ и е об щ и е подходы : н аблю дение; зам ести тел ьн ая  
терапи я ком пон ен там и  крови ; горм он альная терап и я (Г К С  м о гу т  исп ользовать



488 Болезни органов кроветворения

ся п ри  об наруж ен и и  признаков ф и броза костного м озга); ц и тостати чески е в о з
д ей стви я  (м он отерап и я  ц и тостати чески м и  п реп аратам и ), агресси вн ая  п о л и х и 
м и отерапи я; и сп о л ьзо ван и е и м м ун осуп ресси вн ой  терапи и ; п реп аратов , о б лада
ю щ и х  ан ти ан ги о ген н ы м  воздействием  и и н ги б и р у ю щ и м  апоптоз; п ри м ен ен и е 
диф ф ерен ц ирую щ их препаратов; гипом етилирую щ их препаратов; сочетания воз
дей ствий ; тр ан сп л ан тац и я  аутологичного  или аллогенного  костного мозга. И м - 
м у н осуп ресси вн ая  терапи я (анти ти м оц итарны й  глобулин, ц иклоспорин  А - Ц с А )  
п о казан а  п р еи м у щ ествен н о  больн ы м  с ги п оп ласти ч ески м и  ф орм ам и  М Д С  при 
отсутстви и  у  н и х  бластн ы х  клеток  в п унктате костного м озга  ли б о  с их  н евы со
ким  содерж ан ием .

Д л я  л еч ен и я  б о л ь н ы х  с р е ф р а к т е р н о й  а н е м и е й  и сп о л ьзу ется  зам ес- 
т и т ел ь н о -т р ан сф у зи о н н ая  и си м п то м ати ч еск ая  терапи я. П р и  н ал и ч и и  глубокой  
тр о м б о ц и то п ен и и  и (и ли ) тяж ел ы х  п роявлен и й  гем о р р аги ч еско го  д и а теза  п о к а
зан ы  тр ан сф у зи и  т р о м б о ц и тн о й  м ассы .

Д ли тел ьн ая  зам ести тел ьн ая  тер ап и я  эр и троц и тн ой  м ассой  со вр ем ен ем  п р и 
води т к и зб ы то ч н о м у  н ако п л ен и ю  ж ел еза  в орган и зм е. В связи  с эти м  у  б о л ь 
н ы х  н еоб ходи м о  м о н и то р и р о вать  со д ер ж ан и е  ж ел еза  в сы во р о тке  крови . П ри  
у в ел и ч ен и и  его  у р о в н я  св ы ш е 30  м к м о л ь/л  необходи м о  вводи ть  д есф е р ал  д ля  
п р о ф и л акти ки  гем о си д ер о за  вн у тр ен н и х  органов.

Х и м и о тер ап и я  у  б о л ьн ы х  с р еф р ак тер н о й  ан ем и ей  не п р о во д и тся . П р и м е
н ен и е  Г К С , ан д р о ген о в , ан аб о л и ч еск и х  п реп ар ато в  и ногда д ает  п о л о ж и тел ь 
н ы й  эф ф ект, но  д л и те л ь н о сть  ж и зн и  б о льн ы х  не возрастает. К ром е того , д о к а 
зан о , ч то  п р и  л еч ен и и  п р еп ар атам и  эти х  груп п  у в ел и ч и вается  ч асто та  т р ан с 
ф о р м ац и и  в OJI.

Р е ф р а к т е р н а я  а н е м и я  с к о л ь ц е в ы м и  с и д е р о б л а с т а м и  
(РАС) яв л яется  сам о й  д о б р о к ач еств ен н о й  ф орм ой  М Д С . З ави си м о ст ь  от ге 
м о тр ан сф у зи й  у  б о л ьн ы х  с РАС н евы со ка . В д р у го й  тер ап и и  они, как п рави ло , 
н е  н у ж д аю тся  и  д л и те л ь н о  со х р ан яю т вы со ко е качество  ж изни .

Е д и н с т в е н н ы м  м ето д о м  л е ч е н и я  б о л ь н ы х  с РА И Б и РА И Б  н а  с т а д и и  
т р а н с ф о р м а ц и и ,  п о зво л яю щ и м  р ассч и ты в ать  н а и зл ечен и е , я в л яе тся  ал- 
л о ген н ая  тр ан сп л ан т ац и я  костн ого  м озга .

П ри  о тсу тстви и  д о н о р а  б о льн ы м  с РА И Б и РА И Б н а стад и и  тр ан сф о р м ац и и  
п о казан а  х и м и о тер ап и я . Л еч ен и е  ц и то стати кам и  н ач и н аю т у  б о л ьн ы х  с коли 
ч еств о м  б ласто в  в ко стн о м  м о зге  свы ш е 10% . П р и м ен ен и е  и н тен си вн о й  х и м и 
о тер ап и и  п о зво л я ет  д о б и ть ся  р ем и сси и  у  2 0 -3 0 %  б о льн ы х , но, к со ж ал ен и ю , 
д л и те л ь н о сть  р ем и с си и  н е п р ев ы ш ает  в ср ед н ем  2 м ес  и не в л и я ет  н а  о б щ у ю  
п р о до л ж и тел ьн о сть  ж и зн и  больного .

В качестве  б ази сн о го  п р еп ар ата  д ля  х и м и о тер ап и и  и сп о л ьзу ется  ц итозар . 
П р и м ен я ю т ся  т ак ж е  это п о зи д  и р у б о м и ц и н . Д о зы  и сх ем ы  в вед ен и я  р азл и чн ы . 
П р о в ед ен и е  х и м и о тер ап и и  п о зво л я ет  у м ен ь ш и ть  зав и си м о сть  б о л ьн ы х  о т  ге 
м о тр ан сф у зи й  и п р о д л и ть  д л и тел ь н о сть  ж изни .

Б о л ьн ы е с Х М М Л  в д еб ю те  заб о л еван и я  н у ж д аю тся  только  в тр ан сф у зи - 
он ной  и си м п то м ати ч еск о й  терап и и . П р и  у в ел и ч ен и и  ко л и чества  б ластов  во з
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н и к аю т п о к азан и я  к ц и то стати ч еско й  тер ап и и . Б ази сн ы й  п р еп ар ат  д л я  п р о в е
д ен и я  х и м и о тер ап и и  -  этоп ози д .

У  б о л ьн ы х  с ги п о п л асти ч еск и м и  в ар и ан там и  М Д С , п р и  которы х н е у в ел и 
чен  п р о ц ен т  б л астн ы х  кл ето к , не о б н ар у ж и ваю тся  х р о м о со м н ы е  аб ер р ац и и  и в 
ко стн о м  м о зге  в ы я вл я ю тся  л и м ф о и д н ы е  у зел к и , п о к аза н а  тер а п и я  Ц сА  как  
п ри  и сп о л ьзо в ан и и  его в качестве  п р еп ар ата  п ервой  л и н и и , т а к  и второй  л ин и и . 
Т ер ап и ю  Ц сА  н ач и н аю т в д о зе  5 -1 0  м г /кг  в ден ь. К о р р екц и ю  д о зы  о су щ ест в 
л яю т  в зав и си м о сти  от к о н ц ен тр ац и и  п р еп ар ата  в сы во р о тке  крови  и п р о явл е
ний  токси чн ости  (п овы ш ен и е у ровн я креатинина, печен очн ы х ф ерм ентов и т.д.). 
С р ед н яя  п р о д о л ж и тел ь н о сть  л еч ен и я  со став л яет  188 дн ей . Е го  эф ф екти в н о сть  
н ап р ям у ю  связан а  с ф о р м о й  М Д С , которая о п р ед ел яется  кл ето ч н о стью  ко ст
н ого  м о зга , п р о ц ен то м  б ластн ы х  кл ето к  в костн ом  м озге , о б н ар у ж ен и ем  л и м 
ф ати ч еск и х  у зелков  в ко стн о м  м озге и н ал и ч и ем  и зм ен ен и й  к ар и о ти п а  ко стн о 
м о зго в ы х  клеток .

П ри  р азви ти и  OJI у  больн ы х  с лю бо й  ф орм ой  М Д С , как п рави ло , п роводи тся 
п о л и х и м и о тер ап и я , п р и н ятая  д л я  д ан н о го  в ар и ан та  OJI. С л ед у ет  о тм ети ть , что 
OJI, р а зв и в ш и й ся  из п р ед ш еству ю щ его  М Д С , плохо п о д д ается  тер ап и и . Р е
м и сси ю  у д ается  п о л у ч и ть  редко , и о н а  н еп р о до л ж и тел ьн а .

К л и н и ч еск и е  кр и тер и и  у л у чш ен и я  состо ян и я  больного : стаб и л и зац и я  п о ка
зателей  п ер и ф ер и ч еско й  крови .

Прогноз у  б о льн ы х  X M M JI сер ьезн ы й , а у  б о льн ы х  РА И Б н а стад и и  т р ан с 
ф орм аци и  -  плохой. Д л и тел ьн о сть  ж изни  больны х при  тран сф орм ац и и  л ю б о й  из 
ф о р м  М Д С  в OJI о гр ан и ч и в ается  4—6 м ес.

Профилактика. П р о ф и л акти ки  М Д С  не сущ ествует.

5.9. ОСТРЫЕ ЛЕЙКОЗЫ

П од тер м и н о м  « о стр ы е  лей козы »  п о н и м аю т гр у п п у  к л о н ал ьн ы х  заб о л ева
н ий , п ер в и ч н о  во зн и каю щ и х  в костном  м о зге  в р езультате м у тац и и  стволовой  
клетки  крови . Следствием мутации является потеря потомками мутировавшей клетки 
способности к дифференцировке до зрелых клеток крови. М орфологический субстрат 
острых лейкозов -  бластные клетки. По М К Б-10 С91.0 Острый лимфобластный лейкоз; 
С92.0 Острый миелоидный лейкоз.

Классификация (ВОЗ, 1999 г.). ОЛ подразделяют на миелоидные и лимфоидные. 
О с т р ы е  м и е л о б л а с т н ы е  л е й к о з ы  (OMJ1): острый малодифференцированный 
лейкоз, OMJI без созревания, OMJI с созреванием, острый промиелобластный лейкоз, 
острый миеломонобластный лейкоз, острый монобластный лейкоз, острый эритромие- 
лоз, острый мегакариобластный лейкоз.

О с т р ы е  л и м ф о б л а с т н ы е  л е й к о з ы  (ОЛЛ): п р е -п р е -В -О Л Л ,п р е-В -О Л Л ,В - 
ОЛЛ, Т-ОЛЛ.

Эпидемиология. Ежегодно регистрируется 35 новых случаев ОЛ на 1 млн насе
ления. Структура встречаемости ОЛ в значительной степени зависит от возраста. ОЛЛ
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чаще развивается в детском возрасте и после 40 лет. Частота OMJ1 одинакова во всех 
возрастных группах. Мужчины и женщины болеют с одинаковой частотой.

Этиология. Для OJI, как и для больш инства других опухолевы х заболева
ний, невозм ож но выделить специфический этиологический фактор.

Патогенез. В о сн о в е  п ато ген еза  OJI л еж и т  м у тац и я  ство л о во й  кл етк и  к р о 
ви , что  в л еч ет  за  со б о й  п р акти ч еск и  п о л н у ю  п о тер ю  п о то м кам и  м у ти р о в ав ш ей  
кл етк и  сп о со б н о сти  к со зр еван и ю . М у тан тн ы й  клон  ав то н о м ен  от  к а к и х -л и б о  
р егу л и р у ю щ и х  во зд ей ств и й  о р ган и зм а  и д о во л ьн о  б ы стр о  в ы те сн яет  н о р м ал ь 
н ы е гем о п о эти ч ес к и е  кл етк и , зам ещ ая  соб ой  весь  гем оп оэз.

Степень злокачественности опухолевых клеток при OJ1 с течением времени возраста
ет (как и для других групп опухолей, для OJI правомочен закон опухолевой прогрессии). 
Поскольку опухолевые клетки при OJI в большинстве вариантов изначально имеют вы
раженный дефект созревания, то большая злокачественность часто проявляется возник
новением экстрамедуллярных очагов кроветворения, увеличением пролиферативной 
активности, развитием резистентности к проводимой терапии.

Следствием мутации стволовой клетки является развитие в костном мозге клона 
клеток, утративш их способность к созреванию. Неопластический клон вытесняет нор
мальные гемопоэтические клетки, что приводит к развитию дефицита зрелых клеток в 
периферической крови. Снижение количества или полное отсутствие зрелых клеток 
периферической крови обусловливает выпадение соответствующ их функций пери
ферической крови, что влечет за собой развитие клинических симптомов заболевания.

Клинические проявления одинаковы  д ля всех  вариантов OJI. Н ачало  за
болевания м ож ет бы ть внезапны м  или постепенны м . Х арактерна ком бинация син
д ром ов н едостаточн ости  костного м озга и признаков специф ического  пораж ения.

С и н д р о м ы  н е д о с т а т о ч н о с т и  к о с т н о г о  м о з г а :  и н ф ек ц и о н 
н ы е о сл о ж н ен и я , гем о р р аги ч еск и й , ан ем и ч еск и й  и Д В С -с и н д р о м .

Р азвити е и нф екц ион н ы х  ослож н ен и й  происходит и з -з а  н аруш ени я ф ункции 
л ей коц итов. П р и  OJI ч ащ е всего  и м ею т м есто  и н ф екц и о н н ы е о сл о ж н ен и я  б ак 
тер и ал ьн о го  п р о и сх о ж д ен и я , м и ко ти чески е и ви р у сн ы е и н ф екц и и  встр еч аю тся  
реж е. А н ги н а , ги нги вит, стом атит, о стео м и ел и ты  ч е л ю ст н о -л и ц ев о й  области , 
п н евм о н и я , бронхит, аб сц ессы , ф легм он ы , сеп си с  -  все  эти  со сто ян и я  м огут 
р азв и ться  н а ф о н е и м м у н о д еф и ц и та  у  б о льн ы х  с OJI.

Г ем оррагически й  си н дром  при  OJI проявляется гем оррагически м  диатезом  
п етех и ал ьн о -п ятн и сто го  типа. Н а коже и сли зи сты х оболочках  появляю тся н е
больш ого разм ер а  «си н ячки »  и петехии. П оявление гем оррагий  легко п ровоц и ру
ется сам ы м и  н езн ачительн ы м и  воздействиям и  -  трен и ем  одеж ды , л егки м и  уш и 
бами. М огут и м еть  м есто  кровотечения из Ж КТ, н о со вы е кровотечения, крово
теч ен и я  из десен , м етрораги и , кровотечен и я из м очевы водящ их путей .

А н ем и ч еск и й  си н дром . У  б о льн ы х  вы явл яю тся  б ледн о сть , о д ы ш ка, сер д 
ц еб иени е, сон ли вость .

Д В С -с и н д р о м . Ч ащ е и м еет  м есто  п ри  п р о м и ел о ц и тар н о м  лей козе .
П р и з н а к и  с п е ц и ф и ч е с к о г о  п о р а ж е н и я . У  б о льн ы х  отм ечаю тся 

п ризн аки  и нтоксикации: сн и ж ен и е м ассы  тела, лихорадка, слабость, потливость, 
сн и ж ен и е  ап п ети та .
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-  П р о л и ф ер ати вн ы й  си н др о м  м о ж ет  п рояви ться  у вел и ч ен и ем  р азм ер о в  л и м 
ф ати ч еск и х  у зл о в  (л и м ф о ад ен о п ати я), селезен ки , п ечен и . В  р яд е  сл у ч аев  н а 
кож е п о яв л яю тся  л ей к ем и д ы  -  п р и п о д н и м аю щ и еся  н ад  п о в е р х н о с тью  кож и 
о б р азо ван и я  м ягкой  и ли  п ло тн о й  кон си стен ц и и . Ц в ет  и х  м ож ет со о тв етств о 
вать  ц вету  кож и или  б ы ть  св етл о -к о р и ч н ев ы м , ж елты м , ро зо вы м .

-  У  б о л ьн ы х  ОЛ м ож ет н аблю даться и н ф и л ьтр ац и я  д есе н  л ей ко зн ы м и  к л ет 
кам и . Д есн ы  ги п ер п л ази р о в ан ы , н ав и саю т  н ад  зу б ам и , ги п ер ем и р о ван ы .

-  П о р аж ен и е  Ц Н С  (н ей р о л ей кем и я) во зн и кает  о со б ен н о  часто  п р и  О Л Л  и 
зн ач и тельн о  ух у д ш ает  п рогноз. В о зн и кает  м е тастази р о в ан и е  л ей ко зн ы х  клеток  
в о б о л о ч к и  го л о вн о го  и сп и н н о го  м о зга  и ли  в вещ ество  м озга . К л и н и ч еск и  в о з 
м о ж н ы  п р о яв л ен и я  р азл и ч н о й  тяж ести  -  от  го л о вн о й  бо ли  д о  тяж ел ы х  о ч аго 
вы х п ораж ений .

Т яж есть  со сто ян и я  б о льн о го  м о ж ет  б ы ть  о б у сл о в л ен а  в ы р аж ен н о й  и н то к 
си каци ей , гем о р р аги ч ески м  си н дром ом , ды хательн ой  н ед о стато ч н о стью  (вслед 
ств и е  сд ав л ен и я  д ы х ател ьн ы х  п у тей  у в ел и ч ен н ы м и  вн у тр и гр у д н ы м и  л и м ф а 
т и ч еск и м и  у зл ам и ).

Т ак и м  о б р азо м , к л и н и ч еск и е  п р о явл ен и я  О Л  м о гу т  б ы ть  д о во л ь н о  п о л и 
м о р ф н ы м и . Н е су щ еств у ет  х ар актер н о го  н ачала, к а к и х -л и б о  сп ец и ф и ч еск и х  
к л и н и ч еск и х  п р и зн ако в , сво й ств ен н ы х  ОЛ. О дн ако  тщ ател ьн ы й  ан ал и з к л и н и 
ч еской  кар ти н ы  п о зво л я ет  р асп о зн ать  ск р ы в аю щ ееся  п од  ви д о м  « б ан ал ьн о го »  
заб о л ев ан и я  б о лее  се р ь е зн о е  и н азн ач и ть  н еоб ходи м ое о б сл ед о ван и е .

Диагностика. П одозрен и е н а ОЛ возн и кает  п ри  н ал и чи и  к л и н и ч еск и х  си м 
п том ов и и зм ен ен и й  п ери ф ери ческой  крови: н орм охром н ая н ор м о ц и тар н ая  ан е
м ия; ко л и чество  лей ко ц и то в  м ож ет б ы ть  р азл и ч н ы м  -  н и зк и м  (н и ж е 5 х 1 0 9/л), 
н о р м ал ьн ы м  (о т  5 х 1 0 9/л  д о  2 0 х 1 0 9/л), п о вы ш ен н ы м  (свы ш е 2 0 х 1 0 9/л , д о сти гая  
и ногда 2 0 0 x 1 0 9/л); н ей тр о п ен и я  (не зав и си т  от  о бщ его  ко л и чества  лей коц итов); 
аб со л ю тн ы й  л и м ф о ц и то з; тр о м б о ц и то п ен я; « л ей кем и ч ески й  п ровал»  -  п р и с у т 
стви е  б л асто в  и  зр ел ы х  ф о р м  н а  ф он е о тсу тстви я  п р о м еж у то ч н ы х  ф орм ; при  
ОМЛ -  азу р о ф и л ьн ы е гран улы  и п алочки  А уэра.

П у н к ц и я  к о с т н о г о  м о з г а  -  о сн о в н о й  м етод  д и а гн о с ти к и  и и д е н ти 
ф и кац и и  ти п а  ОЛ. А сп и р ац и я  костн ого  м о зга  м ож ет б ы ть  затр у д н ен а  и з - з а  его 
о б ед н ен и я  и у в ел и ч ен и я  со д ер ж ан и я  в н ем  в о л о к н и сты х  стр у кту р .

М и елограм м а. И м еет  м есто  у вели чен и е сод ерж ан и я б ластн ы х  кл ето к  бо
лее 5%  и до  тотальн ого  бластоза. М орф ология бластов  р азл и чн а в зави си м ости  
от ти па лейкоза. В ы являю тся увеличение промеж уточны х форм , лим ф оцитоз; крас
ны й р о сто к  угн етен  (за  и склю чен ием  острого  м иелоза), м егакари оц и ты  о тсут
ствую т и ли  их  количество  н езначительно  (за и склю чен ием  о строго  м егакариоб- 
ластного  лейкоза).

Ц и то х и м и ч еск о е  и ссл ед о в ан и е . П р и  О Л Л  о п р ед ел яе тся  п о л о ж и тел ьн ая  
Ш И К -р еакц и я  н а гликоген , отри цательная  реакц и я  н а ли п и д ы , пероксидазу , хло- 
рац етатэстер азу . П р и  О М Л  -  п о ло ж и тел ьн ая  р еак ц и я  на м и елоп ерокси д азу , л и 
п иды , хлорац етатэстер азу . Ш И К -р еакц и я  зави си т  от ф орм ы  о стр о го  м и ел о и д- 
ного  лейкоза.
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И м м у н о ф ен о т и п и р о ван и е  б ластов  п о зво л яет  о п р ед ел и ть  с п о м о щ ью  м о н о 
к л о н ал ьн ы х  А Т н ал и ч и е  и ли  о тсу тстви е  к л астер о в  д и ф ф ер ен ц и р о в к и  бластн ы х  
кл ето к  (C D -м ар кер ы ), ч то  н еобходи м о д ля  точн ой  д и агн о сти к и  О Л Л  и  О М Л .

Ц и то ген ети ч еск о е  и ссл ед о в ан и е  л ей ко зн ы х  кл ето к  п о зво л я ет  о п р ед ел и ть  
х р о м о со м н ы е ан о м ал и и  и  д ал ьн ей ш и й  прогноз.

Д о п о л н и т е л ь н ы е  м е т о д ы  и с с л е д о в а н и я .  П о в ы ш ен н ы й ц и то зп р и  
исследовании  ликвора указы вает на развитие нейролейкемии. Рентгенологическое 
исследование легки х  помогает вы явить увеличение внутригруцны х лим ф атических 
узлов и  лей кем иды  в легких. П ри  проведении У ЗИ  определяю т гепато- и сплено- 
м егалию , очаги лейкем оидной  инф ильтрации в паренхим атозны х органах.

Л е ч е н и е . В  п р о ц ессе  л еч ен и я  м о гу т  б ы ть  д о сти гн у ты :
-  п о лн ая  к л и н и к о -гем а то л о ги ч еск ая  р ем и сси я  (к л и н и ч еская  ко м п ен сац и я  

без п р и зн ако в  л ей ко зн о й  и н ф и л ьтр ац и и , н о р м ал ьн ы й  ан ал и з кр о ви , в м и ел о г- 
р ам м е  к о л и чество  б л астн ы х  кл ето к  не п р ев ы ш ает  5% );

-  ч асти ч н ая  к л и н и к о -гем а то л о ги ч еск ая  р ем и сси я  (к л и н и ч еск ая  ко м п ен са
ция и ли  у лучш ен и е , ан ал и з  к рови  н орм альны й , в м и ел о гр ам м е б ластн ы х  клеток  
н е б о л ее  20% );

-  к л и н и к о -гем а то л о ги ч еск о е  у л у ч ш ен и е  (зн ач и тел ьн о е  ул у чш ен и е к л и н и 
ческого  состоян и я , гем оглобин  не м енее 90 г/л, зрелы х  гранулоцитов более 2000, 
тр о м б о ц и то в  б о л ее  500 0 0 , в м и ел о гр ам м е без су щ еств ен н о й  п о л о ж и тел ьн о й  
динам ики);

-  л еч еб н ы й  эф ф ект  отсутствует.
О  р ец и д и в е  го в о р ят  п ри  в о зн и кн о вен и и  гем ато л о ги ч ески х  и кл и н и ч еск и х  

п р о явл ен и й  заб о л еван и я  п о сл е  п олн ой  кл и н и ко -гем ато ло ги ч еско й  р ем исси и .
П о л н ая  к л и н и к о -гем ато л о ги ч еск ая  р ем и сси я  в теч ен и е 5 л е т  р асц ен и вается  

как  в ы зд о р о в л е н и е . Ц е л ь ю  т е р а п и и  О Л  я в л я е т с я  д о с т и ж е н и е  д л и т е л ь н о й  
р ем и сси и  заб о л ев ан и я  и вы зд о р о в л ен и е  больн ого .

О с н о в н ы е  н а п р а в л е н и я  т е р а п и и .
С п ец и ф и ч еск ая  х и м и о тер ап и я  -  н ап р авл ен а  на д о сти ж ен и е  и зак р еп л ен и е  

р ем и сси и  заболеван и я, со сто и т  из н ескольки х  этапов, р азл и чн а д ля  О Л Л  и О М Л . 
Н ачи нать  х и м и о тер ап и ю  д о  у стан о в л ен и я  вар и ан та  о стр о го  л ей ко за  нельзя.

С о п утствую щ ая терап и я -  б орьб а  с и нф екц иям и , у м ен ьш ен и е интоксикации.
З а м е с т и т е л ь н а я  тер а п и я  -  п р и  у гр о ж а ю щ ей  тр о м б о ц и т о п ен и и , тяж ел о й  

ан ем ии , н ар у ш ен и ях  свер ты ван и я  крови.
Т р ан сп л ан тац и я  ство л о вы х  кр о ветво р н ы х  клеток  и ли  костного  м озга .
К рат кая характ ерист и ка лекарст венны х средст в, используем ы х для 

полихим иот ерапии ОЛ.
П р и  л еч ен и и  о ст р ы х  л ей ко зо в  и сп о л ьзу ю т  п р еп ар аты  гр у п п ы  ан тр ац и кл и - 

нов, п р о и зво д н ы е п ири м и д и н а, алки ли рую щ и е п реп араты  (ц и клоф осф ан), алка
л о и д ы  V in cae  ro se ae  (ви н к р и сти н ), ф ер м ен ты  (L -а с п а р а г и н а за ) , ан т и м ет а б о 
л и ты  (м ето тр ек сат), Г К С  (п р ед н и зо л о н ) и н екоторы е д р у ги е  средства .

А н трац и кли н ы : р уб ом и ц и н  (дауном ицин), д оксоруби ци н  (адри ам иц и н), ида- 
р у б и ц и н  и д р у ги е . Э ти  п р еп ар аты  п о д авл я ю т  си н тез  Д Н К  и Р Н К  в клетках . 
Н аи б о л ее  п о д в ер ж ен ы  в о зд ей ств и ю  ц и то стати ч еск и х  п р еп ар ато в  б ы стр о п р о -
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л и ф ер и р у ю щ и е клетки. Н а  этом  основан  п р ин ц ип  «п реи м ущ ествен н ого  п о вр еж 
ден и я»  оп у х о левы х  клеток , и м ею щ и х, как  п равило , больш ую  п роли ф ерати вн ую  
ак ти в н о сть  по  ср ав н ен и ю  с н о р м ал ьн ы м и  ткан ям и . С р ед и  п о сл ед н и х  б о лее  
п о д в ер ж ен ы  в о зд ей ств и ю  б ы стр о о б н о в л яю щ и еся  ткан и  -  н о р м ал ьн ы е  гем о- 
п о эти ч еск и е  п р ед ш ествен н и к и , сл и зи сты е  о б о ло ч ки  Ж К Т, кл етк и  во л о сян ы х  
ф оли кулов . О тсю д а  -  н аи б о л ее  ч асты е  п о б о ч н ы е эф ф екты  ц и то стати ч еск о й  
терап и и : ап л ази и  кро ветво р ен и я , энтериты , алопеция.

А н тр ац и к л и н ы  св язы в аю тся  с б ел кам и  п лазм ы  и  ткан ей , н е  п р о н и к а ю т  ч е 
рез гем ато эн ц еф ал и ч еск и й  барьер . В ы д ел яю тся  в н еи зм ен ен н о м  ви д е и ли  в 
ви д е  м етаб о л и то в , п р еи м у щ еств ен н о  с ж елч ью . Н еб о л ьш ая  ч асть  экскр ети - 
р у ется  с м оч ой . П р и  н ако п л ен и и  ку р со во й  дозы  св ы ш е 550  м г/м 2 п о вер х н о сти  
т ел а  в о зм о ж н о  р азв и т и е  кар д и о то кси ч ески х  эф ф ектов , б о льш и н ство  и з кото
р ы х  н о сят  о тср о ч ен н ы й  х ар актер  и д о сти гаю т  м ак си м у м а  ч ер ез  10 л е т  п о сл е  
п р ев ы ш ен и я  кар д и о то кси ч еско й  дозы .

И з производны х  п и ри м и д и н а ш ироко и сп ользуется ц итозар  (ц и то зи н -ар аб и - 
нозид, цитарабин, алексан), ингибирую щ ий активность Д Н К -полим еразы . За  сутки 
вы д еляется  ч ер ез почки  90%  п реп арата  в виде ури ди н араби нози да. П об очн ы е 
эф ф екты  -  п ан ци топ ен ия , язвен н ы е стом атиты , энтериты , то ш н о та  и рвота.

Ц и клоф осф ан  (эндоксан), находясь в крови, не активен, но при проникновении  
в оп у х о левы е клетки  бы стро  разл агается  с вы свобож ден и ем  хлор эти л ам и н о во й  
группы . П р еп ар ат  так ж е м етаб оли зи руется  м и кросом альн ы м и  ф ер м ен там и  п е 
чени  д о  акти вн ы х  м етаболи тов . П ер и о д  п олувы веден ия со ставл яет  4 - 6  ч. П р е
п ар ат  вы во д и тся  через почки  (15%  в н еи зм ен ен н ом  виде, о стальн ое  -  в виде 
м етаб о л и то в ).

В и н к р и сти н  (он кови н ) и зб и р ател ьн о  б ло к и р у ет  м и тоз н а  стад и и  м етаф азы . 
П р еп ар ат  б ы стр о  св язы в ается  с белкам и  п лазм ы  к р о ви  (75% ), о с т а л ь н о е  ко
л и ч ес тв о  -  с ф о р м ен н ы м и  эл ем ен там и  крови . Н езн ач и тел ь н о е  к о л и чество  п р е
п ар ата  п р о н и к а ет  ч ер ез  гем ато эн ц еф ал и ч еск и й  б арьер . П р е п а р ат  вы в о д и тся  с 
ж ел ч ью  (7 0 %  за  72 ч), м ен ьш ая  часть  ф и л ьтр у ется  ч ер ез  почки .

L-а с п а р а г и н а з а  (к р асн и ти н ) -  ф ерм ент, вы д ел яем ы й  и з б актер и й  Е. соіі. 
И н ак ти в и р у ет  м и то ти ч еск у ю  ак ти в н о сть  л и м ф о б л асто в , и н ги б и р у я  асп араги н . 
L-а с п а р а г и н а з а  н е  о казы в ает  токси ч еского  д ей ств и я  н а зд о р о вы е  ткани . О д 
н ако , яв л яясь  ч у ж ер о д н ы м  белком , о н а  м ож ет вы зы вать  ал л ер ги ч е ск и е  и л и х о 
р ад о ч н ы е  р еакц и и . П р и  р азв и ти и  р еак ц и и  ги п ер ч у в ств и тел ьн о ст и  о тм еч ается  
у си л ен н ы й  кл и р ен с  п р еп ар ата  из п лазм ы  крови , что резко  сн и ж ает  его  тер ап ев 
ти ч е ск и е  во зм о ж н о сти .

М ето тр е к са т  -  стр у к ту р н ы й  ан ал о г  и ан таго н и ст  ф о л и ево й  ки сл о ты . П р е
п ар ат  н ар у ш а ет  м етаб о л и зм  Д Н К  и Р Н К . П ер и о д  п о л у в ы в ед ен и я  со став л яет  
5 0 -1 0 0  м ин . В ы в о д и тся  п о чк ам и  (90%  в н еи зм ен ен н о м  виде). А н ти д о то м  м е
т о тр ек сата  я в л яе тся  лей ковори н .

A T R A  (а іі-т р а н с р е т и н о е в а я  ки сл о та) -  д ер и ват  р ети н о ев о й  ки сл о ты , о ка
зы ваю щ и й  д и ф ф ер ен ц и р у ю щ и й  эф ф ек т  на б л астн ы е  кл етк и  о стр о го  п р о м и е- 
л о б л астн о го  лей коза .

С пециф ическая хим иот ерапия при ост ром м иелобласт ном  лейкозе.
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« З о л о т о й  с т а н д а р т »  п о л и х и м и о т е р а п и и  О М Л  -  п р о г р а м м а  
« 7 + 3 » .

И н д у к ц и я  р ем и сси и . Ц и тар аб и н  100 м г /м 2 в /в  кап ел ьн о  к аж д ы е  12 ч в 
теч ен и е  7 д н ей , д ау н о р у б и ц и н  (руб ом и ц и н ) в р азо во й  д озе  60 м г /м 2 в /в  ч ер ез  2 ч 
п о сл е  в вед ен и я  ц и тар аб и н а  в теч ен и е  3 дней . П р о в о д ят  2 курса.

К о н со л и д ац и я  р ем и сси и  -  д в а  ку р са  «7+ 3».
П о д д е р ж и в а ю щ а я  т ер а п и я  к у р сам и  « 7 + 3 »  с и н те р в а л о м  6 н ед  в т еч ен и е  

го д а  с зам ен о й  р у б о м и ц и н а  н а  ти о гу ан и н  в д о зе  60  м г /м 2 2 р а за  в д ен ь  вн у тр ь .
П ри  гиперлейкоцитозе вы ш е 100х109/л  перед  началом  и ндукц и онн ы х курсов 

п р о в о д я т  тер а п и ю  ги д р о к си к ар б ам и д о м  в д о зе  1 0 0 -1 5 0  м г /к г  д о  сн и ж ен и я  
ко л и чества  л ей ко ц и то в  н и ж е 5 0 х 1 0 9/л.

С п е ц и ф и ч е с к а я  х и м и о т е р а п и я  п ри  о ст р о м  п р о м и е л о б л а с т н о м  
лейкозе. В  л еч ен и и  о стр о го  п р о м и ел о бл астн о го  л ей ко за  и сп о л ьзу ю т п р еп ар ат  
A TR A  (а іі-т р а н с р е т и н о е в а я  ки слота). A T R A  п р и н и м аю т вн у тр ь  в д о зе  45 м г/м 2 
в д в а  п р и ем а  за  4  д н я  д о  п ер в о го  и н д у кц и о н н о го  ку р са  «7+ 3»  и д о  д о сти ж ен и я  
п о лн о й  р ем и сси и  (но  н е б о лее  90 дней).

С пециф ическая хим иот ерапия при ост ром лим ф област ном  лейкозе. 
В ы д ел яю т гр у п п ы  стан д ар тн о го  и вы сокого  р и ск а  OJIJ1 (за и скл ю ч ен и ем  В -  
клеточн ого  О Л Л , которы й  л еч ат  по  и н о й  п рограм м е).

Группа стандарт ного риска  вкл ю чает  б о льн ы х  с о б щ и м  п р е-п р е-В -, п ре- 
В- и Т -клеточн ы м  О Л Л  в возрасте от  15 до  35 л ет  и от 51 д о  65 лет, не лечивш и хся 
по поводу  д ан н о го  заб о л еван и я  ран ее; с числом  лей коц итов  м ен ее  3 0 x 1 0 9/л ; п ри  
п о лу ч ен и и  р ем и с си и  в теч ен и е  28 д н ей  терапи и .

Тактика лечения.
И н д у к ц и я  р е м и с с и и .  К о м б и н ац и я  в и н к р и сти н а  в р азо в о й  д о зе  

1,4 мг/м 2 (н е в ы ш е 2 м г) в/в  еж ен ед ел ьн о , п р ед н и зо л о н а  в д о зе  60 м г /м 2 внутрь  
е ж е д н е в н о , р у б о м и ц и н а  в д о з е  45  м г /м 2 в /в  е ж е н е д е л ь н о ,  5 0 0 0  Е Д  L -  
асп ар аги н азы  в/в, ц и к л о ф о сф ам и д а  в д о зе  600  м г/м 2 в/в, ц и тар аб и н а  в д о зе  75 
м г /м 2 в /в  3 р аза  в н ед ел ю , м е р к ап то п у р и н а  в д о зе  60 м г /м 2 в н у тр ь  и  ш ести  
л ю м б ал ьн ы х  п у н к ц и й  с и н тр атекал ьн ы м  в веден и ем  15 м г м ето тр ексата , 30  м г 
п р ед н и зо л о н а  и 30 м г ц и тараб и н а.

К о н с о л и д а ц и ю  ( з а к р е п л е н и е )  р е м и с с и и  п роводят в течен и е 
5 д н ей  н а 1 3 ,1 7 -й  и, п о сл е  п р о веден и я  р еи н д у к ц и и , н а  3 1 ,3 5 -й  н ед ел е  леч ен и я . 
П р и м ен я ю т  этап о зи д  (веп ези д ) 120 м г/м 2 в/в  и ц и тар аб и н  75 м г /м 2 в/в.

Р еи н д укц и ю  р ем и сси и  п р о во д ят  с 2 1 -й  по  2 6 -ю  недели  л еч ен и я  и д ал ее  
через 3 м ес  п о сл е  п ослед н его  курса  консолидации  с и нтервалом  3 м ес  в течен и е 
2 лет. П репараты  и д о зы  ан алоги чн ы  прим ен яем ы м  п ри  индукц и и  рем иссии .

П о д д е р ж и в а ю щ у ю  т е р а п и ю  п р о в о д я т  м е т о т р е к с а т о м  в д о зе  
20 м г /м 2 в /в  и м е р к ап то п у р и н о м  в д о зе  60 м г/м 2 вн утрь  ч ер ез  3 - 4  н ед  п о сл е  
п о сл ед н его  к у р са  ко н со л и д ац и и  в теч ен и е  2 лет.

Группа высокого риска  вклю чает  б о л ьн ы х  с р ан н и м  п р е-п р е-В -кл ето ч н ы м  
О Л Л , б и л и н ей н ы м  (л и м ф о б л астн ы м  и  Ph+) о стр ы м  л и м ф о б л астн ы м  лей козом  
в во зр асте  от  15 до  50 л ет ; о б щ и м  п р е-п р е-В -, п ре-В - и Т -клето чн ы м  О Л Л  в 
в о зр асте  о т  35 д о  50 лет ; п р и  о б н ар у ж ен и и  t(9 ;22 ), эксп р есси и  м и ел о и д н ы х
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м аркеров на л и м ф о б ластах ; с числом  лей коц итов  более 3 0 х 1 0 9/л ; п р и  отсу тстви и  
р ем и сси и  н а 28 д ен ь  тер ап и и .

Л еч ен и е  э т о й  гр у п п ы  б о л ьн ы х  о тл и ч ается  тем , что  п о сл е  ста н д ар тн о й  и н 
д у к ц и и  р ем и с си и  п р о во д ят  ж естк у ю  ко н со л и дац и ю  д ву м я 7 -д н е в н ы м и  к у р с а 
м и R A C O P  с и н тер вал о м  4 -5  н ед  (р у б о м и ц и н  45 м г /м 2 в /в , ц и тар аб и н  100 м г/ 
м 2 в /в , ц и к л о ф о сф ам и д  4 0 0  м г/м 2 в /в, в и н кр и сти н  1,4 м г /м 2 в /в , но не б о лее  2 мг, 
п р ед н и золон  40  м г/м 2 вн утрь). П о сл е  окон чан ия кон соли даци и  и о ц ен ки  р езу л ь 
тато в  в зав и си м о сти  о т  п о лу ч ен и я  (А ) или  о тсу тстви я  (В ) р ем и сси и  п р о в о д ят  
п о стк о н сал и д ац и о н н у ю  тер ап и ю , которая вклю чает:

(A ). П ро то ко л  л еч ен и я  стан д ар тн о го  ри ска , начин ая с 6 -н е д е л ь н о й  р е и н 
д у кц и и , с п о сл ед у ю щ и м и  двум я ку р сам и  п о здн ей  к о н со л и д ац и и  веп ези д о м  и 
ц и тар аб и н о м , п о сто ян н ая  п о д д ер ж и в аю щ ая  тер ап и я  м ер к ап то п у р и н о м  и м е 
то тр ек сато м , п р ер ы ваем ая  6 -н е д е л ь н ы м и  ку р сам и  р еи н д у к ц и и , п р о во д и м ы м и  
с и н тер вал о м  3 м ес в теч ен и е  2 лет.

(B). Р о ти р у ю щ и е курсы  R A C O P, С О А Р  (ц и кл о ф о сф ам и д  400  м г/м 2 в/в, вин 
кри сти н  1,4 м г/м 2 в/в, ц итарабин  60 м г/м 2 в/в, п редни золон  40 м г/м 2 внутрь) и 
С О М Р  (ц и кл о ф о сф ам и д  1000 м г/м 2 в/в, вин кри сти н  1,4 м г /м 2 в/в, м ето тр ексат
12,5 м г/м 2 в/в д важ д ы , п редни золон  100 м г внутрь). П од д ер ж и ваю щ ая терап и я 
не проводится.

П о л и х и м и о тер ап и я  В -кл ето ч н о го , п р е-В -к лето чн о го , Т -к лето ч н о го  OJ1J1 и 
л и м ф о сар к о м ы  о тл и чается  тем , что  п р и  л еч ен и и  д ан н ы х  ф о р м  и сп о л ьзу ю т  в ы 
со к и е  д о зы  м ето тр ек сата  (1500  м г /м 2), ц и к л о ф о сф ам и д а  (1 0 0 0  и  1500 м г /м 2), 
L -асп ар аги н азы  (1 0 0 0 0  M E ). П ри  Т -к лето чн о м  OJIJ1 и л и м ф о сар к о м е  п р о во д ят  
о б л у ч ен и е  ср ед о стен и я  в сум м арн ой  д о зе  20  Гр.

Сопут ст вую щ ая т ерапия. О дн им  из главны х услови й  вы ж и ван и я п ац и ен 
тов с OJ1 яв л яется  п роф и лакти ка  и нф екций . Д ля  этого б о льн ы х  с числом  лей ко
ц итов  в п ери ф ер и ческо й  крови  м енее 1000 п олн остью  изолирую т. П о д д ер ж и ва
ется  стр о ги й  сан и тар н ы й  реж им . П р о во д и тся  р егу л яр н ая  д ези н ф ек ц и я . Д ля  
п роф и лакти ки  и нф екц ий  Ж К Т  больн ы е долж ны  п олучать  только тер м и ч ески  о б 
р аб о тан н у ю  пищ у. К ром е того, необходим а д екон там ин ац и я Ж К Т  с п ом ощ ью  
н еабсорбируем ы х антибиотиков (канамицин, м оном ицин, гентам ицин) или  бисеп- 
тола. П ри  п одозрении  на и нф екционны й  процесс (лихорадка и т.п.) -  нем едленное 
кли ни ческое и бактериологическое обследование и назначение ком бинации  анти
биотиков ш ирокого сп ектра действия (ц еф алоспорины , ам иногликозиды , тиенам). 
Д ли тел ьн ы е п ери оды  агранулоц итоза и ан ти бактери альн ая  терапи я д ел аю т н е
обходим ы м  и сп о л ьзо ван и е ф ун гистати чески х  препаратов.

Зам ест ит ельная т ерапия. О су щ ествл яю тся  тр ан сф у зи и  эр и тр о ц и тар н о й  
м ассы  (п р и  сн и ж ен и и  НЬ м ен ее  70 г /л  и п о явл ен и и  к л и н и ч еск и х  си м п то м о в  
ан ем и и ), т р о м б о ц и та р н о й  м ассы  и ли  тр о м б о к о н ц ен тр ата  (п ри  кр о во то ч и во сти  
н а ф о н е  со д ер ж ан и я  тр о м б о ц и то в  м ен ее  2 0 x 1 09/л ) и ком п о н ен то в  к р о в и  (по 
ж и зн ен н ы м  п о казан и ям ).

Трансплант ация ст воловы х клет ок крови или кост ного м озга  -  м етод  
в ы б о р а  п ри  п р о гн о сти ч еск и  н еб лагоп ри ятн ы х  О Л  в первой  р ем и сси и , во второй  
и последую щ и х рем иссиях ОЛ и при неполны х рем иссиях. С егодня п реим ущ ество 
о тд ается  п ер есад к е  ств о л о в ы х  клеток .
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В аж н ей ш а я  зад ач а  -  п о д о б р ать  со в м е сти м о го  д о н о р а  (о п т и м ал ь н ы й  д о 
н о р  -  о д н о я й ц е в ы й  б л и зн ец  и ли  си б с). Ч а щ е  и сп о л ь зу ю т  д о н о р о в  с 35%  со
в п а д е н и ем  п о  ан т и ге н а м  H L A . П р и  о тсу тс тв и и  с о в м е ст и м ы х  д о н о р о в  п р и 
м е н я ю т  а у т о т р а н с п л а н т а ц и ю  к о стн о го  м о зга , в зято го  в п ер и о д  р ем и сси и .

Д ля  б о льн ы х  с О Л  н ем ал о в аж н ы м  ф актором  яв л яется  п си х о тер ап евти ч ес
кая  п о м о щ ь, п о зво л я ю щ ая  м о б и ли зо вать  все вн у тр ен н и е  си лы  б о льн о го  для 
б о р ьб ы  с н ед у го м .

Прогноз. Б ез  п о л и х и м и о тер ап и и  п р о гн о з О Л  ч р езв ы ч ай н о  сер ьезен , ч ер ез 
4 - 6  м ес п о ги б аю т  100%  заб о л евш и х . Ц и то стати ч еская  тер ап и я  п о зво л я ет  по
л у ч и ть  п о л н у ю  р ем и сси ю  у  6 0 -7 0 %  б о л ьн ы х  с О М Л , у  2 5 -3 5 %  б о л ьн ы х  нет 
р ец и д и в о в  в теч ен и е  24 м ес , ч асть  и з н их  д о сти гает  стой кой  р ем и сси и  (« и зл е
чи в ается» ), У  д етей  с О Л Л  в 95%  сл у ч аев  и более н асту п ает  п о лн ая  рем и сси я. 
У  7 0 -8 0 %  б о л езн ь  н е п р о явл яется  в теч ен и е  5 л ет  и он и  сч и таю тся  в ы зд о р о 
вевш и м и . У  в зр о сл ы х  (он и  редко  болею т О Л Л ) д л и тел ь н о й  р ем и сси и  (б о л ее  5 
л ет) д о б и в аю тся  в 1 5 -2 5 %  случаев .

П р о гн о сти ч е ск и  н еб л аго п р и ятн ы е п ри зн аки : м уж ской  пол, в о зр аст  стар ш е 
50 лет, м е гак ар и о б л астн ы й  и эр и тр о б л астн ы й  ти п ы  О М Л , Ph-п о л о ж и т е л ь н ы й  
О Л Л , ги перлейкоци тоз б олее 5 0 x 1 09/л , тром б о ц и то п ен и я  м енее 5 0 x 1 09/л, н ей ро
л ей к ем и я , п р ед ш ес тв у ю щ ее  н еад ек ватн о е  л еч ен и е , о тсу тс тв и е  р ем и с си и  на 
280-й  д ен ь  индукц и и .

Профилактика. Э ф ф екти вн о й  п р о ф и л акти ки  О Л  не сущ ествует.

5.10. ЛИМФОПРОЛИФЕРАТИВНЫЕ 
ЗАБОЛЕВАНИЯ

Л и м ф о п р о ли ф ер ати вн ы е заболеван и я м огут возн и кать  ф актически  в л ю бом  
о рган е и и м еть  р азл и чн ы е ги стологи чески е черты , кли н и чески е п роявлен и я и 
прогноз. Л и м ф о п р о ли ф ер ати вн ы е заболеван и я, п ерви чн о  возни каю щ и е в кост
ном мозге, обозначаю тся терм ин ом  «лейкоз» (наприм ер, Х Л Л ). Е сли  опухоль 
п ерви чн о  во зн и кает  в л и м ф ои дн ой  ткани , располож енн ой  вне костного  м озга  (в 
л и м ф ати чески х  узлах), то  такое заболеван и е обозначается терм ин ом  «лим ф о- 
ма». П ри  разви ти и  л и м ф о м ы  из л и м ф ои дн ой  ткани  како го -л и бо  о р ган а  (печени, 
толстой  киш ки, гол о вн о го  м озга) к тер м и н у  «лим ф ом а»  добавляется  н азвание 
органа, из л и м ф о и д н о й  ткан и  которого дан н ая  опухоль п роисходи т (наприм ер, 
« л и м ф о м а головн ого  м озга»).

В -  и Т -к л ето ч н ы е  ли м ф оп роли ф ерати вн ы е заболеван и я (и склю чая В -  и Т -  
клеточн ы е лейкозы ) об ъед и н яю т в об щ ую  груп п у  -  «неходж ки н ски е лим ф ом ы ».

5.10.1. НЕХОДЖКИНСКИЕ ЛИМФОМЫ

Н ех о д ж к и н ск и е  л и м ф о м ы  (ч асто  д ля  о б о зн ач ен и я  д ан н о й  гр у п п ы  оп ухолей  
и сп о л ьзу ю т  тер м и н  « л и м ф о м ы » ) яв л яю тся  гетер о ген н о й  гр у п п о й  н ео п л асти 
ч еск и х  заб о л ев ан и й , п р о и сх о д ящ и х  из и м м у н н о й  си стем ы .
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Эпидемиология. В связи с выраженной гетерогенностью рассматриваемой груп
пы заболеваний сложно получить достоверные эпидемиологические данные по каждой 
из нозологических форм. В целом на долю лимфом приходится около 10-15%  от всех 
неопластических заболеваний системы крови.

Этиология лимфом остается неизвестной. Дополнительно следует остановиться 
на роли вирусов, поскольку в ряде случаев развития лимфом прослеживается выражен
ная взаимосвязь между воздействием вируса и опухолевым ростом. Так, было выявле
но, что у детей, больных эндемической африканской лимфомой Беркитта, в 95% случаев 
имеет место инфицирование вирусом Эпштейна-Барра.

Патогенез. Под действием этиологических факторов клетки иммунной системы 
могут подвергаться злокачественной трансформации. Лимфоидные клетки способны 
озлокачествляться на любом этапе дифференцировки. При этом они пролиферируют и 
создают клон клеток, замерших на определенной стадии созревания.

Для многих В-клеточных опухолей характерно усиление экспрессии клеточного про
тоонкогена с - т у с .  Последний имеет решающее значение для перехода лимфоцитов, а 
возможно и других клеток, из состояния покоя в последующие фазы клеточного цикла. 
Усиление экспрессии с - т у с  является одним из ранних событий, связанных с активацией 
лимфоцитов. Прекращение экспрессии с - т у с  сопряжено с выходом из цикла и возвра
щением в фазу покоя.

Аномалии хромосом часто встречаются при лимфопролиферативных заболевани
ях. Для большинства лимфом и лейкозов характерны поломки хромосом, при которых 
возможны транслокации генов, расположенных вблизи локусов, кодирующих Ig в В -  
клетках или антигенсвязывающие рецепторы в Т-клетках, но далеко не всегда в эти по
ломки вовлечены гены с - т у с .

Утрата контроля над пролиферацией, вызванная нарушением регуляции экспрессии 
с - т у с  или другими аналогичными последствиями транслокаций хромосомного мате
риала, открывает путь к неоплазии, но сама по себе недостаточна для злокачественной 
трансформации.

Поражение костного мозга при лимфоме (лейкемизация) приводит к развитию недо
статочности костномозгового кроветворения с развитием цитопении периферической 
крови.

Рост опухолевых узлов может нарушать функцию близлежащих органов и вызывать 
их дисфункцию. Накопление опухолевой массы приводит к общему истощению орга
н изм а-кахексии .

Клиническая картина при  л и м ф о м е и и н тен си в н о сть  в ы р аж ен н о сти  о т 
д ел ьн ы х  си м п то м о в  зав и ся т  гл авн ы м  о бразом  от  степ ен и  д и ф ф ер ен ц и р о в к и  
клеток , со став л яю щ и х  м о р ф о л о ги ч еск и й  су б стр ат  оп ухоли . О п ухоли , со с то я 
щ и е  из зр ел ы х  клеток , будут д авать  м ен ее  в ы р аж ен н у ю  к л и н и ч еск у ю  си м п т о 
матику, чем  опухоли , со сто ящ и е из плохо д и ф ф ер ен ц и р о ван н ы х  (н езрелы х) к л е 
ток . Т ем  н е м ен ее , к л и н и ч еск и е  п р о явл ен и я  п ри  л и м ф о м е  н е м о гу т  сл у ж и ть  
д ля  зак л ю ч ен и я  о степ ен и  зл о к ач ествен н о ст и  оп ухоли : о п у х о ль  из н езр ел ы х  
к л ето к  м о ж ет  со п р о во ж д аться  м и н и м ал ьн о й  си м п том ати кой  и н аоборот, -  зр е 
л о к л ето ч н ая  о п ухоль  м о ж ет  со п р о во ж д аться  бу р н о й  кл и н и ч еск о й  картин ой .

Н аи б олее  часто  в д еб ю те заболевания появляется  опухоль лим ф ати ческого  
у зл а  или  л ю б о й  д р угой  локали зац и и . Ч асто  сам а опухоль н е вы зы вает  никаки х
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су б ъ екти вн ы х  о щ у щ ен и й  у б ольн ого  и м ож ет бы ть об н ар у ж ен а при  случай ном  
осм отре. О бщ ая си м п то м ати к а  склады вается  из обы чн ы х  д л я  н еоп лази й  слаб о
сти, п овы ш енн ой  утом ляем ости , сниж ении  м ассы  тела. С пеци ф и чн ость  этих  сим 
птом ов  мала.

Д остаточно патогном онична для лим ф опролиф еративной  опухоли  три ада при
знаков, со стоящ ая из ж ало б  н а п роли вн ы е поты , особен н о  в ночны е часы , н ем о
ти ви р о ван н ы й  кож ны й зуд и плохую  п ер ен о си м о сть  укусов  кр о во со су щ и х  н асе
ком ы х. В р яд е  случ аев  п оявлен ие одного или  н ескольки х  си м п том ов и з у казан 
ной  три ад ы  м ож ет н а несколько  л ет  оп ереж ать р азви ти е  сам ой  опухоли.

Нередко у  больных с лимфомой отмечаются серьезные иммунные расстройства, 
такие как увеличение уровня IgA, иммунная тромбоцитопения, волчаночноподобный 
синдром.

И м м у н о л о ги ч е ск а я  н ед о стато ч н о сть  у  б о л ьн ы х  с л и м ф о м ам и  о тк р ы в ает  
в о р о та  для  п р и со ед и н ен и я  б ак тер и ал ь н ы х  и в и р у сн ы х  и н ф екц и й . Б ак т ер и ал ь 
н ы е аген ты  ч ащ е  всего  в ы зы в аю т р азв и ти е  о строй  п н евм о н и и  и ли  и н ф екц и и  
м о ч ев ы в о д ящ и х  п у тей . С р ед и  в и р у сн ы х  и н ф екц и й  н а п ер во м  м есте  сто я т  гер 
п ети чески е  инф екц ии .

К о л о н и зац и я  ко стн о го  м о зга  о п у х о левы м и  кл етк ам и  будет н еи зб еж н о  п р и 
во ди ть  к со к р ащ ен и ю  « п л ац д ар м а»  д л я  н о р м ал ьн о го  гем оп оэза . С л ед стви ем  
н ед о стато ч н о сти  ко стн о м о зго во го  кр о в етв о р ен и я  яв л яется  р азв и т и е  ц и то п е
нии  п ери ф ери ческой  крови .

Диагностика. Д и а гн о з  л и м ф о м ы  о сн о в ы в ается  н а о со б ен н о стях  к л и н и ч ес
кой си м п то м ати к и  и  и ссл ед о в ан и и  м о р ф о л о ги ческо го  су б стр ата  о п ухоли  -  о б 
н аруж ен и е н ем о ти ви р о ван н о го  у вели чен и я л им ф ати ческого  у зл а  или  б олее р а с 
п р о стр ан ен н о й  л и м ф о ад ен о п ати и . У величение ли м ф ати ческо го  у зл а  б олее 1 см  
и су щ еств о в ан и е  такого  у в ел и ч ен н о го  у зл а  б о л ее  1 м ес яв л яется  о сн о в ан и ем  
д ля  его  б и о п си и .

П р и  у в ел и ч ен и и  о д н о й  гр у п п ы  л и м ф ати ч еск и х  узл о в  у ста н а в л и в аю т  I с та 
д и ю  заб о л еван и я , у в ел и ч ен и е  д вух  и более груп п  л и м ф ати ч еск и х  у злов  по  одну  
сто р о н у  от  д и а ф р агм ы  со о тв етств у ет  II стади и . У вели чен ие д ву х  и  б олее  гр у п п  
л и м ф ати ч е ск и х  у зл о в  по  р азн ы е  сто р о н ы  о т  д и аф р агм ы  -  III стади я . П о р а ж е
н и е  в н у тр ен н и х  о р ган о в  -  IV  стади я . Ряд  авторов  вы д ел яю т V  стад и ю  л и м ф о 
м ы  -  п р и  п о р аж ен и и  костн ого  м о зга  о п у х о левы м и  клеткам и .

С в вед ен и ем  в п р ак ти к у  м о н о к л о н ал ьн ы х  А Т п о яви л ась  во зм о ж н о сть  к л ас 
си ф и ц и р о в ать  л и м ф о и д н ы е  зл о к ач ествен н ы е  н о во о б р азо в ан и я , исходя и з и м 
м у н о л о ги ч еско го  ф ен о ти п а  о п у х о левы х  клеток . П ер естр о й к а  ген о в  Ig  яв л яется  
н ео тъ ем л ем ы м  и у н и к ал ьн ы м  этап ом  в р азв и ти и  В -л и м ф о ц и т о в  и не н аб лю д а
ется  в д р у ги х  кл етк ах . В ы я вл ен и е  р еар ан ж и р о вк и  ген о в  Ig с п о м о щ ью  м о л ек у 
л я р н о -г е н е т и ч е с к и х  м ето д о в  и ссл ед о в ан и я  п о зво л я ет  д о сто в ер н о  у стан о ви ть  
п р и н ад л еж н о ст ь  о п у х о л ев ы х  кл ето к  к В -к л е т к а м . В ы я вл ен и е  о п р ед ел ен н ы х  
п о сл ед о в ател ь н о с тей  в р еар ан ж и р о в к е  ген ов  Ig  п о зво л я ет  р азгр а н и ч и ть  р а з 
л и ч н ы е  вар и ан ты  В -к л е т о ч н ы х  н еоп лазм .

Р еар ан ж и р о вка  генов, кодирую щ их рец еп торы  Т -л и м ф о ц и то в , является  у н и 
кал ьн ы м  св о й ств о м , о тл и ч аю щ и м  Т -  л и м ф о ц и ты  от  всех  о стал ьн ы х  клеток.
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Э то сво й ств о  так ж е  и сп о л ьзу ется  д л я  д и агн о сти к и  л и м ф о п р о л и ф ер а ти в н ы х  
оп ухолей  Т -к л е т о ч н о го  п роисхож дения.

Т ак и м  о б р а зо м , с о в р е м е н н а я  д и а г н о с т и к а  л и м ф о м  п р е д с т а в л я е т  со б о й  
к о м п л ек сн ы й  п р о ц е с с , со ч ета ю щ и й  ср а зу  н еск о лько  м ето д о в  и ссл ед о в ан и я . 
Т олько так о й  п о д х о д  м о ж ет  о б есп еч и ть  то ч н у ю  в е р и ф и к ац и ю  д и а гн о за , я в л я 
ю щ е го ся  о с н о в о й  в ы б о р а  м а к си м ал ь н о  эф ф ек т и в н о го  л е ч е н и я  д л я  б о л ь н о го .

П е р и ф е р и ч ес к ая  кр о вь : у м ер ен н ы й  л ей ко ц и то з за  сч ет  у вел и ч ен и я  ко л и че
ства зр ел ы х  л и м ф о ц и то в . Ч асто  у  б о льн ы х  с л и м ф о м о й  н аб лю д ается  эози н о- 
филия.

К о стн ы й  м озг: у м ер ен н о е  (около  20 % ) у вел и ч ен и е  ко л и чества  зр ел ы х  л и м 
ф оц и тов . П р и  л ей к ем и зац и и  костн ого  м о зга  в асп и р ате  о п р ед ел яю тся  клетки , 
м о р ф о л о ги ч е ск и  схож и е с кл етк ам и  п ер ви ч н о го  о ч ага  л и м ф о м ы .

Дифференциальная диагностика. В д еб ю те  заб о л ев ан и я  д и ф ф е р е н ц и 
ал ь н у ю  д и а гн о с ти к у  л и м ф о п р о л и ф ер ати в н о й  о п ухоли  ч ащ е всего  п р и х о д и тся  
п ровод и ть  с н есп ец и ф и ч еско й  л и м ф о ад ен о п ати ей . В п ервую  оч ер ед ь  н еобходи 
м о и скл ю ч и ть  б ак тер и ал ьн у ю  и ви р у сн у ю  и н ф екц и и  как  п р и ч и н у  л и м ф о ад ен о - 
п ати и . В о  всех  со м н и тел ь н ы х  сл у ч аях  о п р ав д ан н о  в ы п о л н ен и е  м о р ф о л о ги ч ес 
кого и ссл ед о в ан и я  (б и о п си я  л и м ф ати ч еско го  узла).

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а гн о с т и к а  р а зл и ч н ы х  п о д в ар и ан т о в  л и м ф о м , а т а к 
ж е л и м ф о м  и д р у ги х  н ео п л а с т и ч е с к и х  со с то я н и й  о с н о в ы в а е т с я  н а  р е зу л ь т а 
тах  м о р ф о л о ги ч еск о го , и м м у н о л о ги ч еск о го  и м о л ек у л я р н о -ген ет и ч е ск о го  и с 
сл ед о в ан и й , п о зв о л я ю щ и х  у с т а н о в и т ь  о к о н ч ател ь н ы й  м о р ф о л о ги ч е с к и й  д и 
агн оз.

Лечение. С о вр ем ен н ая  тер ап и я  л и м ф о м  о сн о в ы в ается  н а  то ч н о й  в ер и ф и 
кац и и  п о д в ар и ан та  оп ухоли . У прощ ен ная  д и агн о сти к а  л и м ф о м , н е п о зво л я ю 
щ ая п о стави ть  то ч н ы й  д и агн о з  и ф о р м и р у ю щ ая л и ш ь  « гр у п п о во й »  д и агн о з  (н а 
п р и м ер , « л и м ф о м а  вы сокой  степ ен и  зл о кач ествен н о сти » ), су щ еств ен н о  ухуд
ш ает  во зм о ж н о сть  о казан и я  п ом о щ и  больном у.

В  зав и си м о сти  от  н о зо л о ги ч еско го  д и агн о за  и стад и и  заб о л еван и я  л еч ен и е  
л и м ф о м  стр о и тся  н а и сп о л ьзо ван и и  п рограм м  п о ли х и м и о тер ап и и  и л у чево й  т е 
рап и и . В качестве  ц и то стати ч ески х  аген тов  ч ащ е всего  и сп о л ьзу ю тся  ц и кло- 
ф осф ан , р у б о м и ц и н , в и н кр и сти н , п р ед н и зо л о н  (п р о гр ам м а C H O P  -  см . « л еч е 
н ие О Л ») и н екоторы е д р у ги е  п реп араты .

П р и  о т су тс тв и и  л ей к ем и зац и и  заб о л еван и я  и м еется  х о р о ш ая  во зм о ж н о сть  
п р о веден и я  и н тен си вн о й  х и м и о тер ап и и  с п о сл ед у ю щ ей  тр ан сп л ан тац и ей  ауто
л о ги ч н о го  ко стн о го  м озга , заго то вл ен н о го  у  б о льн ого  д о  и н тен си в н о го  л еч е 
ния. К р о м е  ау то тр ан сп л ан тац и и , п ри  н ал и ч и и  со о тв етств у ю щ и х  у сл о в и й , д л я  
л еч ен и я  л и м ф о м  п р и м ен яется  ал л о ген н ая  тр ан сп л ан тац и я  ко стн о го  м озга .

И с х о д ы  л е ч е н и я .
-  П ер ви ч н ая  п о лн ая  р ем и сси я : о тсу тстви е  п р и зн ако в  л и м ф о м ы , п о д тв ер ж 

д ен н о е  н а  м о м ен т  о б сл ед о ван и я .
-  П о л н ая  р ем и сси я : о тсу тстви е  п р и зн ако в  л и м ф о м ы  в теч ен и е  1 м есяц а  

п о сл е  кон статац ии  п ер ви ч н о й  п олн ой  рем исси и .
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-Ч а с т и ч н а я  рем исси я: ум ен ьш ен и е разм еров  опухолевого  образован ия , наи 
б о льш его  д о  н ач ал а  л еч ен и я , более чем  н а 50%  (п ри  и зм ер ен и и  д ву х  д и а м ет 
р о в ) при  о т су тс тв и и  у в ел и ч ен и я  д р у ги х  оп у х о левы х  об разован и й .

-  М ен ее  чем  ч асти ч н ая  р ем и сси я: у м ен ьш ен и е  р азм ер о в  о п у х о лево го  о б 
р азо ван и я , н аи б о л ьш его  д о  н ач ал а  л еч ен и я , м ен ее  чем  н а 50%  (п ри  и зм ерени и  
д ву х  д и а м ет р о в ) при  о тсу тстви и  у вел и ч ен и я  д р у ги х  о п у х о левы х  об разован и й .

-  С таб и л и зац и я  заб о л еван и я: о тсу тстви е  и зм ен ен и й  р азм ер о в  оп ухолевы х  
образований .

-  П р о гр есси р о в ан и е  заб о л еван и я: у вел и ч ен и е  р азм ер о в  о п у х о левы х  о б р а
зо ван и й  и ли  п о явл ен и е  н о вы х  о п у х о левы х  о б р азо ван и й , н есм о тр я  н а п р о во д и 
м у ю  тер ап и ю .

-  Р ецидив: п оявлен ие н овы х  опухолевы х образован ий  или у вел и чен и е более 
чем  н а 25%  р азм ер о в  како го -л и б о  опухолевого  образован ия (при  и зм ерени и  2 -х  
д и ам етров) по  ср авн ен и ю  с его разм ер ам и  во врем я их м акси м альн ого  у м ен ь
шения.

С о вр ем ен н о е  л еч ен и е  л и м ф о м , б ази р у ю щ ееся  на то ч н о м  м о р ф о л о ги ч ес 
ком д и агн о зе , п о зво л яю щ ее  п родлевать  и со х р ан ять  ж и зн ь  б ольн ы м , тр еб у ет  
слаж ен ной  р аб о ты  м н о ги х  сп ец и али стов , п ривлечен ия наукоем ких и р ес у р со ем 
ких  тех н о л о ги й  и, б езу сл о вн о , зав и си т  от экон ом ической  п оли ти ки  госуд арства 
в о б л асти  зд р аво о х р ан ен и я .

Прогноз. О б щ и й  п р о гн о з н еход ж ки н ски х  л и м ф о м  н еб лагоп ри ятен . И н д и 
ви д у ал ьн ы й  п р о гн о з зави си т от  п одвар и ан та  л и м ф о м ы  и в о зм о ж н о сти  п р о вед е
ния ад ек ватн о го  л еч ен и я . П ар ад о кс  со сто и т  в том , что  со в р ем ен н ы е м етоды  
л еч ен и я  м о гу т  о б есп еч и ть  д л и тел ьн у ю  в ы ж и ваем о сть  и и зл еч ен и е  б о льн ы х  с 
л и м ф о м о й  вы сокой  степ ен и  зл о кач ествен н о сти  и п р акти ч еск и  н е вл и яю т на 
теч ен и е  л и м ф о м  низкой  степ ен и  зл о качествен н о сти .

Профилактика. Э ф ф ек т и в н о й  п р о ф и л ак ти к и  л и м ф о м  н е сущ еству ю т. 
О б щ и е р ек о м ен д ац и и  сво д ятся  к и скл ю ч ен и ю  кон тактов  с п о тен ц и ал ьн о  м у та 
ген н ы м и  ф акто р ам и .

5.10.2. ЛИМФОГРАНУЛЕМАТОЗ
(болезнь Ходжкина)

Л и м ф о гр ан у л ем ато з  яв л яется  п ер ви ч н ы м  оп ухолевы м  заб о л еван и ем , х а
р ак тер и зу ю щ и м ся  зл о качествен н о й  ги п ер п л ази ей  л и м ф о и д н о й  ткан и  с о б р азо 
ван ием  в л и м ф ати ч е ск и х  у зл ах  и вн у тр ен н и х  ор ган ах  л и м ф огран улем .

Эпидемиология. Частота лимфогранулематоза составляет около 3 случаев на 1 
млн. населения в год. Заболевание встречается во всех возрастных группах. Кривая забо
леваемости имеет два пика -  в возрастной группе 16-30 лет и у лиц старше 50 лет. Мужчи
ны болеют лимфогранулематозом чаще женщин.

Этиология лимфогранулематоза неизвестна.
Патогенез. При лимфогранулематозе в пораженном лимфатическом узле обна

руживаются гигантские двух- и многоядерные клетки Рид-Ш тернберга и крупные одно
ядерные клетки Ходжкина. Опухолевые клетки составляют малую часть опухоли, в основ
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ном она образована неопухолевыми поликлональными Т-лимфоцитами (С04+-клетки, 
Т-хелперы), плазматическими клетками, тканевыми гистиоцитами и эозинофилами. Это 
связано с тем, что клетки Рид-Ш тернберга активно секретируют многочисленные цито- 
кины и факторы хемотаксиса.

На основании морфологического субстрата опухоли выделяют несколько вариантов 
заболевания: лимфоидное преобладание; нодулярный склероз; смешанноклеточный 
вариант; лимфоидное истощение.

Клиническая картина ли м ф о гр ан у л ем ато за  в есьм а  р азн о о б р азн а . З а б о 
л ев ан и е  м о ж ет  н ачаться н а ф о н е п олн ого  б лаго п о л у ч и я , больн о й  сл у ч ай н о  о б 
н ар у ж и в ает  у  себ я  у вел и ч ен и е  л и м ф ати ч еск и х  узлов . Ш ей н ы е, н ад кл ю ч и ч н ы е 
и (р еж е) ак си л л я р н ы е  л и м ф ати ч е ск и е  у злы  у в ел и ч и ваю тся  у ж е  в д еб ю т е  п а 
тологического  п роц есса . В  1 5 -2 0 %  случаев  увели чи ваю тся  л и м ф ати чески е узлы  
ср ед о стен и я . Л и м ф о гр ан у л ем ато з  о тл и ч ает  стр о го е  п о сл ед о в ател ь н о е  р ас п р о 
стр ан ен и е  п р о ц е сса  о т  о д н о й  гр у п п ы  л и м ф ати ч е ск и х  у зл о в  к д р у го й .

Ч асты м и  си м п то м ам и  явл яю тся  л и х о р ад к а  (п ер ем еж аю щ аяся , в о л н о о б р аз
н ого  ти п а , с хо р о ш и м  эф ф ектом  о т  п р и ем а  Н П В П ), н ео б ъ ясн и м о е  у м ен ьш ен и е  
м ассы  тел а  н а  10%  и б о лее , п р о ф у зн ы е н о ч н ы е п оты . П р и м ер н о  у  тр ети  б о л ь 
н ы х  -  кож ны й  зуд. И м ею т м есто  г е п а т о -  и сп л ен о м егали я . К л и н и ч ес к и е  п р о 
явл ен и я  п о р аж ен и я  то го  и ли  и н ого  о р ган а  д о п о л н яю т к ар ти н у  заб о л еван и я . Э к- 
с тр ан о д ал ь н ы е  п о р аж ен и я  п ри  л и м ф о гр ан у л ем ато зе  л о к ал и зу ю тся  в л его ч н о й  
ткан и  (п н ев м о н и и  с д ы х ател ьн о й  н ед о стато ч н о стью , л и м ф о гр ан у л ем ы  в л е г 
ки х  и п левр е , экссу дати вн ы й  п леврит).

С п ец и ф и ч еск о е  п о р аж ен и е  костн ого  м о зга  встр еч ается  редко  (около  10%  
сл у ч аев ). О н о  м о ж ет  п р о текать  б есси м п то м н о  и ли  п р и в о д и ть  к н ед о стато ч н о 
сти  ко стн о м о зго во го  кр о в етв о р ен и я  с р азв и ти ем  ц и то п ен и й  в п ер и ф ер и ч еско й  
крови.

П о си стем е  Э нн  А р б о р  в теч ен и и  л и м ф о гр ан у л ем ато за  вы д ел яю т 4  стади и .
I с т а д и я  -  во вл еч ен и е  одной  гр у п п ы  л и м ф о у зл о в  с од н ой  сто р о н ы  д и а ф 

рагм ы ; н еп о ср ед ствен н о е  п о р аж ен и е  о гр ан и чен н о й  об ласти  и ли  о д н о го  экстра- 
н о д альн о го  очага;

I I  с т а д и я  -  во вл ечен и е  двух  и ли  б олее  гр у п п  л и м ф о у зл о в  по  одну  ст о р о 
ну диаф рагм ы ; возм ож но вовлечение селезенки  при  пораж ении  лим ф оузлов ниж е 
д и аф р агм ы ;

I I I  с т а д и я  -  в о вл ечен и е груп п  л и м ф о у зл о в  по  обе сто р о н ы  д и аф р агм ы ; 
в о зм о ж н о  п о р аж ен и е  селезен ки ;

I V  с т а д и я  -  во вл еч ен и е  экстр ан о д ал ьн ы х  о б ластей  и орган ов .
П р и  п о р аж ен и и  п еч ен и  и костного  м о зга  всегд а  у стан авл и в аю т  IV  стад и ю  

заб о л еван и я .
В се  стади и  п одразделяю тся н а А  (бесси м п том ное течен и е) и В  (сим птом ы  

и нтокси кац и и : у м ен ьш ен и е м ассы  тел а  более чем  н а 10% за  п ослед н и е 6 мес, 
л ихорадка вы ш е 38°С  н е м енее 3 -х  д н ей  п одряд  п ри  о тсу тстви и  реакти вн ого  
восп ален и я, у си л ен н о е  п ото о тдел ен и е по  ночам ). П ораж ен и е селезен ки  о б о зн а
чаю т буквой  S, локали зован н ы е экстранодальны е п ораж ени я -  Е, груп пы  л и м ф о 
узлов  -  N .
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С п ец и ф и ч еск о е  п о р аж ен и е  костного  м о зга  при  л и м ф о гр ан у л ем ато зе  в ст р е 
ч ается  редко (п р и м ер н о  в 10%  сл у ч аев ). О н о  м о ж ет  п ротекать  б есси м п то м н о  
и ли  п р и во д и ть  к н ед о стато ч н о сти  ко стн ом озгового  кр о ветво р ен и я  с р азв и ти ем  
цитоп ен и й  в п ери ф ери ческой  крови.

Д и а г н о с т и к а  лим ф огран улем атоза возм ож на только на осн ован и и  ги столо
гического изучения материала, полученного из пораж енного лим ф атического  узла 
или  органа. Н еобходим о о бнаруж и ть  клетки  Р и д -Ш тер н б ер га .

Г и сто л о ги ч еск и е  в ар и ан ты , вероятн о , п р ед ставл яю т  соб ой  п о сл ед о в ател ь 
н ы е ста д и и  л и м ф о гр ан у л ем ато за :

-  Л и м ф о и д н о е  п р ео б ладан и е . О б н ар у ж и ваю т бо льш о е к о л и чество  н ео п у 
хо л евы х  л и м ф о ц и то в  и ги сти о ц и то в  и ед и н и ч н ы е кл етк и  Р и д -Ш тер н б ер га  и 
Х одж кина.

-  Н о д улярн ы й  склероз. О б н ар у ж и ваю т п лотны е ф и бр о зн ы е п ерем ы ч ки , р а з
д ел яю щ и е скоп лен и я кл ето к  реакти вн о го  восп ал ен и я  и кл ето к  Х одж ки н а и Р ид - 
Ш тер н б ер га .

-  С м еш ан н о к л ето ч н ы й  вариант. О б н ар у ж и ваю т клетки  Р и д -Ш тер н б ер га  в 
зн ач и тельн ом  к о л и честве  и клетки  гетероген н ой  п оп уляц и и  р еакти вн о го  в о сп а
ления.

-Л и м ф о и д н о е  и сто щ ен и е . О б н ар у ж и в аю т м н о ж ество  ги ган тски х  п о л и м о р 
ф н ы х  ан ап л ази р о в ан н ы х  кл ето к  Х одж ки н а, м н о го яд ер н ы е кл етк и , м и то зы  и 
ап о п то зы  о п у х о л ев ы х  клеток . К о л и ч ество  л и м ф о ц и то в  у м ен ьш ен о , часто  п р и 
су тству ю т д и ф ф у зн ы й  ф и б р о з и о чаги  н екроза .

С тад и я  р азв и ти я  л и м ф о гр ан у л ем ато за  и м еет п р и н ц и п и ал ь н о е  зн ач ен и е в 
о п р ед ел ен и и  так ти к и  л еч ен и я  больного .

К л и н и ческо е  о б след ован и е п озволяет обнаруж и ть  у вел и чен и е л и м ф ати ч ес
ких  узлов, а так ж е  п еч ен и  и селезенки . Н али чи е или о тсутстви е таки х  си м п то 
м ов, как  п отливость , ф ебри льн ая  лихорадка, потеря м ассы  тела , и м ею т б ольш ое 
значение как для  о п ред елен и я п рогн оза  заболевания, так  и для  вы бора в ар и ан та  
лечения.

П ер и ф ер и ч еская  кровь: ум ерен ны й  н ей троф и льн ы й  лейкоцитоз иногда с л ег 
ким  п алочкоядерн ы м  сдвигом  в лей коц итарн ой  ф орм уле влево. П р и м ер н о  у  20%  
б о льн ы х  о тм еч ается  эо зи н о ф и л и я , а у  2 %  б о льн ы х  о н а  м ож ет б ы ть  зн ач и тел ь 
ной. Н а  п о зд н и х  этап ах  заб о л ев ан и я  и м еет  м есто  л и м ф о п ен и я .

П р и  б и о х и м и ч еско м  и ссл ед о ван и и  крови  вы явл яется  п о вы ш ен и е  к о н ц ен т
р ац и и  Л ДГ, (32-м и к р о гл о б у л и н а . П ри  п о р аж ен и и  п еч ен и  и м ею т м есто  п о вы ш е
ние акти вн о сти  тр ан сф ер аз , у м ен ьш ен и е кон ц ен трац ии  ал ьбу м и н а и д испротеи- 
н ем и я. И н о гда  о тм еч ается  п о вы ш ен и е  гап тоглоби н а.

М и ел о гр ам м а  у  б о льн ы х  с л и м ф о гр ан у л ем ато зо м  н е и м еет  су щ еств ен н ы х  
о ткл о н ен и й  от  н орм ы . Д л я  вы явл ен и я  во зм ож н ого  п ораж ен и я  костн ого  м о зга  
необходи м о  ги сто л о ги ч еск о е  и ссл ед о ван и е.

Р ен тген о л о ги ч еск о е  и ссл ед о в ан и е  п ро во д ят  д ля  в ы явл ен и я  у в ел и ч ен н ы х  
л и м ф ати ч еск и х  у зл о в  ср ед о стен и я  и корней  л егки х . В р яд е  сл у ч аев  н еоб ходи 
м о и сп о л ьзо вать  л и м ф о гр аф и ю  и КТ. Д ля  вы ясн ен и я  со сто ян и я  костного  м озга  
в ы п о л н яю т его ги сто л о ги ч еск о е  и сслед ован и е.
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И ногда при лим ф огранулематозе проводится диагностическая лапаротом ия для 
взятия биоптатов м езентериальны х и парааорталъны х лим ф атических  узлов.

Дифференциальная диагностика. Д и ф ф ер ен ц и р о в ать  л и м ф о гр ан у л ем а
то з н ео б х о ди м о  п р ак ти ч еск и  от  в сех  со сто ян и й , со п р о в о ж д аю щ и х ся  л и м ф о а- 
д ен о п ати ей . В  п ер в у ю  о ч ер ед ь , и ск л ю ч аю т н аи б о л е е  ч асто  в ст р еч аю щ и е ся  
п р и ч и н ы  л и м ф о ад ен о п ати й  -  б актер и ал ьн ы е и ви р у сн ы е и н ф екц и и . В о  всех  со 
м нительны х случаях  или при первичном  подозрении на опухолевы й п роцесс ответ 
необходи м о  и скать  с п о м о щ ью  м о р ф о л о ги ческо го  и ссл ед о ван и я .

Д иф ф ерен ц иальн ую  д иагностику  лим ф огранулем атоза и неходж кинских л и м 
ф ом  п р о во д ят  с и сп о л ьзо в ан и ем  м ето д о в  и м м у н о ф ен о ти п и р о в ан и я  и м о л ек у 
л я р н о -ге н е т и ч е с к о го  и сслед ован и я.

Лечение (см . 12). О б ы ч н о  и сп о л ьзу ю т п о ли х и м и о тер ап и ю  и л у ч еву ю  т е 
рапию . В ид  п олихим иотерапии  и её объём  зависят от  стадии  заболевания. П лохой 
п р о гн о з в п о ж и л о м  в о зр асте , у  м у ж чи н , при  м асси в н ы х  о ч агах  п о р аж ен и я  (б о 
л ее  10 см ), п о р аж ен и и  л и м ф ати ч еск и х  у злов  н и ж е д и аф р агм ы , С О Э  б о л ее  30  
м м /ч , л ей ко ц и то зе  с л и м ф о п ен и ей , ан ем ии .

В настоящ ее врем я и спользую т критерии  Х асенклевера-Д иля, они  вклю чаю т: 
концентрация альбум ин ов  м енее 4  г/л; концентрация НЬ м енее 105 г/л; м уж ской  
пол; IV  стади я заболевания; возраст старш е 45  лет; лейкоцитоз более 16Х І09/л; 
ли м ф оп ен и я м ен ее  0,6Х 109/л (или  м енее 8% ).

С х е м ы  л е ч е н и я .  П р и  І - І І І А стад и ях  заб о л еван и я  п р о в о д ят  6 ку р со в  п о 
л и х и м и о тер ап и и  по сх ем е  A B V D  в ко м би н ац и и  с л у ч е в о й  тер ап и ей . С х ем а 
A B V D : в 1 -й  и 1 4 -й  д н и  в во д ят  д о ксо р у б и ц и н  (ад р и ам и ц и н ) 25  м г /м 2 в /в , бле- 
о м и ц и н  10 м г /м 2 в /в, ви н б л асти н  6 м г /м 2 в/в, д ак ар б ази н  375 м г /м 2 в/в.

П р и  І ІВ- І Ѵ В ст а д и я х  п р о во д ят  6 -8  ку р со в  A B V D  с п о сл ед у ю щ ей  л у ч е в о й  
тер а п и ей  по  су б р ад и к ал ь н о й  (о б л у ч ен и е  всех  л и м ф а т и ч е с к и х  к о л л ек то р о в  по  
об е  сто р о н ы  д и аф р агм ы , за  и скл ю ч ен и ем  п ах о в о -п о д в зд о ш н ы х  о б л астей ) и ли  
р а д и к а л ь н о й  п р о гр ам м е  (в  том  ч и с л е  и п а х о в о -п о д в зд о ш н ы х  о б л астей ),

У З И  ср ед о стен и я  п р о в о д ят  п о сл е  каж д о го  ку р са  х и м и о тер ап и и , р е н т ге н о 
гр аф и ю  груд н ой  кл етк и  -  п о сл е  II, IV  и V I курсов . П о сл е  IV  к у р с а  п о л и х и м и о 
тер ап и и  п р о во д ят  « р естад и р о в ан и е»  (к о н тр о л ьн о е  о б сл ед о в ан и е) -  п о вто р н о е  
п о л н о е  о б сл ед о в ан и е  б о льн о го  д л я  у то ч н ен и я  р азм ер о в  о стато ч н о й  о п у х о ли  и 
оц ен ки  эф ф екти вн о сти  п р о во д и м о й  терапии .

П р и  н ал и ч и и  3 и б олее  п р о гн о сти ч еск и х  п р и зн ако в  н азн ач аю т  тер ап и ю  по 
п р о гр ам м е В Е А С О Р Р : ц и к л о ф о сф ам и д  6 50  м г/м 2 в/в  в 1 -й  д ен ь , д о ксо р у б и ц и н  
(ад р и ам и ц и н ) 25 м г /м 2 в /в  в 1 -й  д ен ь , это п о зи д  100 м г /м 2 в /в  в 1 -3 - й  дни , 
п р о кар б ази н  (н атулан ) 100 м г/м 2 вн у тр ь  в 1 -7 - й  дни , п р ед н и зо л о н  4 0  м г /м 2 
вн у тр ь  в 1 -1 4 - й  д н и , в и н кр и сти н  1,4 м г /м 2, но  н е б о л ее  2 м г в /в  н а 8 -й  д ен ь , 
б лео м и ц и н  10 м г /м 2 в /в  н а 8 -й  ден ь. Н о вы й  курс н ач и н аю т н а  2 2 -й  д ен ь . К ур
сы  л еч ен и я  сл ед у ет  п р о во д и ть  в у сл о в и ях  стац и о н ар а , так  как  и сп о л ьзу ем ы е  
п р еп ар аты  о б л ад аю т  зн ач и тельн о й  м и ел о то кси ч н о стью .

П ри  п р о гн о сти ч еск и  плохом  теч ен и и  заб о л еван и я  л еч ен и е п р о во д ят  по у си 
л ен н о м у  п р о то ко л у  В Е А С О Р Р : ц и к л о ф о сф ам и д  1250 м г /м 2 в/в  в 1 -й  д ен ь , д о к -
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со р у б и ц и н  35 м г /м 2 в /в  в 1 -й  ден ь, это п о зи д  200  м г /м 2 в /в  в 1 -3 - й  дни , п рокар- 
б ази н  (н атулан ) 100 м г /м 2 вн у тр ь  в 1—7—й дни , п р ед н и зо л о н  40  м г/су тк и  в н у тр ь  
в 1-14 - й  дни , ви н к р и сти н  2 м г в/в н а 8 -й  д ен ь , б лео м и ц и н  10 м г /м 2 в /в  н а 8 -й  
ден ь. И сп о л ь зу ем ы е  п р еп ар аты  о б ладаю т зн ач и тельн о й  м и ел о то кси ч н о стью , 
п о это м у  н ео б х о ди м о  н азн ач и ть  гр ан у л о ц и тар н ы й  и ли  гр ан у л о ц и т ар н о -м ак р о - 
ф агальн ы й  колон и ести м ули рую щ и й  ф актор  -  лен ограсти м  (граноц и т), ф илграс- 
ти м  (н ей п о ген ), м о л гр ам о сти м  (лейком акс).

П р и  п р о г р е с с и р о в а н и и  заб о л ев ан и я  на ф о н е  л еч ен и я  и ли  п р и  о т су тс тв и и  
п о л о ж и т е л ь н о й  д и н а м и к и  б о л ь н о го  п ер ев о д я т  на б о л е е  и н т е н с и в н у ю  т е р а 
п и ю  с п р и м ен ен и е м  л о м у с т и н а  (б ел у сти н ), э то п о зи д а , м е л ф а л ан а , ц и та р аб и - 
на, п р еп ар ат о в  п л а ти н ы , б о л ь ш и х  д о з  д ек с ам е т азо н а . П о с л е  п о л и х и м и о т е р а 
п и и  п ер ед  н ач ал о м  л у ч е в о й  т ер а п и и  о с у щ ест в л я ю т  к о н т р о л ьн о е  о б сл ед о в а 
ние.

М етод  вы б о р а  при  л еч ен и и  реф р актер н ы х  ф орм  заболеван и я и р ан н и х  р ец и 
дивов  (в  теч ен и е года п о сл е  окончания лучевой  терапи и ) -  вы сокодозная п оли хи 
м и отерапи я с м об и ли зац и ей  стволовы х клеток крови  или костного  м озга  и их 
послед ую щ ей  аутотран сп лан тац и ей  или  тр ан сп л ан тац и ей  аллоген н ого  костного 
м озга .

Л еч ен и е п о здн и х  р ец и д и в о в  (через год  п о сл е  п олн ой  р ем и сси и ) п р о во д ят  по 
схем е, п ри  п о м о щ и  которой  р ан ее  у д ал о сь  д о сти ч ь  п олн ой  р ем и сси и .

М о н о х и м и о т е р а п и я  -  п ал л и ати в н о е  л еч ен и е  для  о сл аб л ен н ы х  б о ль 
н ы х  п ож и лого  во зр аста , а так ж е  в сл у ч аях , когда во зм о ж н о сти  п о л и х и м и о тер а
пи и  м ож н о  сч и тать  и сч ер п ан н ы м и . П р и м ен яю т л ю б о й  из п р о ти во о п у х о л евы х  
п р еп ар ато в , вх о дящ и х  в схем ы  л еч ен и я  л и м ф о гр ан у л ем ато за  -  н ап р и м ер , вин- 
кри сти н , ви н б ласти н , х л орам б уц и л  (хлорбутин ), гем цитабин .

И сходы  л еч ен и я  -  см . «Н ех о дж ки н ски е лим ф ом ы ».
Д и с п а н с ер н о е  наблю дение. К он тр о л ьн ы е о б след ован и я п р о во д ят  1 раз в 3 

м ес в 1 -й  год  п о сл е  завер ш ен и я  тер ап и и , 1 раз в 6 м ес во  2 -й  год , 1 раз в год  на
3 -м  году н аблю ден и я и позж е. К онтроль  п оказателей  о бщ его  и б и охи м и ческого  
анализов крови проводят 1 раз в 3 мес. Рентгенограф ию  грудной клетки вы полняю т 
1 р аз  в год в течен и е 10 лет. Б ольны м  противопоказаны  ф изиотерапия, инсоляции , 
б ер ем ен н о сть  в п ер в ы е  2 года п о сл е  окон чан ия терапи и .

Прогноз. Б е з  с п е ц и а л ь н о г о  л е ч е н и я  п р о г н о з  л и м ф о г р а н у л е м а т о з а  
аб со л ю тн о  н еб л аго п р и ятн ы й . И н д и ви д у альн ы й  п р о гн о з о п р ед ел яется  стади ей  
заб о л еван и я  и д о стато ч н о  о п ти м и сти ч ен  у  б о льн ы х  с I и II стад и ям и , но  и на 
более вы со ки х  стад и ях  заб о л еван и я  ад екватн ая  тер ап и я  п о зво л я ет  д о б и ваться  
н еп л о х и х  результатов.

Профилактика. Э ф ф ек т и в н о й  п р о ф и л а к т и к и  л и м ф о гр ан у л ем ат о за  не 
су щ еству ет .

5.10.3. ХРОНИЧЕСКИЙ ЛИМФОЛЕЙКОЗ
Х р о н и ч ески й  л и м ф олей коз (Х Л Л ) -  это  н ео п л асти чески й  п роц есс , п ервичн о  

во зн и каю щ и й  в костн ом  м о зге  в р езу л ьтате  оп у х о лево й  тр ан сф о р м ац и и  клет-



Лішфопролиферативные заболевания 505

к и -п р ед ш е ст в ен н и ц ы  л и м ф о п о эза . М о р ф о л о ги ч ески м  су б стр ато м  заб о л еван и я  
яв л яю тся  кл етк и , вн еш н е н ап о м и н аю щ и е зр ел ы е  л и м ф о ц и ты .

B -X JIJI -  о п у х о ль  из C D 5 +  -п о з и т и в н ы х  В -кл ето к , п ер в и ч н о  п о р аж аю щ ая  
ко стн ы й  мозг. Р азл и ч аю т  д ва  б и о л о ги ч еск и  р азл и ч н ы х  ти п а  B -X JIJI: B -X JIJI, 
су б стр ато м  которого  явл яю тся  клетки  Т -н езави си м о го  п ути  д и ф ф ер ен ц и р о в к и , 
и B -X JIJ1 , су б стр ато м  которого  явл яю тся  В -кл етки  п ам яти  Т -зави си м о го  п ути  
диф ф еренцировки

Классификация. ХЛЛ подразделяют на В- и Т-формы. Хронический В-клеточный 
лимфолейкоз (B-XJIJI) по А.И.Воробьеву (2000 г.) разделяют на доброкачественную, про
грессирующую, опухолевую, селезеночную, абдоминальную, костномозговую, пролим- 
фоцитарную, лимфоплазмоцитарную формы.

Эпидемиология. По среднегодовым показателям заболеваемости лейкозами XJIJI 
занимает второе место после ОЛ. Болеют в основном лица старше 50 лет, мужчины -  в 
два раза чаще, чем женщины. В детском и юношеском возрасте заболевание встречается 
крайне редко.

Этиология ХЛЛ не отличается от таковой при других неопластических заболева
ниях.

Патогенез. Б о л ь ш и н с т в о  сл у ч аев  XJ1J1 со с т а в л я е т  В -к л ет о ч н ая  ф о р м а . 
Н а  д о лю  Т -к л е т о ч н о й  ф о р м ы  п риходи тся  около 5%  от всех  сл у ч аев  Х Л Л .

На уровне предшественника В-клетки происходит хромосомная аберрация, приво
дящая или к трисомии хромосомы 12, или к структурным нарушениям хромосом 6 ,11 , 
13 или 14. Патологические клетки дифференцируются до уровня рециркулирующих В- 
клеток или В-клеток памяти. Их нормальные клеточные аналоги -  длительноживущ ие 
иммунологически ареактивные митотически пассивные В-клетки Т-независимого пути 
дифференцировки и В-клетки памяти соответственно. Последующие деления генетичес
ки нестабильных лимфоцитов могут привести к появлению новых мутаций и новых био
логических свойств (субклонов). Клинически это проявляется интоксикацией, транс
формацией XJIJI в агрессивную лимфоидную опухоль (в 3% случаев). Болезнь иногда 
сопровождается появлением моноклонального IgM или IgG.

XJIJI относится к медленно прогрессирующим опухолям. Постепенно колонизируя 
костный мозг, опухоль вытесняет нормальные гемопоэтические клетки, что со временем 
приводит к развитию недостаточности костномозгового кроветворения. Кроме того, при 
ХЛЛ нередко наблюдаются аутоиммунные цитопении, связанные с образованием АТ к 
кроветворным клеткам.

Лимфатические узлы при ХЛЛ увеличиваются обычно медленно, но со временем 
они могут сдавливать близлежащие органы и нарушать их функции.

Клиническая картина. Л и м ф ати ч е ск и е  у зл ы  у в ел и ч и в а ю т ся  п о с т е п е н 
но. О б ы ч н о  в п ервую  о ч ер ед ь  у вел и ч и ваю тся  ш ей н ы е  и ак си л л яр н ы е л и м ф а
ти ч е ск и е  узлы . В  п о сл ед у ю щ ем  п р о ц есс  м о ж ет  р ас п р о с тр ан и ть ся  п р ак ти ч ес 
ки  н а л ю бу ю  гр у п п у  узлов .

Н есп ец и ф и ч еск и е  явлен и я: слаб ость , бы стр ая  у то м л яем о сть , сн и ж ен и е м ас
сы  тела , потливость . «Л и м ф оп роли ф ерати вн ая триада» : н ем оти вирован н ы й  кож 
н ы й  зуд, п о вы ш ен н ая  п отливость , плохая п ер ен о си м о сть  у ку со в  кр о в о со су щ и х  
н асеком ы х. И м еет  м есто  и п о вы ш ен н ая  в о сп р и и м ч и во сть  к и н ф екц и и  -  ч ащ е 
всего  в стр еч аю тся  и н ф ек ц и о н н ы е  о сл о ж н ен и я  с п о р аж ен и ем  д ы х ател ьн о й  си 
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стем ы  и м о ч ев ы в о д ящ и х  п утей . Г ер п ети ческая  и н ф екц и я  д о во л ь н о  часто  со 
п р о во ж д ается  в ы р аж ен н ы м  б олевы м  си н дром ом , д о ставл яю щ и м  тяж ел ы е  стр а
д ан и я  больном у.

Д е ф е к т  п р о ти в о о п у х о л ев о го  и м м у н и тета  яв л яется  п р и ч и н о й  п о вы ш ен н о й  
ск л о н н о сти  б о л ь н ы х  с X JIJI к  р азв и ти ю  второй  оп ухоли . П о это м у  д и с п а н с ер и 
зац и я б о л ьн ы х  с X JIJI тр еб у ет  п о вы ш ен н о го  вн и м ан и я  д ля  п о явл ен и я  д о п о л н и 
тел ьн ы х  н ео п л ази й .

С т а д и и  X J I J I .
С тад и я  0 -  л и м ф о ц и то з , п р о д о л ж и тел ьн о сть  ж и зн и  -  1 0 -1 2  лет.
С тадии  1 и  2 -  п р и со ед и н ен и е кли ни ческих  п роявлен и й  (п родолж ительн ость  

ж и зн и  -  4 -7  лет): стадия 1 -  ли м ф оад ен оп ати я; стади я 2 -  сплен ом егали я .
С тадии  3 и 4  -  во зн и кн о вен и е аутои м м унн ой  патологии  (п род олж и тельн ость  

ж и зн и  -  м ен ее  18 м ес): ста д и я  3 -  ау то и м м у н н ая  гем о л и ти ч еская  ан ем и я; с т а 
д и я  4  -  ау то и м м у н н ая  тр о м б о ц и то п ен и я .

Д и а г н о с т и к а .  О т п р ав н о й  точкой  д л я  д и агн о сти ч еск о го  п о и ска  яв л яется  
н ал и ч и е  у в ел и ч ен н ы х  л и м ф ати ч еск и х  узлов .

Д и а г н о с т и ч е с к и е  к р и т е р и и  X JIJI: 1) количество  ли м ф о ц и то в  в п ери 
ф ери ческой  крови  р авн о  и ли  более 15х109/л; 2) количество  л и м ф оц и тов  в кост
н ом  м озге р авн о  или более 40% .

В п ери ф ери ческой  крови  -  тени  Б откина-Г ум прехта (полуразруш енн ы е ядра 
л и м ф о ц и т о в ) ,  н о р м о ц и т а р н а я  н о р м о х р о м н а я  а н е м и я ,  р е т и к у л о ц и т о з ,  
тром боц итоп ен и я.

М о р ф о л о г и ч е с к о е  и с с л е д о в а н и е  к о с т н о г о  м  о з г а : лим ф оц и 
тоз вплоть до тотальной  лим ф атической  метаплазии , при аутоим м унном  гем оли
зе -  расш и рен ие красного  ростка, иногда -  п арциальная красноклеточная аплазия.

Д и а г н о з  XJ1J1 с т а в я т  п р и  н а л и ч и и  а б с о л ю т н о г о  л и м ф о ц и т о з а  в 
п ер и ф ер и ч еско й  кр о ви , и н ф и л ьтр ац и и  костного  м о зга  зр ел ы м и  л и м ф о ц и там и , 
с п л е н о м е га л и и , л и м ф о а д е н о п а т и и . Р азгр а н и ч е н и е  В -  и Т -в а р и а н т о в  XJ1JI 
возмож но на осн ован ии  дан ны х им м уноф енотипирования опухолевы х клеток или 
д ан н ы х  р еар ан ж и р о вк и  ген о в  Ig  и  ген ов  р ец еп то р о в  Т -к л е т о к .

Д и а г н о с т и к а  X J1 JI п о  ф о р м а м .
Д о б р о к ач еств ен н ая  ф о р м а  X JIJI. Л и м ф ати ч еск и е  у зл ы , се л е зен к а  н о р м ал ь 

ны х р азм ер о в  и ли  н езн ач и тел ьн о  у в ел и ч ен ы . В ан ал и зах  к р о ви  -  оч ен ь  м ед 
л ен н о е  н ар ас т ан и е  л ей ко ц и то за  (в теч ен и е  2 -3  лет). Х ар актер ен  оч аго вы й  р о ст  
оп ухоли  в к о стн о м  м озге . В зл о кач ествен н у ю  оп у х о ль  не п ер ер о ж д ается . .

П р о гр ес си р у ю щ ая  ф орм а. Н ачал о  -  п о степ ен н о е . Н а ф о н е хор о ш его  с а м о 
ч у встви я  н ар ас таю т  р азм ер ы  л и м ф ати ч е ск и х  у зл о в , сел езен к и  и л ей коц и тоз. 
С н ач ала  у в ел и ч и ваю тся  ш ей н ы е и н ад кл ю ч и ч н ы е л и м ф о у зл ы , а затем  -  п од 
м ы ш ечн ы е. Р о ст  оп у х о ли  в костном  м о зге  -  д и ф ф у зн ы й  и ли  д и ф ф у зн о -и н т е р 
сти ц и ал ьн ы й . В 1 -3 %  п ер ер о ж д ается  в зл о кач ествен н у ю  опухоль.

О п у х о л евая  ф орм а. Х ар актер н ы е очен ь б ольш и е, о б р азу ю щ и е п ло тн ы е кон
гл о м ер аты  л и м ф а т и ч е с к и е  у зл ы . В п ер ву ю  о ч ер ед ь  в п р о ц е сс  в о вл екаю тся  
ш ей н ы е и п о д м ы ш еч н ы е л и м ф о у зл ы . Л ей ко ц и то з п о р яд ка  5 0 x 1 09/л , н ар астает
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в т еч ен и е  н еск о л ьк и х  н ед ел ь  и ли  м есяц ев . Р о ст  о п ухоли  в т р еп ан ате  -  д и ф ф у з
н ы й . В  м азках  костн ого  м о зга  о п ухоль  п р ед став л ен а  зр ел ы м и  л и м ф о ц и там и , в 
л и м ф о у зл ах  -  л и м ф о и д н ы е  кл етки  ти п а  л и м ф о ц и то в  и  п р о ли м ф о ц и то в .

А бдом инальная ф орма. К лин и ческая  картина н апом инает опухолевую  форму, 
однако дли тельн ое врем я рост  опухоли ограничен  лим ф атическим и  узлам и  б рю ш 
ной п олости . И н огда вовлекается селезенка. В треп ан ате  -  ди ф ф у зн ая  п р о ли ф е
рация.

С ел езен о ч н ая  ф орм а. Н а п ро тяж ен и и  н еско льки х  м есяц ев  н ар астает  л и м 
ф оц итоз, с е л е зен к а  зн ач и тел ьн о  у вел и чен а , п лотная . П е р и ф е р и ч ес к и е  и аб д о 
м и н ал ьн ы е  л и м ф ати ч е ск и е  у зл ы  у в ел и ч ен ы  н езн ач и тельн о .

П р о л и м ф о ц и тар н ая  ф орм а. А б солю тн ы й  л и м ф о ц и то з  в кр о ви . В м азке к р о 
ви  -  п р о ли м ф о ц и ты . С ел езен к а  увел и чен а , у м ер ен н ая  л и м ф о ад ен о п ати я . И н о г
д а  и м еет  м есто  м о н о кл о н ал ьн ая  секр ец и я  IgM .

К о стн о м о зго вая  ф орм а. Х ар актер н о  н ал и ч и е  б ы с тр о п р о гр есси р у ю щ ей  ц и 
то п ен и и  в п ер и ф ер и ческо й  крови . У величения л и м ф ати ч еск и х  у зл о в , селезен ки  
и п еч ен и  не о тм еч ается . В тр еп ан ате  -  д и ф ф у зн ы е  р азр астан и я  зр ел ы х  л и м ф о 
ц итов , п о л н о стью  вы тесн яю щ и х  н о р м ал ьн ы й  костны й  мозг. Д л и тел ьн о сть  ж и з
ни  б о льн ы х  ред ко  п р ев ы ш ает  2 года. О днако п р о вед ен и е  п о ли х и м и о тер ап и и  
п о зво л яет  д о б и в аться  кл и н и к о -гем ато л о ги ч еск о й  р ем и сси и .

Злокачествен н ое п ерерож дени е X JIJI п роявляется р азр астан и ем  кр уп н ы х  
атипичны х клеток в лим ф оузлах, селезенке, печени, коже и других органах. И ногда 
в костном  м озге и крови  появляю тся бластн ы е клетки  с ч ер там и  ати п изм а и 
полиморф изма.

Лечение. Р ад и кал ьн ы х  м етодов терапи и  нет, хотя соврем ен ная м еди ц ин а к 
это м у  п р ед п р и н и м ает  попы тки . Н а р ан н ей  стадии  болезн и  при  стаби льн ом  л ей 
коцитозе, не п р евы ш аю щ ем  2 0 -3 0 x 1 09/л, леч ен и е не проводят, п оказано  только 
наблю дение, п ери оди ч ески й  (раз в 3 -6  м ес) контроль ан ал и за  крови . К ритерий  
«спокойного»  (практика «w ait and  w atch»  -  терапи я «ж дать  и наблю дать») теч е
ния б олезн и  -  д л и тельн ы й  период удвоения лейкоцитов, о тсу тстви е  л и м ф ад ен о- 
патии. П оказан и я к началу лечения; появление В -си м п то м о в  (лихорадка, похуда
ние, п отливость , в отличие от отсутствия этих  признаков, что  обозначается  А -  
сим птом ам и), н арастан ие лейкоцитоза вы ш е 50х  109/л, увеличение лим ф атических 
узлов , п оявлен и е геп атосплен ом егалии , аутои м м унн ы х ф ен ом енов , у ч ащ ен и е и 
тяж есть  и н ф екц и о н н ы х  о слож н ен и й , тран сф орм ац ия в злокачественн ую  л и м ф о 
идную  опухоль.

С п е ц и ф и ч е с к а я  х и м и о т е р а п и я .
Г лю кортикостероиды . М он отерап и я ГК С  при X JIJI п о казан а  только в случаях  

тяж ёл ы х  ау то и м м у н н ы х  о сл о ж н ен и й , поскольку  о н и  у су гу б л яю т и м ею щ и й ся  
и м м у н о д еф и ц и т  и м о гу т  стать  п ри чи н ой  ф атал ьн ы х  сеп ти ч еск и х  о сл о ж н ен и й . 
П р и м ен яю т п р ед н и зо л о н  в д о зе  6 0 -9 0  мг/сут.

А л к и л и р у ю щ и е  х и м и о тер ап ев ти ч еск и е  ср ед ства  (х л о р ам б у ц и л , ц и к л о ф о с- 
ф ам и д ). П р и м ен я ю т  п р и  п р о гр есси р у ю щ ей , оп ух о лево й  и п р о л и м ф о ц и тар н о й
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ф орм ах . Х л о р ам б у ц и л  н азн ач аю т по  5 -1 0  м г 1 -3  р аза  в н еделю . Ц и к л о ф о сф а- 
м и д  п р и м ен яю т  вн у тр ь  по 2 0 0 -4 0 0  м г еж ед н евн о , ку р со вая  д о за  8 -1 2  г. П е р е 
р ы в  м е ж д у  ку р сам и  2 -4  нед.

А н ал о г  п у р и н а  (ф л у д ар аби н ) -  в ы со ко ак ти вн ы й  п р еп ар ат  при  XJ1JI, п р и в о 
д и т  к р ем и с си ям  у б о льн ы х  с тяж ёл о й  п р о гр есси р у ю щ ей  и о п у х о л евы м и  ф о р 
м ам и. П р и м ен я ю т  п ри  о тсу тстви и  эф ф екта  от л еч ен и я  х л о р ам б у ц и л о м , н еп л о 
хой эф ф ект  п р еп ар ат  д аёт  и п ри  ау то и м м у н н ы х  ф ен ом енах . Ф лудараби н  н азн а
ч аю т в д о зе  25 м г /м 2 в /в  в т еч ен и е  30 м ин  5 д н ей  п одряд . Ч и сл о  курсов  6 -1 0 .

П о л и х и м и о т е р ап ев т и ч ес к и е  сх ем ы . П р и  у сто й ч и в о сти  к ал к и л и р у ю щ и м  
ср ед ствам  так ж е  н азн ач аю т  ко м би н ац ию  п р еп ар ато в  по  п р о гр ам м е СОР, в к л ю 
чаю щ у ю  ц и к л о ф о сф ам и д  (750  м г/м 2 в/в в 1 д ен ь), в и н кр и сти н  (1 ,4  м г/м 2 в/в  в 1 
д ен ь), п р ед н и зо л о н  в д о зе  40  м г /м 2 вн у тр ь  в теч ен и е  5 дн ей . Д р у ги е  п о л и х и м и 
о тер ап ев ти ч еск и е  сх ем ы  -  С Ѵ Р (ви н б л асти н  10 м г /м 2 вм есто  в и н кр и сти н а), 
C H O P  (С О Р  +  д о к со р у б и ц и н  50  м г /м 2). П о сл ед н ю ю  сх ем у  п р и м ен яю т  в сл у 
чаях  о зл о к ач ествл ен и я  оп ухоли , эф ф ект  н евели к .

Н о вы е м ето ды  л ечен и я: тер а п е в ти ч еск и е  м о н о к л о н ал ь н ы е  АТ -  ritu x im ab  
(м аб тер а), c am p a th  1 и их  и н тегр ац и я  в п о ли х и м и о тер ап ев ти ч еск и е  схем ы .

Л учевая терап и я -  один  из о сн о вн ы х  м етодов лечен ия л и м ф ати чески х  оп ухо
лей. В ы сокодозную  терапию  с последую щ ей аутологичной или аллогенной  тран с
п лан тац и ей  стволовы х  клеток  крови  и ли  костного  м озга м ож но п роводи ть у  со
м атически  сохран н ы х  б ольн ы х  м олож е 5 0 -6 0  лет  с ф акторам и  плохого прогноза.

С п л ен экто м и я  -  один  из о сн овн ы х  м етодов  ку п и р о ван и я  п ан ц и то п ен и и . П о 
казан а  п ри  ау то и м м у н н ы х  о сл о ж н ен и ях . С л у ж и т м етодом  в ы б о р а  при  с е л е зё 
н о ч н о й  ф о р м е  Х Л Л . У ч и ты в ая  п о д вер ж ен н о сть  так и х  б о л ьн ы х  и н ф екц и о н н ы м  
о сл о ж н ен и ям  и вы со ку ю  вероятн ость  возни кн овен и я тяж ёл ы х  и н ф екц ий , вы зы 
ваем ы х кап сулооб разую щ ей  ф лорой , р еком ен довано  п ред вари тельн о  проводить 
вакц и н ац и ю  ан ти п н евм ококковой  вакциной . Р еальн о  это  и сп ользуется  при  иди- 
о п ати ческой  тр о м б о ц и то п ен и ческо й  пурпуре.

И сходы  л еч ен и я  -  см  « Н ех о д ж к и н ск и е ли м ф ом ы ».
Прогноз. Х Л Л  яв л яется  д о стато ч н о  м едл ен н о  тек у щ и м  заб о л еван и ем . Д л и 

тел ь н о ст ь  ж и зн и  б о л ьн ы х  м о ж ет  вар ьи р о вать  от 1 -2  д о  н еск о л ьки х  десятков  
лет. С р ед н яя  п р о д о л ж и тел ь н о сть  ж и зн и  со с тав л яет  около 10 лет.

Профилактика. П р о ф и л акти ки  Х Л Л  не сущ ествует.

5.11. МНОЖЕСТВЕННАЯ МИЕЛОМА
М н о ж ес тв е н н ая  м и ел о м а  (м и ело м н ая  б о лезн ь , м и ел о м а) -  зл о к ач ествен 

ная о п ухоль  из п л азм ати ч еск и х  кл ето к  (В -л и м ф о ц и т ы  кон ечн ой  стад и и  д и ф ф е- 
р ен ц и р о в ки ), о б ы ч н о  се кр ети р у ю щ и х  м о н о кл о н ал ьн ы й  п ато л о ги ч ески й  Ig  (п а
р а п р о т е и н ). П о  М К Б -1 0  С 9 0  М н о ж ес т в е н н ая  м и е л о м а  и  зл о к а ч е с т в е н н ы е  
п л азм о к л ето ч н ы е  н о во о б р азо ван и я .

Классификация. М иелома I стадии -  низкая масса опухолевых клеток (НЬ > 100 г/ 
л, Ig G < 5 г%, IgA < 3 г%, уровень Са2~ нормальный, отсутствуют клинические и рентге
нологические признаки поражения костей).
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М иелома II стадии -  средняя масса опухоли (НЬ 85-100 г/л, Ig G 5-7  г%, IgA 3-5  г%, 
уровень Са2* может быть незначительно повышен, начальные рентгенологические при
знаки изменения костей).

М иелома III стадии -  большая масса опухоли (НЬ < 85 г/л, Ig G > 7 г%, IgA >  5 г%, 
уровень Са2+повышен, выраженный остеолизис).

Эпидемиология. Множественная миелома (ММ) -  довольно частое заболевание 
системы крови. Ежегодно регистрируется 30 новых случаев на 1 млн. населения. Заболева
ние редко встречается улиц  моложе 40 лет. Пик заболеваемости приходится на возраст 65 
лет. Среди 80-летних заболеваемость резко возрастает и составляет 3 7 новых случаев на 100 
000 населения в год. Мужчины болеют несколько чаще (около 60%), чем женщины.

Этиология М М  н еи звестн а . П р о сл еж и вается  некоторая ген ети ч еск ая  п р ед 
р ас п о л о ж ен н о сть  к м н о ж еств ен н о й  м и елом е.

Патогенез. ММ представляет собой злокачественную пролиферацию клона плаз
матических клеток в костном мозге, сопровождающуюся секрецией моноклонального 
Ig. Опухолевые клетки при миеломе обладают определенными закономерностями ро
ста. Важной особенностью  этого заболевания является то, что больш инство миелом- 
ных плазматических клеток в костном мозге находится вне клеточного цикла.

На ранних стадиях заболевания рост опухоли носит экспоненциальный характер с 2 -  
3-дневным периодом удвоения. При достижении опухолью размеров, при которых она 
может быть распознана клинически (количество опухолевых клеток около 10І2/м2 повер
хности тела, масса около 1 кг/м2) фракция растущих клеток снижается. Рост опухолевых 
клеток практически полностью замедляется и приближается к нулевой отметке при мас
се опухоли около 5% от массы тела, однако такая опухолевая масса не совместима с 
жизнью.

Опухоль, ее продукты и реакции на них организма приводят к развитию многочис
ленных патологических изменений в различных органах и тканях.

Пролиферация опухолевых клеток сопряжена с повышенной секрецией ими остеокла- 
стактивирующего фактора, что вызывает активацию остеокластов и, как следствие, повы
шенную резорбцию костной ткани. Избыток легких цепей у больных с миеломой приводит 
к формированию амилоидных фибрилл и к повышенному отложению их в различных 
органах. В первую очередь поражаются органы, богатые коллагеном (кожа, сухожилия, 
суставы, мышцы, адвентиций сосудов).

Кроме повыш енной экскреции легких цепей факторами, приводящ ими к наруш е
нию функции почек, являю тся гиперкальциемия, гиперурикемия, отложение депози
тов амилоида, повышенная вязкость крови и рецидивирующ ая инфекция. Кроме того, 
может иметь место специфическая инфильтрация почек миеломными клетками.

Пролиферация опухолевых клеток в костном мозге ведет к развитию нормохромной, 
нормоцитарной анемии. Развитие анемии связано как с замещением нормального ге
мопоэза миеломными клетками, так и с продукцией опухолью факторов, ингибирую 
щих нормальные гемопоэтические клетки. На поздних стадиях заболевания могут на
блюдаться нейтропения и тромбоцитопения.

Парапротеинемия и высокая протеинемия приводят к развитию кровоточивости у 
больных с ММ. Разрушение вследствие остеолитического синдрома поясничных по
звонков сопровождается компрессией спинного мозга, корешковыми болями, наруше
нием функции тазовых органов.
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К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а .  С ам ы м  часты м  кли ни ческим  п роявлен ием  М М  (у 
70% ) являю тся боли  в костях. Боль обы чн о  охваты вает позвон очни к  и р еб р а  и 
м ож ет возни кать  остро . К ом п ресси он н ы е изм енения в позвон очни ке п роявляю т
ся си м п том ам и  сд авлен и я костного  м озга. В озни кн овен и е б олей  в суставах , как 
правило, свидетельствует об  ам илоидозе. П овреж дения костей м огут становиться 
м н ож ествен н ы м и  и д о сти гать  зн ачительн ы х разм еров. Н ередко они  становятся  
д о сту п н ы м и  д л я  п ал ьп ац и и , особен н о  н а черепе, клю чицах, грудине и ребрах . 
П р и м ер н о  в тр ети  всех  случ аев  м и елом н ой  болезн и  и м ею т м есто  явлен и я комп
р есси и  сп и нн ого  м озга  или  п ораж ени я конского хвоста. Н аи б олее  часто  п ораж е
ние сп и нн ого  м озга  п роявляется  н аруш ени ем  ф ун кц ий  тазо вы х  органов.

П о р а ж е н и е  п о ч е к  я в л я е т с я  о п асн ы м  о сл о ж н ен и ем  м и ел о м н о й  б о лезн и . 
М и ел о и д н ая  н еф р о п ати я  сто и т  на вто р о м  м есте  среди  п ри чи н  см ер ти , у сту п ая  
л и ш ь  и н ф екц и о н н ы м  о слож н ен и ям , к которы м  п риводит п ри об ретен н ая  и м м у н 
н ая  н ед о стато ч н о сть . Н аи б о л ее  р ас п р о стр ан ен ы  и н ф екц и и  д ы х ател ьн о й  си с
тем ы  и м о ч е в ы в о д я щ и х  п у тей . П р и  м и ел о м н о й  б о л езн и  ч асто  в стр еч ается  
и н ф екц и я , о б у сл о влен н ая  ви р у сам и  герп еса.

Г и п ер кал ьц ем и я  со п р о в о ж д ается  п о явл ен и ем  так и х  си м п то м о в , как  п отеря 
ап п ети та , то ш н о та , рво та . В ы со ки й  у р о вен ь  кальц и я  м о ж ет  п р и в о д и ть  к со н л и 
во сти , сп у т ан н о ст и  со зн ан и я , ком е и р азв и ти ю  п си х и ч еск и х  р асстр о й ств .

П р и ч и н о й  н ев р о л о ги ч еск и х  н ар у ш ен и й  явл яется  так ж е  и п о вы ш ен н ая  вяз
кость  крови . О н а  вл ечет  за  соб ой  д о во л ьн о  ш и р о ки й  сп ек тр  и зм ен ен и й  -  от 
со н л и во сти  и го л о во к р у ж ен и я  д о  п о тер и  со зн ан и я  и ком ы . Д о во л ьн о  часто  п ри  
во зр астан и и  вязко сти  к р о ви  р азв и вается  р ети н о п ати я , и н о гд а  м о ж ет  и м еть  м е
сто п отеря  зр ен и я . Е сл и  п ар ап р о теи н ы  о б ладаю т св о й ств ам и  кри оглобули н ов, 
то  си н др о м  ги п ер вязко сти  м о ж ет  со п р о во ж д аться  си н др о м о м  Р ей но . Р азв и ти е  
си н д р о м а  ги п ер вязко сти  о тягощ ает п очечн ую  н ед остаточн ость . В  тяж ел ы х  сл у 
ч аях  вы со кая  вязко сть  кр о ви  зн ач и тельн о  ухуд ш ает п ер ф у зи ю  д и с т ал ь н ы х  от
д ел о в  к о н еч н о стей , что  м о ж ет  п р и во д и ть  к п оявлен и ю  т р о ф и ч е ск и х  язв  и в 
о тд ел ьн ы х  сл у ч аях  сл у ж и ть  п р и ч и н о й  ган гр ен ы  кон ечн остей .

П о в ы ш ен н ая  кр о в о то ч и в о сть  у  б о льн ы х  с м и ел о м н о й  б о л езн ью  о б у сл о в л е
н а  н ар у ш ен и ем  ф у н кц и и  тр о м б о ц и то в  и  п л азм ен н ы х  ко м п о н ен то в  гем о с т аза  
п од  в л и ян и ем  п ар ап р о теи н о в . Ч асто  р азв и ваю тся  н о со вы е к р о в о теч ен и я  и  к р о 
в о т о ч и в о сть  д есен .

Р ец и д и в и р у ю щ и е  и н ф екц и и  -  од и н  из ч асты х  си м п то м о в  М М , что  яв л яется  
сл ед стви ем  зн ач и тельн о го  сн и ж ен и я  кон ц ен трац и и  н о р м ал ьн ы х  Ig. К ром е того, 
п ри  М М  и м еет  м есто  д еф ек тн о с ть  н ей тр о ф и л о в , которая п р о яв л яется  н ар у ш е
н и ем  и х  х ем о так с и с а  и м и гр ац и и .

А н ем и я  р азв и в а ет с я  у  60%  больн ы х .
Диагностика. К л асс и ч еск ая  тр и ад а  М М : ко стн о м о зго во й  п л азм о ц и то з  б о 

л ее  10% ; л и т и ч еск и е  п о вр еж д ен и я  костей ; сы во р о то чн ы й  и (и л и ) м оч евой  М -  
градиент.

П о  д ан н ы м  р ен тген о л о ги ч ес к и х  и ссл ед о ван и й , костн ая  ткан ь  п о р аж ается  в 
80%  сл у ч аев . И зм ен ен и я  костей  п р о явл яю тся  в ви д е  ген ер ал и зо в ан н о го  о сте - 
о п о р о за , ед и н и ч н ы х  и ли  м н о ж е ств ен н ы х  о ч аго в  о стео л и за  и п ато л о ги ч еск и х
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п ер ел о м о в . Д л я  м и ел о м н о й  б о лезн и  х ар актер н о  о б р азо в ан и е  в п л о ск и х  костях  
окр у гл ы х  д еф ек то в , н ап о м и н аю щ и х  сл ед  от п р о б о й н и к а . Р ад и о н у к л и д н о е  и с 
сл ед о в ан и е  ко стей  яв л яется  м ен ее  и н ф о р м ати вн ы м  м етодом  и ссл ед о в ан и я  при  
м и ел о м е , чем  о б ы ч н о е  р ен тген о л о ги ч еск о е  и ссл ед о ван и е.

В ы д ел я ю т д в а  п о д вар и ан та  м и елом н ой  б олезн и : со л и тар н у ю  ко стн у ю  п лаз- 
м о ц и то м у  и экстр ам ед у л яр н у ю  плазм оцитом у.

П р и  со л и тар н о й  костной  п л азм о ц и то м е  в д еб ю те  заб о л еван и я  о б н ар у ж и ва
ю т ед и н и ч н ы й  д еф ек т  кости . Д ля  вер и ф и кац и и  д и агн о за  часто  п риходи тся  п р и 
б егать  к и н тр ао п ер ац и о н н о м у  п о лу ч ен и ю  м атер и ал а  из м еста  в ы я вл ен н о го  д е 
ф екта. П о  м ер е  у в ел и ч ен и я  д л и тел ьн о сти  заб о л ев ан и я  о чаги  со л и тар н о й  п лаз- 
м оцитом ы  м огут появляться в д р у ги х  костях, возм ож но п о р аж ен и е опухолевы м и  
кл етк ам и  ко стн о го  м озга . П р и  экстр ам ед у л л яр н о й  п л азм о ц и то м е  п о р аж ается  
л и м ф о и д н ая  ткан ь , р асп о л о ж ен н ая  вне костной  си стем ы . У злы  экстр ам ед у л яр - 
ной  п л азм о ц и то м ы  м о гу т  находиться  д о во л ьн о  п о вер х н о стн о  и б ы ть  д о с т у п 
н ы м и  д ля  п ал ьп ац и и . Д ля  вери ф и кац и и  д и агн о за  н еобходи м о  п о лу ч и ть  м атер и 
ал  из о б н ар у ж ен н о го  узла.

Г ем о гр ам м а: н о р м о х р о м н ая , н о р м о ц и т а р н а я  ан ем и я . О  н ал и ч и и  п а р а п р о 
т е и н о в  с в и д е т е л ь с т в у е т  п о в ы ш е н и е  С О Э , ко то р ая  м о ж ет  д о с т и г а т ь  о ч ен ь  
в ы со к и х  зн ач ен и й  (6 0 -8 0  м м /ч ), сл и п ан и е  э р и тр о ц и то в  в в и д е  м о н етн ы х  сто л 
биков  (п р и зн а к  п ар ап р о теи н ем и и ). Н е й т р о п ен и я  и тр о м б о ц и т о п е н и я  в ы я в л я 
ю тся  о б ы ч н о  н а п о зд н и х  ст а д и я х  заб о л ев ан и я . П о я в л е н и е  п л а зм а т и ч е с к и х  
к л ето к  в п ер и ф ер и ч е ск о й  крови  не характерно  для м и елом н ой  болезни , п лазм о- 
ц итоз наблю дается очен ь редко и сви детельствует  о н аступ лен и и  тер м и н ал ьн о й  
стади и  заболевания.

И м м у н о э л ек т р о ф о р ез  сы в о р о тк и  кр о ви  б о л ь н о го  с м и ел о м о й  п о зв о л я ет  
в ы я ви ть  п р и с у тств и е  М -г р а д и е н т а  (п ар ап р о теи н а). М -г р а д и е н т  о п р ед ел яется  
в сы в о р о тк е  у  80%  б о льн ы х  с м и елом ой . У  60%  он  я в л яе тся  IgG , а у  2 0 %  -  
IgA . П р и м ер н о  у  60%  б о льн ы х  с Ig G -  и IgA -м и е л о м о й  св о б о д н ы е  л егк и е  цеп и  
экск р ети р у ю т ся  с м очой . У 20%  б о льн ы х  М -г р а д и е н т  в сы в о р о тк е  к р о в и  не 
о п р ед ел яется , н есм о тр я  н а п р и су тств и е  св о б о д н ы х  л егки х  ц еп ей  Ig  в м о ч е  (м и 
ел о м а  Б е н с -Д ж о н с а ) . И м м у н о эл ек тр о ф о р ез  м о ч и  яв л яется  н аи б о л ее  то ч н ы м  
и д о сту п н ы м  м ето д о м  д ля  в ы явл ен и я  в м о ч е  св о б о д н ы х  л егк и х  ц еп ей .

Д ля определения количества Ig используют различные методы исследования. В 
наш ей стране пока наибольшее распространение получил метод М анчини.

С р ед и  д р у ги х  и ссл ед о в ан и й  н еобходи м о о тм ети ть  о п р ед ел ен и е  со д ер ж а
ния о б щ его  б ел ка  в сы в о р о тк е  крови , кальц и я  и ак ти в н о сти  Щ Ф . Д ля  о п р ед е 
л ен и я  ста д и и  и п р о гн о за  теч ен и я  заб о л еван и я  с 1983 г. ш и роко  и сп о л ьзу ется  
о п р ед ел ен и е  со д ер ж ан и я  (32-м икроглобулина.

П а т о м о р ф о л о г и я  к о с т н о г о  м о з г а .  Д и ф ф у зн ая  и н ф и л ьтр ац и я  м и- 
ел о м н ы м и  кл етк ам и  и н тер сти ц и ал ь н ы х  п р о стр ан ств . Г рубы й  ф и б р о з  костного  
м о зга  н аб л ю д ается  п р и м ер н о  в 10%  сл у ч аев , о тлож ен и я  ам и л о и д а  -  в 5%  с л у 
чаев . И зм ен ен и я  ко стн ы х  тр аб еку л  всегд а д о стато ч н о  зам етн ы  и хо р о ш о  кор
р ел и р у ю т с ко л и чество м  п л азм ати ч еск и х  кл ето к  в биоп тате .

Лечение (см . 12). П о к азан и я  к х и м и о тер ап и и  -  ги п ер к ал ьц и ем и я , п о ч еч 
ная н ед о стато ч н о сть , у гн етен и е  ко стн ом озгового  кр о в етв о р ен и я , боли  в ко с
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тях , м н о ж еств ен н ы е  ко стн ы е п о р аж ен и я  с п ато л о ги ч ески м и  п ер ел о м ам и , при
зн аки  сд ав л ен и я  сп и н н о го  м озга .

М о н о х и м и о т е р а п и я  (курсы  ц и то стати ко в  м ож но  чередовать).
М ел ф алан  п ри м ен яю т, ч ер ед у я  н и зки е дозы  (0,5 м г/кг  п ер о р ал ьн о  в теч е

ние 4  д н ей , п о вто р я я  к аж д ы е 4 - 6  нед ) с введ ен и ям и  вы со ки х  доз (1 6 -2 0  м г/м 2 
в /в  р егу л яр н о  ч ер ез  2 нед).

Ц и к л о ф о сф ам и д  п р и м ен яю т  д р о б н о  1 5 0 -2 0 0  м г /су т  в/м.
П о л и х и м и о т е р а п и ю  п о  п р о гр ам м а м  М , и V A D  (таб л . 2 3 ) и с п о л ь зу 

ю т у  б о л ь н ы х  с б о л е е  р ас п р о с т р а н ё н н ы м  заб о л ев ан и ем  и худш и м  п р о гн о зо м , 
од н ако , по  м н ен и ю  б о л ь ш и н ст в а  и ссл ед о в ате л е й , эти  п р о гр ам м ы  н е п р ев о с 
ходят сх ем у  М + Р  ни  п о  к о л и честву  р ем и сси й , ни  по и х  п р о д о л ж и тел ь н о сти , ни 
по  о б щ ей  в ы ж и в а е м о с т и  б о л ьн ы х . П р о гр ам м у  V A D  так ж е  о б ы ч н о  п р и м ен я 
ю т в к а ч е ств е  и н т е н с и ф и к а ц и и  л еч ен и я , есл и  п р и  тер ап и и  п ер в о й  л и н и и  р е 
м и сси и  д о с т и ч ь  н е у д ал о сь  и л и  её  п р о д о л ж и т ел ь н о ст ь  б ы л а  м ало й .

П р еп ар аты  а -и н т е р ф е р о н а  -  од н а  из н овы х  стр атеги й  в л еч ен и и  М М , п о
это м у  ц ен н о сть  м е то д а  п о ка  н ед о стато ч н о  о п р ед ел ен а. О б ы чн о  п р еп ар ат  п р и 
м ен я ю т  во вр ем я  ф азы  п лато  р ем и сси и , п о лу ч ен н о й  п ри  х и м и о тер ап и и . Это 
д о сто в ер н о  у в ел и ч и в а ет  п р о д о л ж и тел ьн о сть  р ем и сси и . а -И н т е р ф е р о н  п р и м е
н яю т в д о зе  3 - 6  м лн  Е Д  в/м  3 р аза  в н ед ел ю  как в качестве  м о н о тер ап и и , так 
и в со ч етан и и  с д р у ги м и  п р еп ар атам и .

Табл. 23
С т андарт ны е хим иот ерапевт ические реж им ы  

индукционной терапии М М

Режим Препарат Доза Прием Дни
М+Р М елфалан

Преднизолон
9 мг/м" 
100-200 мг

Внутрь 1-4-й
1-4-й

М 2 Винкристин
М елфалан
Циклофосфамид
BCNU
Преднизолон

0,03 мг/кг 
0,25 мг/кг 
10 мг/кг 
0,5 мг/кг 
1 мг/кг

В/в
В/в
В/в
В/в
Внутрь

1-й
1-7-й
1-й
1-й
1-7-й

VAD Винкристин
Доксорубицин
(адрибластин)
Дексаметазон

0,4 мг/м2 
9 мг/м2

40мг

В/в медленно 
В/в медленно

Внутрь

1-4-й
1-4-й

1-4-й, 9 -1 2-й 
17-20-й

Ко-тримоксазол Стандартные 
дозы 2 раза в 
день

Внутрь 1-28-й

Дополни
тельные
курсы

Дексаметазон Внутрь Только 1-4-й
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У  б о л ь н ы х  м о л о д о го  в о зр аст а  п р и  п лохом  п р о гн о зе  в се  ч ащ е  п р о во д ят  
в ы с о к о д о зн у ю  х и м и о т ер ап и ю  с п о сл ед у ю щ ей  а л л о -  и ли  ау т о т р а н с п л а н т а ц и 
ей  к р а сн о го  к о стн о го  м о зга . П о  д ан н ы м  р азн ы х  и сто ч н и к о в , это  д о с т а т о ч н о  
э ф ф е к т и в н ы й  м ето д  л еч ен и я : он у в ел и ч и в а ет  б езр ец и д и в н у ю  и о б щ у ю  в ы ж и 
в а е м о с т ь .

С и м п то м ати ч еск о е  лечение. В вед ен и е  ж и д ко стей  и ад ек ватн ая  к о р р екц и я  
ги п ер к ал ь ц и ем и и , ан ал ьгети ки , гем о стати ч еская  тер ап и я , о р то п ед и ч еск ая  п о 
м о щ ь и л еч ен и е

Х и рурги ческое лечение показано при солидарной м иелом е, п ризнаках  сд авл е
ния ж и зн ен н о  важ н ы х  органов. В п оследн ем  случае п ро во д ят  и хи м и отерап и ю . 
П ри  ком пресси и  сп и нн ого  м озга  необходим о неотлож ное о п ерати вн ое леч ен и е -  
л ам и н экто м и я  и д еком пресси я, такж е н азначаю т Г К С  и п роводят лучевую  т ер а 
пию.

Л у ч е в а я  тер а п и я  п о к азан а  как п ал л и ати в н о е  л еч ен и е  о сл аб л ен н ы х  б о л ь 
ны х, п ри  п очечн ой  н ед о стато ч н о сти  и р ези стен тн о сти  оп ухоли  к хи м и отерап и и . 
В кач еств е  о сн о в н о го  л еч ен и я  л у ч еву ю  тер ап и ю  и сп о л ьзу ю т  п ри  л о к ал ь н ы х  
костн ы х  п ораж ен и ях .

И сходы  лечения. П о л н а я  р е м и с с и я  (не м енее 8 недель): отсу тстви е М -  
протеина в м оче и сы воротке при определении  им м уноэлектроф орезом ; < 5%  п лаз
м ати чески х  клеток  в костном  мозге; отсутстви е н овы х  очагов остеолиза , у м ен ь
ш ени е р азм ер о в  им ею щ и хся; отсутстви е си м п том ов  заб олеван и я и тр ан сф у зи - 
онной  зависим ости .

Ч а с т и ч н а я  р е м и с с и я  (н ал и ч и е  одного  и б о лее  п р и зн ак о в  в теч ен и е  
8 недель): р ед у к ц и я  п ар ап р о теи н а  сы во р о тки  н а 50% ; секр ец и я  л егки х  ц епей : а) 
сн и ж ен и е  >  50 % , если  у р о в ен ь  их  в су то ч н о й  м о ч е  бы л  >  1,0 г и ли  б) сн и ж ен и е  
< 0,1 г в су то ч н о й  м оч е, если  их  у р о в ен ь  бы л  0 ,5 -1 ,0  г; сн и ж ен и е  п л азм о ц и т о за  
костн ого  м о зга  >  50% .

Ф а з а  п л а т о  (п оказатели  со храняю тся в теч ен и е 6 м есяц ев): стаб и л и за
ция п оказателей  М -п р о т е и н а  в сы воротке и секрец и и  л егки х  ц еп ей  в м оче; ста 
б ильная  рен тген о л о ги ч еская  картин а (отсутствие н овы х  очагов  д естр у к ц и и  и 
у вел и чен и е р азм ер о в  им ею щ и хся); стаби льн ы е п оказатели  у ровн я кальц и я сы 
воротки; стаби льны е гем атологические показатели (гемоглобин, лейкоциты , тром 
боциты ); стаби льн ая  кли ни ческая си м птом атика, отсутстви е тран сф узи он н ой  за 
висим ости .

П р о г р е с с и р о в а н и е  з а б о л е в а н и я :  п о вы ш ен и е  >  2 5 %  сы в о р о то ч 
н ого  п ар ап р о теи н а ; п о вы ш ен и е  >  50%  у р о вн я  л егк и х  ц еп ей  в су то ч н о й  м оче; 
п о вы ш ен и е  >  2 5 %  п л азм о ц и т о за  костного  м озга ; р азв и ти е  ги п ер к ал ь ц и ем и и  у  
б о л ьн ы х  с р ан ее  н о р м ал ьн ы м  у р о в н ем  кальц и я ; п о яв л ен и е  н о вы х  о стео л и ти - 
ч еск и х  о ч аго в  или  у вел и ч ен и е  >  50%  р азм ер о в  и м ею щ и х ся ; п о вы ш ен и е  >  50%  
у р о в н я  (3 ,-м и кроглоб ули н а п ри  о тсу тстви и  п очечн ой  н ед о стато ч н о сти .

Р еф р ак тер н о сть  заб о л еван и я: п р о гр есси р о в ан и е  кл и н и ч еск и х  и л а б о р ат о р 
н ы х  п р и зн ако в  н а  ф о н е тер ап и и  в л ю б о й  стади и  заб о л еван и я; сн и ж ен и е  <  25%  
М -п р о т е и н а  сы в о р о тк и  и ли  р ед у к ц и я  <  50%  б ел ка  Б ен с-Д ж о н с а  в су то ч н о й



514 Болезни органов кроветворения

м оче, р ед у к ц и я  п л а зм о ц и т о за  костн ого  м о зга  <  25% ; со х р ан яю щ аяся  т р ан сф у - 
зи о н н ая  зав и си м о сть .

Прогноз. Б о л ь н ы е  с I стад и ей  м и ел о м ы  м о гу т  м н о ги е  годы  ж и ть  без како
г о -л и б о  л еч ен и я . П р и  р азв и ти и  III стади и  м и ел о м ы  ср ед н яя  п р о д о л ж и тел ь 
н ость  ж и зн и  б о л ь н ы х  -  2 -3  года. В вед ен и е  в п р ак ти к у  м егад о зн о й  тер ап и и  и 
тр ан сп л ан тац и и  ств о л о в ы х  к р о в етв о р н ы х  кл ето к  м о ж ет  у в ел и ч и ть  п р о д о л ж и 
тел ь н о сть  ж и зн и  б о льн ы х .

Профилактика. Э ф ф екти вн о й  п р о ф и л акти ки  м и ел о м н о й  б о л езн и  не су щ е
ствует.



Часть 6 
БОЛЕЗНИ ПОЧЕК



СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ

Т рудно ср авн и вать , но то , что  н еф р о л о ги я  -  одна из сам ы х  « б есп о ко й н ы х »  
д и сц и п л и н , это  б ессп о р н о . С уди те сам и . С  одной  сто р о н ы , н еф р о л о ги  п ер в ы 
м и  стал и  на п уть  р ад и к ал ь н е й ш его  р еш ен и я  п р о б л ем ы  -  и зл еч ен и я  тер м и н ал ь 
н ы х  н еф р о п ати й . П о ч к и  стал и  п ер вы м и  н аи б о л ее  у сп еш н о  п ер есаж и в аем ы м и  
о р ган ам и . В  то  ж е вр ем я  п р акти ч еск и  все  (!) заб о л ев ан и я  п о ч ек  в п ер и о д  их 
ф у н к ц и о н ал ь н о го  б л аго п о л у ч и я  н еп о д в л астн ы  н аш и м  л еч еб н ы м  в о зд е й с тв и 
ям . О дн ако  у сп ех и  м ед и ц и н ы  в п о сл ед н и е  годы  всел яю т  б о льш и е н ад еж д ы .

П е р ео р и ен тац и я  н аш его  зд р аво о х р ан ен и я  на М К Б -1 0  и зм ен и л а  стр у к ту р у  
заб о л еван и й  п очек  и тр ад и ц и о н н ы е  п р ед став л ен и я  о н их  зн ач и тельн о  б ольш е, 
чем  д р у ги е  р азд ел ы  в н у тр ен н ей  м еди ц и н ы . П оско л ьку  не в се  врачи  ещ е зн ако 
м ы  с н овой  р у б р и к ац и ей , п р и во д и м  ее  в начале раздела .

Гломерулярные болезни (клубочковые поражения, N00 -N08): N00 Острый нефрити
ческий синдром; N01 Быстро прогрессирующий нефритический синдром (быстро про
грессирующий нефрит); N02 Рецидивирующая и устойчивая гематурия; N03 Хроничес
кий нефритический синдром (хронический нефрит); N04 Нефротический синдром (липо- 
идный нефроз); N05 Нефритический синдром неуточненный; N06 Изолированная 
протеинурия (ортостатическая, стойкая) с уточнением характера морфологических из
менений; N07 Наследственная нефропатия; N08 Гломерулярные поражения при болез
нях, классифицированных в других рубриках.

Тубулоинтерстициалъные болезни почек: N10 Острый тубулоинтерстициальный не
фрит (инфекционный интерстициальный нефрит, пиелит, пиелонефрит); N 11 Хроничес
кий тубулоинтерстициальный нефрит (инфекционный интерстициальный нефрит, пие
лит, пиелонефрит); N12 Тубулоинтерстициальный нефрит, пиелит, пиелонефрит.; N13 Об- 
структивная и рефлюкс-уропатия; N 14 Тубулоинтерстициальные и тубулярные поражения, 
вызванные лекарствами и тяжелыми металлами; N15 Другие тубулоинтерстициальные 
болезни почек; N 16 Тубулоинтерстициальные поражения почек при болезнях, классифи
цированных в других рубриках.

Почечная недостаточность (N 17-N 19): N 17 Острая почечная недостаточность; N 18 
Хроническая почечная недостаточность; N 19 Почечная недостаточность неуточненная, 
уремия.

Уход от н озо л о ги ч еско го  п р и н ц и п а д и агн о сти к и  н еф р о п ати й  п редопределил  
сл ед у ю щ и е  ш аги , которы е бы ли  сд ел ан ы  Н ац и о н ал ьн ы м  П о ч еч н ы м  Ф о н до м  
С Ш А  (N a tio n a l K id n ey  F o u n d a tio n  -  N K F ). N K F  п р ед ло ж и л  н о вы й  п одход  к р е 
ш ени ю  п роблем ы  стру кту р и зац и и  заболеван и й  почек. В результате работы  боль
ш ой  гр у п п ы  эксп ер то в  б ы л о  п р и н ято  о п р ед ел ен и е  п о н яти я  х р о н и ч еско й  б о л ез
ни  п о чек  (Х Б П  -  ch ro n ic  k id n ey  d isease  -  C K D ). Х Б П  б ы л а о п р ед ел ен а , как 
« н ал и ч и е  п о в р е ж д ен и я  п о ч ек  и ли  сн и ж ен и я  у р о в н я  ф у н кц и и  п о ч ек  в теч ен и е  
тр ех  м есяц ев  и ли  более, н езав и си м о  от  д и агн о за»  [A nonym ous. P art 1. E xecu tive  
s u m m a ry / /A m . J. K id n ey  D is .- 2 0 0 2 . - V ol.39, Suppl. l . - P .  S 17-S 31 .].

Э к сп ер там и  N K F  б ы л а  т ак ж е  п р ед л о ж ен а  ш к ал а  тя ж ести  Х Б П , которая 
р азд ел е н а  н а п ять  стад и й  в зав и си м о сти  о т  в ы р аж ен н о сти  сн и ж ен и я  ф у н кц и и  
п очек . П р и  это м  тяж есть  (с тад и я ) Х Б П  в к л асси ф и кац и и  N K F  о ц ен и в ается  по
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в ел и ч и н е  сн и ж ен и я  у р о в н я  ск о р о сти  клубочковой  ф и л ьтр ац и и  С К Ф . Э ксп ер ты  
N K F  сп р ав ед л и во  сочли  п о сл ед н и й  п ар ам етр  (С К Ф ) н аи б о л ее  п олн о  и п р о сто  
(в ви д е  одного  ко н кретн ого  ч и слового  зн ачен ия) о тр аж аю щ и м  ф у н кц и о н ал ьн о е  
со сто ян и е  п очек . К ром е того , тщ ател ьн ы й  ан ал и з л и тер ату р н ы х  и сточни ков , 
п р ед п р и н яты й  эксп ер там и  N K F, п о казал , что м еж д у  у р о в н ем  С К Ф  и н ал и чи ем  
тех  и ли  и н ы х  п р о яв л ен и й  и о сл о ж н ен и й  х р о н и ч ески х  заб о л ев ан и й  п очек  с у щ е
ств у ю т т е с н ы е  взаи м о св язи

С п о зи ц и й  со в р ем ен н о й  н еф р о л о ги и  очен ь  важ н о , ч то  о тд ел ьн о й  строкой  
б ы л и  в ы д ел ен ы  ф ак то р ы  р и ск а  р азв и ти я  и п р о гр есси р о в ан и я  Х Б П  [2]. Б о л ее  
п о д р о б н о  х ар ак тер и сти к а  п о н яти я  Х Б П  д ан а  в главе, п о св ящ ен н о й  п очечн ой  
н ед о ст ат о ч н о ст и .

В ер н ем ся , однако , к п р о бл ем ам  тер ап и и  -  у зл о в о м у  в о п р о су  этого  труда. 
Н еф р о л о ги  в этом  п лан е  о тста л и  от  п у льм он ологов , карди ологов . С о о тветств у 
ю щ и х  стан д ар то в  д и а гн о с т и к и  и л еч ен и я  нет, п о это м у  м ы  вы н у ж д ен ы  п р и в е с 
ти  то ч ки  зр ен и я  р азн ы х  н еф р о л о го в . М ы  о б р ати л и сь , в то м  чи сле , к д етал ь н ы м  
р азр аб о тк ам  Г лавн ого  (п о  су ти ) н еф р о л о га  Р о сси и  -  И . Е. Т ар еево й . (К ак  ж аль , 
что  ее н ет  с н ам и !). В к ап и тал ьн о м  р у ко во д стве  по  н еф р о л о ги и  2000  года [25] 
д ан ы  п о д р о б н ы е  р ек о м ен д ац и и  по  л еч ен и ю  главной  б о л езн и  в н еф р о л о ги и  -  
гл о м ер у л о н еф р и та . М ы  п о стар аем ся  их  п р и в ести  как м ож н о  б ли ж е к о р и ги 
н ал ьн о м у  тек сту  и затем , по  п р и н ято й  схем е, н аш и  рек о м ен д ац и и .

Н е будем  всту п ать  в д и ску сси ю  по в о п р о су  р ац и о н а л ьн о й  к л асси ф и кац и и  
заб о л ев ан и й  п очек. О б щ еп р и н ято й  м еж д у н ар о д н о й  кл асси ф и к ац и и  нет, а с л а 
бы е и  си л ьн ы е  сто р о н ы  о теч ествен н ы х  к л асси ф и кац и й  м ы  уж е об су д и л и  в р а 
нее в ы ш ед ш ей  м о н о гр аф и и  [61]. З д есь  ж е п р и вед ем  ав то р ск у ю  к л а с си ф и к а 
ц и ю  (сх ем у ), которая  н ам  каж ется  о п ти м ал ьн о й .

Г л о м е р у л я р н ы е  з а б о л е в а н и я  п о ч е к :
I. Гломерупонефриты (пролиферативные формы). А. Первичные: Эндотелиальный 

ГН; М езангиальные (мезангиально-пролиферативный ГН (IgA-нефропатия -  болезнь 
Берже, IgG-и IgM -мезангиальные ГН); мезангиально-капиллярный ГН (2 типа); быстро
прогрессирующий (экстракапиллярный) ГН (ГН с антительным механизмом). Б. Вторич
ные (при системных заболеваниях): системная красная волчанка; системные васкулиты.

II. Гломерулопатии. А. Первичные: мембранозная нефропатия; липоидный нефроз. 
Б. Вторичные (почки при системных и дисметаболических заболеваниях): диабетическая 
нефропатия, амилоидоз, миеломная нефропатия, поражения почек при заболеваниях пе
чени, подагре, патологии сосудов (гипертонической болезни; сужении почечной арте
рии; ишемической болезни почек).

Т у б у л о и н т е р с т и ц и а л ь н ы е  в о с п а л и т е л ь н ы е  з а б о л е в а 
н и я  п о ч е к :

А. Диффузные: тубулоинтерстициальные нефриты (острый и хронический); радиаци
онный нефрит; балканская нефропатия; токсические нефропатии; тубулоинтерстици- 
альный компонент (при разных гломерулярных, сосудистых и других заболеваниях). Б. 
Очаговые: Пиелонефрит (острый и хронический); Рефлюкс-нефропатия.

З а б о л е в а н и я  м о ч е в ы в о д я щ и х  п у т е й :
инфекция мочевых путей; обструктивная нефропатия (почечнокаменная болезнь)
Д ал ее  будем  и зл агать  м атер и ал  по  п р ед ло ж ен н о й  схем е.
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6.1. ГЛОМЕРУЛЯРНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ ПОЧЕК

Л ю б ая  п о чечн ая  п ато л о ги я  п ротекает  с п ораж ени ем  всех  п о чечн ы х  стр у к
тур. Тем  не м ен ее , п ри  каж дом  конкретном  заболеван и и  м ож но говорить  о п р е
и м у щ ествен н о м  п о р аж ен и и  или  клубочков, или  тубулоин терстиц и альн ого  ап п а
рата. В д ан н о м  р азд ел е  м ы  разб ер ем  д ве  осн овны е груп пы  заболеван и й , п р о те
каю щ и х с п р еи м у щ ествен н ы м  п ораж ени ем  клубочков -  глом ерулон еф ри ты  и 
гломерулопатии.

6.1.1. ГЛОМЕРУЛОНЕФРИТ

Г ен ети ч ески  о б у сл о в л ен н о е  и м м у н о о п о ср ед о в ан н о е  во сп ал ен и е  с п р еи м у 
щ еств ен н ы м  и сход н ы м  п о р аж ен и ем  клубочков  и во вл ечен и ем  в п ато л о ги ч ес 
ки й  п р о ц есс  всех  п о ч еч н ы х  стр у кту р , кл и н и ч еск и  п р о яв л яю щ ееся  п очечн ы м и  
и (и л и ) в н еп о ч еч н ы м и  си м п то м ам и . У стан о влен а  связь  заб о л еван и я  с о п р ед е
л ен н ы м  ф ен о ти п о м  H L A -си стем ы , н ай д ен ы  ко н кр етн ы е в и н о в н и к и  р азв и ти я  
той  и ли  и ной  ф о р м ы  Г Н  -  и зм ен ен н ы е кан д и д атн ы е гены . В гр у п п е н еф р о л о ги - 
ч еск и х  заб о л ев ан и й  Г Н  со став л яю т  36 ,76% .

Классификация. М К Б -10 дает четкие рекомендации для представления и диагно
стики клубочковых поражений.

1. Остронефритический синдром (N00): внезапно возникшие гематурия, протеину- 
рия, гипертензия, снижение СКФ, задержка натрия и воды.

Типичные гистопатологические примеры заболеваний: все формы диффузных ГН, 
болезнь плотных депозитов, очаговые формы нефритов. Вторичные ГН: при болезни 
Шенляйна-Геноха, волчаночный нефрит, болезнь Альпорта, УП, гранулематоз Вегенера.

2. Быстропрогрессирующий нефритический синдром (N01): внезапно развившиеся 
гематурия, протеинурия, анемия и быстро прогрессирующая почечная недостаточность.

Типичные гистопатологические примеры заболеваний: ГН с полулуниями, синдром 
Гудпасчера, острый ГН, мезангиокапиллярный ГН и МзКГН с полулуниями, гемолити- 
ко-уремический синдром, эссенциальная криоглобулинемия, болезнь Ш енляйна-Гено
ха, УП, гранулематоз Вегенера.

3. НС (N04): массивная протеинурия, отеки, гипоальбуминемия, гиперхолестерине- 
мия. Ассоциируется с разнообразными гломерулярными поражениями.

Типичные гистопатологические примеры заболеваний: все, названные в п.2. Кроме 
того, диабетический гломерулосклероз, амилоидоз, наследственные нефриты, липоид- 
ный нефрит, фокальный гломерулосклероз, отторжение трансплантата.

4. Возвратная или персистирующая гематурия (N02): остро возникшие м акро- или 
микрогематурия с небольшой протеинурией или без нее. Другие признаки нефритичес
кого синдрома отсутствуют.

Типичные гистопатологические примеры заболеваний: все, названные в п.2. Воз
можно отсутствие других признаков нефритического синдрома.

5. Х р о н и ч еск и й  н еф р и ти ч еск и й  си н д р о м  (N 03): м ед л ен н о  р азв и ваю щ ая ся  
почечная недостаточность, сопровождающаяся протеинурией, гематурией, гипертен
зией.
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Типичные гистопатологические примеры заболеваний: все, названные в п.2. Кроме 
того, диабетический гпомерулосклероз, амилоидоз, наследственные нефриты.

Далее следует серьезная оговорка. М орфологический (нозологический) диагноз 
может быть установлен только в том случае, если для идентификации поражений были 
проведены специальные исследования (например, биопсия или аутопсия почек). В та
ком случае, вместе с рубриками N00-N07 могут использоваться следующие четвертые 
знаки, классифицирующие морфологические изменения (0-.8).

0 Незначительные гломерулярные нарушения (М инимальное повреждение);
1 Очаговые и сегментарные гломерулярные повреждения (очаговый и сегментар

ный гиалиноз и склероз, очаговый гломерулонефрит);
2 Диффузный мембранозный гломерулонефрит
3 Диффузный мезангиальный пролиферативный гломерулонефрит
4 Диффузный эндокапиллярный пролиферативный гломерулонефрит
5 Диффузный мезангиокапиллярный гломерулонефрит (мембранозно-пролифера

тивный гломерулонефрит (типы 1 и 3 или БДУ)
6 Болезнь плотных депозитов (мембранозно-пролиферативный гломерулонефрит 

(тип 2);
7 Диффузный серповидный гломерулонефрит (экстракапиллярный гломерулонеф

рит);
8 Другие изменения (пролиферативный гломерулонефрит БДУ).
Таким образом, в условиях специализированного нефрологического стационара 

возможна клинико-морфологическая характеристика (приводим основные формы -  см. 
нашу монографию [61])

I. Иммунокомплексный ГН: 1) мезангио (эндотелиально) — пролиферативный ГН, в 
который включены также острый ГН, IgA-нефропатия -  болезнь Берже, IgG - и IgM - 
мезангиальные нефриты; 2) мезангиокапиллярный (МзКГН).

II. ГН с антительным механизмом: 1) экстракапиллярный (быстропрогрессирую
щий) ГН; 2) синдром Гудпасчера.

Этиология. Применительно к ГН правильнее говорить о факторах, реализую 
щих формирование ГН, т.к. основа ГН -  генетический дефект. М икробные возбудите
ли: стрептококк, белый стафилококк, бычья коринебактерия, энтерококк, тифозная сал- 
монелла, бледная трепонема, диплококки. Вирусы: цитомегаловирус, вирусы простого 
герпеса, гепатита В. Грибы -  Candida albicans; паразиты -  малярийный плазмодий, ши- 
стосома, токсоплазма; прочие -  медикаменты, яды, чужеродная сыворотка. Указывают 
на роль нарушения обмена мочевой кислоты.

Патогенез. Названные факторы риска («этиологические факторы») запускают в 
генетически «дефектной» почке неспецифическое иммунное воспаление. Описывает
ся два типа процесса -  иммунокомплексный и антительный.

Иммунокомплексный ГН: ЦИК осаждаются на эндотелии сосудов в тканях, фагоци
тируются купферовскими клетками печени или элиминируются через клубочковый 
фильтр. Попадая в клубочек, ИК осаждаются в стенке капилляра, вызывая нарушения 
микроциркуляции. Предполагается, что ИК активируют XII фактор свертывания крови 
(фактор Хагемана) и агрегацию тромбоцитов, а освобождение ими III фактора осуществ
ляется при помощи комплементзависимого механизма. Возможна прямая и опосредо
ванная (через коллаген) активация III фактора. Результатом гиперкоагуляции являются
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микротромбозы, что приводит к микронекрозам. Последние вызывают реактивное вос
паление как третий этап заболевания.

ГН с антительным механизмом: источником антигенемии является сама базальная 
мембрана клубочка, поврежденная ранее химическими или токсическими факторами. 
АТ вырабатываются прямо против базальной мембраны.

Клинические проявления. Р ассм атр и в аю тся  м о ч ево й , н еф р о ти ч ески й  и 
гипертензионны й синдром ы . М очевой синдром  определяется количественно варьи
р у ю щ и м  п ри сутстви ем  в м оче эритроц и тов, лейкоцитов, белка, ц или н дров . С у 
щ ествует п о н яти е н аи более ти п и чн ого  м очевого  о сад к а  д ля  р азн ы х  ф орм  ГН . 
Т ак д ля  М зП Г Н  (IgA -н еф роп ати и ) характерно  преобладание м и кро-и ли  м акр о ге
матурии . Н С , вклю чаю щ и й  в себя м асси вн ую  (более 3,5 г/сут) протеи нури ю , 
ги перхолестери н ем и ю , ги поальбум и нем и ю  и отеки, чащ е встречается при  м езан- 
ги о кап и лл яр н о м  Г Н . Г и пертен зион н ы й  си н дром  в д еб ю те Г Н  встреч ается  не 
более чем  у  2 3 %  больны х. В тер м и н ал ьн ы х  стади ях  Г Н  ги п ертен зи я  ф о р м и р у 
ется у  9 5 %  больн ы х.

Н есколько  сл о в  об  о со б ен н о стях  о сн о в н ы х  н о зо л о ги ч еск и х  ф орм .
О ст ры й глом ерулонеф рит  (О Г Н ) п р о яв л яется  м ак р о гем ату р и ей , о тек а 

м и , ги п ер тен зи ей , о л и гу р и ей . Ч асто та  эти х  си м п то м о в , по  М .L ev y  и соавт. [71], 
со о тв етств ен н о  50% , 83% , 60% , 35% . В о зм о ж н ы  гастр о и н тести н ал ь н ы е  и п уль
м о н ал ь н ы е  р асстр о й ств а .

Диагностика. Д и агн о з  ОГН м о ж ет  стави ться  н а о сн о в ан и и  со ч етан и я  сл е 
д у ю щ и х  к л и н и ч еск и х  п ризн аков: о стр о е  н ачало  с п р о теи н у р и ей  б олее 2 г/сут. и 
м и кр о - и ли  м акр о гем ату р и ей ; преходящ ая ги п ер тен зи я  н а ф о н е во зм о ж н о го  
сн и ж ен и я  ф у н кц и и  почек; н ал и чи е  отеков и о стр о й  сер дечн о й  н ед о стато ч н о сти  
с э п и л еп ти ф о р м н ы м и  п р и п ад кам и ; о тсу тстви е  си стем н ы х  заб о л ев ан и й , п о ч е ч 
ной  п атологии , ги п ер то н и и  и п ротеи нури и  в прош лом .

О Г Н  -  б о л езн ь  п р еи м у щ е ст в ен н о  м о л о д ы х  л и ц , хотя и зр ед к а  э т а  ф орм а 
в ы я в л я ется  у  п ац и ен то в  ср ед н его  и п о ж и л о го  возраста .

Т аким  образом , О Г Н  возм ож н о  у стан ови ть  на о сн ован и и  тр ех  си м п том ов: 
отеков, ги п ер тен зи и  и и зм ен ен и й  в моче. П ри  этом д олж н ы  учиты ваться  о стр о е  
начало  и возм ож н ость  отсу тстви я  одного и ли  д вух  у казан н ы х  сим птом ов. О кон
ч ательн о  д и агн о з м ож н о  п остави ть  после н еф робиопсии .

Л а б о р а т о р н ы е  д а н н ы е  по  М . L ev y  и соавт. [71]: азо тем и я  у  72% , 
п ад ен и е  к л и р ен са  к р еати н и н а  н и ж е 76  м л /м и н  у  85% , ги п о к о м п л ем ен тем и я  у  
84% , гем ату р и я  у  100% , п р о теи н у р и я  у  87%  (в том  ч и сле  н еф р о ти ч еск и й  си н д 
р о м  у  13% ), л ей к о ц и т у р и я  у  78% .

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  К лассические признаки  О Г Н  -  д и ф 
ф узны е и глобальн ы е п ролиф еративны е и экссудативны е реакц ии  вн утри  клубоч
ка. П р о л и ф ер ати вн ы е п роц ессы  затр аги ваю т м езан ги альн ы е и эн д о тел и ал ьн ы е 
кл етки  во  всех  д о льках  клуб очка и  во всех  клубочках . П ри  резко  вы раж ен н ой  
п р о л и ф е р а ц и и  п р о с в е т ы  к а п и л л я р о в  м о г у т  з а к р ы в а т ь с я , а са м  к л у б о ч е к  
м ож ет бы ть у вел и чен н ы м . Н азванн ая  картин а д оп олн яется  экссудацией  п оли 
м ор ф н о яд ер н ы х  лей коц итов  и м он оц итов . О бы чн о р асш и р яется  м езан ги альн ы й  
м атрикс, п ричем  тем  б ольш е, чем  зн ачительн ей  м езан ги альн ая  проли ф ерац ия .
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П ри  э л е к т р о н н о м  м и к р о с к о п и р о в а н и и  т и п и ч н ы  к р у п н ы е , р а с 
п о л о ж е н н ы е  э к с т р а м е м б р а н о зн о  э л е к т р о н н о -п л о т н ы е  д е п о зи т ы , и м ен у ем ы е  
« горб ам и »  (hum ps). М ал ы е о тр о стк и  п одоц и тов , п о кр ы ваю щ и е д еп о зи ты , резко  
у в е л и ч и в а ю т с я , как  бы  р а с п л а с т ы в а ю т с я  н а д е п о зи т е  и в ы я в л я ю т  в ы р а ж е н 
н ы е д е с т р у к т и в н ы е  и зм ен ен и я ; в о зм о ж н о  н е б о л ь ш о е  и с т о н ч е н и е  б а за л ь н ы х  
м е м б р а н .

И м м у н о ф л ю о р е с ц е н т н о е  и с с л е д о в а н и е  п о к азы в ает  гр ан у л яр 
н ы е о т л о ж е н и я  Ig G , р еж е  IgM  и, как  п р ав и л о , С З. О т с у т с т в и е  C l q  и С 4  п о д 
т в е р ж д а е т  а л ь т ер н ат и в н ы й  п у ть  ак ти в ац и и  к о м п л ем ен та  п р и  О Г Н .

М езангиопролиф ерат ивны й глом ерулоиеф рит  (М зП ГН ). О с н о в н о е  м е 
сто  ср ед и  в ар и ан то в  М зП Г Н  зан и м ает  н еф р и т  с о тл о ж ен и ем  в  к л у б о ч к ах  IgA  
-  Ig A -н еф р о п ати я  с гем ату р и ей  как  в ед у щ и м  кл и н и ч еск и м  си м п то м о м . П ри  
д л и тел ь н о м  н аб лю д ен и и  у стан о в л ен о , что  у  2 0 -5 0 %  в зр о сл ы х  б о льн ы х  со  в р е 
м ен ем  у х у д ш ается  ф у н кц и я  почек. Ig A -н еф р о п ати я  р ассм атр и в ается  как  пер- 
с и сти р у ю щ ая  и ли  м ед л ен н о  п р о гр есси р у ю щ ая  б олезн ь.

И м ею т зн ач ен и е  и ген ети ч еск и е  ф акторы . О п и сан ы  си л ьн ы е  ассо ц и ац и и  
м еж д у  Ig A -н еф р о п ати ей  и H L A  B W 3 5 , а так ж е  с H L A -D R 4 . В о зм о ж н ы  се м ей 
н ы е сл у ч аи . Г ен ети ч ески е  н ар у ш ен и я  м о гу т  в заи м о д ей ств о вать  с ф ак то р ам и  
о к р у ж аю щ ей  среды . И м ею тся  у казан и я  на связь  п р о гр есси р о в ан и я  Ig A -н еф р о - 
п ати и  с п о л и м о р ф и зм о м  ген а  А П Ф  -  д о ля  б о льн ы х  с D D -ген о ти п о м  б ы л а  б о 
л ее  вы сокой  ср ед и  л и ц  с п о вы ш ен н ы м  у р о вн ем  кр еати н и н а, чем  среди  б ольн ы х  
с н о р м ал ь н ы м  у р о в н ем  (со о тветств ен н о  33 и 4% ).

З аб о л ев ан и е  р азв и в а етс я  в м о л о д о м  во зр асте , ч ащ е у  м у ж ч и н  (1 ,5 :1 ). У  
5 0 %  б о л ь н ы х  н аб лю д ается  р ец и д и в и р у ю щ ая  м акр о гем ату р и я , в о зн и к аю щ ая  
п р и  л и х о р ад о ч н ы х  р ес п и р ато р н ы х  заб о л ев ан и ях  в п ер в ы е  д н и  и ли  д аж е  часы  
б о л езн и  (« си н ф ар и н ги тн ая  м акр о гем ату р и я» ), р еж е  п о сл е  д р у ги х  заб о л еван и й , 
в ак ц и н ац и и  и ли  тяж ел о й  ф и зи ческо й  н агрузки . Н ередко  м акр о гем ату р и я  со 
п р о во ж д ается  н еи н тен си в н ы м и  ту п ы м и  б о лям и  в п о ясн и ц е , тр ан зи то р н о й  г и 
п ер то н и ей , и н о гд а  ли хорадкой . Э п и зоды  м акр о гем ату р и и  и н о гд а  м о гу т  б ы ть  с 
п реходящ ей  о л и гу р и ч еск о й  О П Н , п ред п олож и тельн о  в ы зван н о й  закупоркой  ка
н ал ьц ев  эр и тр о ц и тар н ы м и  ц и л и н д р ам и . В б о л ьш и н ств е  сл у ч аев  эти  эп и зо д ы  
п роходят б ессл ед н о , однако  о п и сан ы  б о льн ы е, у  которы х  п о сл е  О П Н  ф у н кц и я  
п о ч ек  п о л н о стью  не во сстан авл и вал ась .

В о зм о ж н о  л ате н тн о е  теч ен и е , с м и к р о гем ату р и ей , с н еб о л ьш о й  п р о теи н у - 
ри ей . У  1 5 -5 0 %  б о л ьн ы х  (ч ащ е б олее стар ш его  в о зр аста  и /и л и  с м и к р о гем а 
т у р и ей ) н а п о зд н и х  стад и ях  м ож ет п р и со ед и н и ться  Н С , у  3 0 -3 5 %  -  АГ. С реди  
б о л ьн ы х  с м и к р о гем ату р и ей  нередко  о тм ечал и сь  си стем н ы е п р и зн ак и  -  арт- 
р алги и , м и ал ги и , си н дром  Р ейно, п оли н ей роп ати я, ги п ерури кем и я.

Диагностика. К л и н и ч еск и  х ар ак тер н ы  п р о теи н у р и я , гем ату р и я , в ч асти  
сл у ч аев  -  н еф р о ти ч еск и й  си н др о м , ги п ер то н и я .

Л а б о р а т о р н ы е  д а н н ы е .  М очевой  синдром : у  80%  б о льн ы х  в разо вы х  
п о рц и ях  м очи  вы явл яется  м енее 10 лей коц итов  в поле зрения, у  6 0 -7 0 %  больны х 
в р азовы х  п о р ц и ях  число  эр и тр о ц и то в  м енее 10 в поле зрен и я, у  2 5 -3 0 %  -  н ахо
д и тся  в п ред елах  1 0 -1 0 0  в поле зрен и я и только у  3 -7 %  п р евы ш ает  эту  величину.
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В  суточн ой  п о р ц и и  м о ч и  число  эритроц и тов  у  7 0 -8 0 %  больн ы х м ен ее  5 м лн , у  
1 0 -2 0 %  -  в п р ед ел ах  5 -1 0  м лн  и  только у  4 -1 0 %  п р евы ш ает  эту  цифру.

Ц и л и н д р ы  в ы я в л я ю тся  в  м о ч е у  5 0 -7 0 %  б о льн ы х , п р и ч ем  ги ал и н о в ы е  в 2 
р а за  ч ащ е  зер н и сты х . С у то ч н ая  ц и л и н д р у р и я  у  1 0 -2 0 %  п р ев ы ш ает  100 ты с.

И зм ен ен и е  б и о х и м и ч еск и х  п о казател ей  н е очен ь хар актер н о . О б щ и й  б елок  
сы во р о тки , как п р ав и л о , н ах о д и тся  в п р ед ел ах  н орм ы , хотя у  4 0 %  б о льн ы х  сн и 
ж ается  ал ьб у м и н о -гл о б у л и н о вы й  коэф ф и ци ен т, что связан о , гл авн ы м  образом , 
с н еко то р ы м  у в ел и ч ен и ем  ф р ак ц и й  глобулинов.

П р и  и м м у н о л о г и ч е с к о м  и с с л е д о в а н и и  о б наруж и ваю тся р аз
н ы е д ан н ы е в зав и си м о сти  от стади и  п р о ц есса  (о б о стр ен и я  и ли  рем исси и). В  
сы воротке крови  у  3 5 -6 0 %  больн ы х  содерж ан ие IgA  п овы ш ено, п реобладаю т 
его п оли м ерн ы е ф орм ы . С теп ен ь п овы ш ен и я IgA  н е о тр аж ает  кли ни ческого  т е 
чен ия б о лезн и  и  не влияет  н а  прогноз. В  сы воротке вы являю т так ж е вы соки е 
ти тр ы  IgA  и м м у н н ы х  ком плексов, которы е в части  случаев  содерж ат А Т против 
бактериальн ы х , ви р у сн ы х  и  п и щ евы х  антигенов. К ом п лем ен т сы воротки  о б ы ч 
но в норм е.

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  П р и  свето во й  м и кр о ско п и и  р а з 
л и ч аю т  д и ф ф у зн ы й  и  о ч аго в ы й  М зП Г Н . В п ер во м  сл у ч ае  в ы я вл я ется  д и ф ф у з
н ая  п р о л и ф е р ац и я  м езан ги ал ь н ы х  кл ето к  и у вел и ч ен и е  м езан ги ал ьн о го  м ат
ри кса . Б азал ьн ая  м ем б р ан а  о ста ется  тонкой . О д н о вр ем ен н о  п о чти  у  п о ло ви н ы  
б о льн ы х  в ы я вл я ется  гл о б ал ьн ы й  и сегм ен тар н ы й  ск лер о з п о чти  т р ет и  кл у б о ч 
ков, что  п р и в о д и т  к п о н еф р о н н о м у  зап у стеван и ю . П р и  п р о гр есси р о в ан и и  б о 
л езн и  этот  п р о ц е сс  н арастает . О д н о вр ем ен н о  в ы явл яется  п р о л и ф ер ац и я  к л е 
то к  капсулы  Б о у м ен а . П очти  у  в сех  б о льн ы х  о тм ечается  ср ащ ен и е  п етел ь  к л у 
б о ч к а  с к а п с у л о й  и  е е  у т о л щ е н и е .  Н а р а с т а н и е  у к а з а н н ы х  и з м е н е н и й  
со п р о в о ж д ается  п р о гр есси р о в ан и ем  к л и н и ч еск и х  си м п то м о в , в ч астн о сти  п о 
в ы ш ен и ем  А Д , а  затем  и  сн и ж ен и ем  п о ч еч н ы х  ф у н кц и й , что св и д етел ьств у ет  
о п о яв л ен и и  гл о б ал ьн о го  ги ал и н о за  клубочков. Н ар яд у  с эти м  в ы я вл я ется  сн а 
ч ал а  о ч аго в ая , а  затем  и  б о л ее  р ас п р о стр ан ен н ая  д и с тр о ф и я , су б атр о ф и я  и 
атр о ф и я п р о к си м ал ь н ы х  к ан альц ев .

И м м у н о ф л ю о р е с ц е н т н а я  м и к р о с к о п и я  п озволяет  вы яви ть  
д в а  вар и ан та  -  и м м ун оп ози ти вн ы й  и  и м м ун он егати вны й . В  п ервом  сл у ч ае  в ы яв 
л яется  отлож ение (очаговое, ком коватое) разл и чн ы х  им м уноглобулинов (п реж де 
всего  IgG , А , М ), во  втором  -  никаки х  отлож ений о бнаруж и ть  не удается.

Э л е к т р о н н а я  м и к р о с к о п и я  п ом огает  п одтверди ть д и агн о з  при  
вы явл ен и и  п р о ли ф ер ац и и  м езан ги альн ы х  клеток  и увел и чен и и  м езан гиальн ого  
м атрикса. М езан ги ал ьн ы е клетки  п р и  этом  часто  увел и чен ы  в  р азм ерах , со д ер 
ж ат  м и о о р ган ел л ы  и  ц и то п л азм ати чески е  отростки . П очти  у  п о ло ви н ы  вы явл я
ю тся  электр о н н о -п л о тн ы е д еп о зи ты  И К , которы е р асполагаю тся  м еж д у  о тр о ст
кам и  м езан ги альн ы х  клеток. В стр еч аю тся  вари ан ты  и м м ун он егати вн ой  ф орм ы  
заб олеван и я.

Д и ф ф ер ен ц и а л ь н ы й  д и а гн о з  п р о во д ят  с м о ч екам ен н о й  б о л езн ью , о п у х о л я
м и  п очек , с Ig A -н еф р о п ати ей  п р и  ГВ  и  х р о н и ч еско м  алкоголи зм е, с си н д р о м о м  
А л ьп о р та , с б о л е зн ью  то н к и х  б азал ьн ы х  м ем бран .
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Течение Ig A -н еф р о п ати и  о тн о си тел ьн о  б лаго п р и ятн о е , о со б ен н о  у  б о ль 
н ы х  с м акр о гем ату р и ей . П Н  р азв и вается  ч ер ез  1 0 -1 5  л ет  у  1 5 -3 0 %  больн ы х , 
п р о г р е с с и р у е т  м е д л ен н о . М е т а а н а л и з  23 ст а т ей , о п у б л и к о в ан н ы х  в  1966— 
1989 гг., п о казал , что п о чечн ая  в ы ж и в аем о сть  ч ер ез  5, 10 и  15 л ет  п о сл е  п о яв 
л ен и я  п ер в ы х  си м п то м о в  со став л яет  93, 85 и 76% , а  п о сл е  б и о п си и  -  89 , 80 и 
69% . П о ч еч н ая  н ед о стато ч н о сть  о б ы ч н о  п р о гр есс и р у е т  м едл ен н о . Н а  п р о гн о з 
зн ач и тел ьн о  в л и яю т в ел и ч и н а  п р о теи н у р и и  и  н ал и ч и е  ги п ер то н и и , н о  н е  в л и я 
ет  со д ер ж ан и е  IgA  в  сы воротке.

Ig A -н еф р о п ати я  ч асто  р ец и д и в и р у ет  в  тр ан сп л ан тате , у  50%  р ец и п и ен то в  -  
в  т еч ен и е  2  лет. П р ед сказать  р ец и д и в  Ig A -н еф р о п ати и  в  т р ан сп л ан тате  п р ед п о 
л о ж и тел ь н о  п о зв о л я ет  и ссл ед о в ан и е  аф ф и н н о сти  Ig A  к кол л аген у  т и п а  IV. О д 
н ако  в ы ж и в ае м о сть  т р ан сп л ан т ат а  л у ч ш е , чем  п ри  д р у ги х  б о л езн ях  п очек .

М езангиокапиллярны й (м ем бранопролиф ерат ивны й) глом ерулонеф рит  
(М зК ГН ). Н а р яд у  с и д и о п ати ч еско й  ф орм ой , М зК Г Н  в ы я вл я ю т п р и  С К В , с м е 
ш ан н о й  кр и о гл о б у л и н ем и и , си н д р о м е  Ш егр ен а , н есп ец и ф и ч еск о м  язвен н о м  
колите, сар ко и д о зе , л и м ф о м ах , н ео п л азм ах  и др . В р азв и ти и  М зК Г Н  о п р ед е
л ен н у ю  р о л ь  м о гу т  и гр ать  ген ети ч еск и е  ф акторы . О п и сан ы  се м ей н ы е  сл у ч аи  
б о л езн и  у  си б ли н го в , а  т ак ж е  в  н еск о л ьк и х  п околен иях .

З а б о л ев аю т  н еск о л ько  ч ащ е  м у ж ч и н ы  м о л о д о го  в о зр аста , а т а к ж е  д ети . 
У  п о ж и л ы х  в стр еч ается  редко.

Клиническая картина о д и н ако ва  п р и  в сех  м о р ф о л о ги ч еск и х  вар и ан тах  
М зК Г Н : х ар актер н ы  гем атурия (у  1 0 -2 0 %  преходящ ая м акрогем атурия), вы р а
ж ен н ая п р о теи н у р и я  и  Н С  (нередко с элем ен там и  о стр он еф ри ти ческого), сн и 
ж ен и е ф ун кц ии  почек. М зК Г Н  явл яется  п ри ч и н ой  10%  сл у ч аев  Н С  у  в зр о сл ы х  и 
5%  у  детей . А Г  наблю дается у  тр ети  больн ы х (в п ери од  д остаточн ой  ф ун кц ии  
п очек). С о четан и е Н С  с гем атури ей  и возм ож ной  ги п ертен зи ей  д олж н о  н астора
ж и вать  в  о тн о ш ен и и  возм ож н ости  м езан гиокап иллярн ого  н еф ри та. В озм ож н а 
ан ем и я  (которую  связы ваю т с н али чи ем  активи рованн ого  ко м п лем ен та н а п о 
верхности  эритроцитов). П ри  II ти пе описы ваю т своеобразную  ретинопатию  (диф 
ф узн ы е д ву сто р о н н и е си м м етр и чн ы е образован ия ж елтого  цвета).

З а б о л ев ан и е  н ер ед ко  н ач и н ается  с о стр о го  н еф р и ти ч ес к о го  си н д р о м а , с 
в н езап н ы м  р азв и ти е м  гем атури и , в ы р аж ен н о й  п р о теи н у р и и , отеков и ги п е р т о 
нии , в  этом  сл у ч ае  ош и б о чн о  ставят  д и агн о з  о стр о го  н еф ри та . П очти  у  1/3 б о ль 
н ы х  б о л езн ь  м ож ет п р о яви ться  б ы стр о п р о гр есси р у ю щ ей  П Н  с н ал и ч и ем  в  п о 
чечн о м  б и о п тате  «п о лу л у н и й » .

Д и а г н о с т и к а .  С во ео б р ази ем  М зК Г Н  является  ги поком п лем ен тем ия со сн и 
ж ен и ем  у р о вн я  С З- и /и л и  С 4-ком понентов, которую  особен н о  часто  вы являю т 
п ри  II типе. С лед у ет  и м еть  в виду, что у ровен ь  ком плем ен та так ж е  сн и ж ен  при 
остром  Г Н  и волчан очном  н еф ри те, но  о стается  в  н орм е п ри  д р у ги х  ти п ах  ГН . 
М зК Г Н  (ч ащ е II ти па) со четается  иногда с п арц и альн ой  л и п о д и стр о ф и ей  (забо
леван и ем , которое такж е п ротекает  с ги поком п лем ен тем ией).

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  П о р аж ен и е  кл уб очков  х ар ак тер и 
зу ется  и зм ен ен и ем  м езан ги ал ьн о го  м атри кса , отл о ж ен и ем  ф и бр и н а, ко м п л е
м е н та  и  и м м у н о гл о б у л и н о в  в  м езан ги и  и  вто р и ч н ы м и  и зм ен ен и ям и  б азал ьн о й
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м ем б р ан ы . Д и ф ф у зн а я  п р о л и ф ер ац и я  м езан ги ал ьн ы х  к л ето к  со п р о в о ж д ается  
у в ел и ч ен и ем  м е зан ги а л ь н о го  м атрикса. У  б о л ьш и н ств а  б о льн ы х  вы явл яется  
р азд в о ен и е  и  у т о л щ ен и е  к а п и л л яр н ы х  п етел ь  клубочков. В о зм о ж н о  п о н еф р о н - 
н о е  зап у стеван и е , а  т ак ж е  и н тер сти ц и ал ь н ы й  ф и броз. П р и б л и зи тел ьн о  у  30%  
б о льн ы х  в ы я вл я ю тся  к л ето ч н ы е и (и л и ) ф и б р о зн ы е п о лу л у н и я  и эл асто ф и б р о з 
ар тер и о л . П р и  п р о гр есс и р о в ан и и  заб о л ев ан и я  о тм ечаю тся  се гм ен тар н ы й  ги а- 
л и н о з  кл у б о чко в  и у то л щ ен и е  стен о к  кап и л л яр о в , со п р о в о ж д аю щ и еся  и н те р 
сти ц и ал ьн ы м  ск лер о зо м . П р и  зн ач и тельн о м  у в ел и ч ен и и  м езан ги ал ьн о го  м ат
р и к са  в  ц ен тр е  д о л е к  и у в ел и ч ен и и  о б ъ ем а м езан ги я  го во р ят  о ло бу л яр н о м  ти п е  
М зК Г Н . П о ч ти  у  в сех  б о льн ы х  вы я вл я ется  зер н и стая  д и стр о ф и я , су б атр о ф и я  и 
атр о ф и я  п р о к си м а л ь н ы х  кан альц ев .

Э л е к т р о н н а я  м и к р о с к о п и я  в ы явл яет  р асш и р ен и е  м езан ги ал ь - 
н ой  о б ласти , ч то  связан о  с у в ел и ч ен и ем  м езан ги ал ьн о го  м атри кса . У  86 ,4%  
б о льн ы х  н аход ят  электр о н н о -п л о тн ы е д еп о зи ты  в м езан ги альн о й  об ласти , м еж 
д у  о тр о стк ам и  м е зан ги а л ь н ы х  клеток .

Течение п р о ц е сса  н еу кл о н н о  п р о гр есси р у ю щ ее, сп о н тан н ы е  р ем и сси и  р ед 
ки. М зК Г Н  -  о д н а  из сам ы х  н еб л аго п р и ятн ы х  ф орм , п р и  о тсу тстви и  л еч ен и я  
т ер м и н ал ь н ая  П Н  р азв и в ается  ч ер ез  10 л ет  п о чти  у  50% , чер ез 20  л ет  -  у  90%  
бо льн ы х . К ак  о со б у ю  ч ер ту  теч ен и я  М К Г Н  о тм ечаю т « сту п ен ч ато е»  п р о гр е с 
си р о в ан и е  и о тн о си тел ь н о  в н е зап н о е  у х у д ш ен и е ф у н кц и и  п о ч ек  у  о тд ел ьн ы х  
бо льн ы х . К л и н и ч ес к и  п л о х и м и  п р о гн о сти ч еск и м и  п р и зн ак ам и  яв л яю тся  н а 
л и ч и е  Н С , д и асто л и ч еск о й  ги п ер тен зи и , сн и ж ен и е  ф у н кц и и  п о ч ек  и  в ы явл е
н и е  с е р о л о ги ч еск и х  п р и зн ак о в  Н С Ѵ -и  Н В Ѵ -ин ф екц ии .

Б ы ст роп рогресси рую щ и й  глом ерулонеф рит  (БП ГН ). Т и п и ч н о  о с т р о е  
начало, олигури я, м акрогем атурия, м асси вная  п ротеи нури я, часто  Н С  -  д о  30%  
случаев  [H ing lais N . e t al., 1979]. А Г  так ж е  во зн и кает  д о во л ьн о  ран о , но  у  части  
б о льн ы х  о н а  п ред ш ествует заб олеван и ю  н еф ритом  (повод подум ать об  о б щ н о с
ти  н аследственн ой  предрасполож енности). П еречи сленн ое н уж но дополн и ть раз
н о о бр азн ы м и  вн еп о ч еч н ы м и  п роявлен иям и . В озм ож н ы  п отеря м ассы  тела, л и 
хорадка, астен ия , артралги и , сы пь. G .S tave, B .C ro k er (1984) у  6 больн ы х из 12 
о б н аруж и ли  тр о м б о ти ч еску ю  м и кроанги оп ати ю , кли ни чески  п р о яви вш у ю ся  ге 
м оли тической  ан ем ией . Б о л ьш ая  часть  п одобн ы х си м п том ов  связан а  с б ы стро  
в о зн и каю щ ей  и так ж е  бы стро  п рогрессирую щ ей  п очечн ой  н едостаточн остью .

Диагностика. Т и п и ч н о  в о зн и кн о вен и е  Б П Г Н  у  б елы х  ку р ящ и х  м у ж чи н  (со 
о тн о ш ен и е  М :Ж  =  6:1). М ан и ф ести р у ется  заб о л еван и е  о б ы ч н о  л его ч н ы м и  си м 
п то м ам и  -  д ву х сто р о н н ей  гем о р р аги ч еско й  п н евм о н ей  с ги п о к сем и ей  и д ы х а 
тел ьн о й  н ед о стато ч н о стью . Зако н о м ер н о  р азв и ти е  ж ел езо д еф и ц и тн о й  ан ем ии .

Л а б о р а т о р н ы е  п р о я в л е н и я  яркие. У  б ольш и н ства  б о льн ы х  и м еется 
вы раж ен н ая протеи нури я. П р и б ли зи тел ьн о  у  V -  р азверн уты й  Н С . Закон ом ер
ны  м икро  (м акро) гем атури я. О тм ечается  ран н ее  н аруш ен и е ф ун кц и и  п очек  -  
б ы стр о е  р азв и ти е  азотем и и , п ри  этом  находят ан ем ию  и у вел и чен н у ю  С О Э .

В о стр о й  ф азе  заб о л ев ан и я  п о чки  м а к р о ск о п и ч еск и  у в ел и ч ен ы  за  сч ет  и н 
т ер с ти ц и ал ь н о го  о тек а  и во сп ал ен и я . Н а  кап сулярн ой  п о вер х н о сти  и  в  коре ч а 
сто  в и д н ы  п етех и и  в сл ед ств и е  кр о в о и зл и я н и й  в тк ан ь  п очки .
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М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  Т и пи чны й  п р и з н а к -п о л у л у н и я  
и /или  ф и бри н  в м очевом  простран стве. В н е п олулуний  м огут бы ть сегм ен тарн ы е 
и /или  глобальны е пролиф еративны е изм енения, скопления лейкоцитов и ф ибрина 
в  п росветах  кап и л л яр о в , разр ы вы  стен ок  капи лляров , ф и бри н  (и  кл етки ) в м о ч е
вом  п р о стр ан стве . Ч асто  встречаю тся р азры вы  б азальн ой  м ем бран ы  боум ено- 
вой  капсулы  и вы ход клеток и  ф и бри н а из полулуний  в окруж аю щ ий интерстиций . 
И н терстиц и й  отечен и  и нф ильтрирован  м он он уклеарн ы м и  лейкоцитам и. И зм ен е
н ия со сто р о н ы  и н терсти ц и я обы чн о  соп ровож д аю тся  деген ер ати вн ы м и  и зм ен е
н иям и  и н екр о зо м  эпи тели я канальцев. А ртери и  и  артери олы  м о гу т  бы ть и зм ен е
ны , однако п рям ой  связи  с тяж естью  и р асп р о стр ан ен н о стью  п олулун и й  нет.

И м м у н о г и с т о л о г и ч е с к и  л и н ей н ы е  д еп о зи ты  п р о ец и р у ю тся  н а  Г Б М , 
в  б о у м ен о во й  капсуле , эп и тел и и  д и с тал ь н ы х  кан альц ев . В ы явл яем ы е д еп о зи 
ты  со д ер ж ат  Ig G , IgA  и  IgM , п р и  васк у л и тах  -  А Н Ц А .

П р и  и м м у н о ко м п л ек сн о м  вар и ан те  Б П Г Н  н аходят д еп о зи ты  и м м у н о гл о б у 
л и н о в  и ко м п л ем ен та . Т ак  IgG  и СЗ ч ащ е в стр еч аю тся  п ри  о стр о м  Г Н , м езан ги - 
ал ь н ы е  Ig A  -  п р и  Ig A -н еф р о п ати и . И зо л и р о в ан н ы е  С З -  в о тсу тстви е  и м м у н о 
глобули н ов  п ри  М зК Г Н . П р и су тстви е  всех  ти п о в  и м м у н о гл о бу л и н о в  и  ко м п л е
м е н т а  с в и д е т е л ь с т в у е т  о в о зм о ж н ы х  С К В  и и н ф е к ц и о н н о м  э н д о к а р д и т е . 
Д еп о зи ты  ф и б р и н а  о б н ар у ж и ваю т в сам и х  п о лу л у н и ях , а так ж е  в стен к ах  к а 
п и л л яр о в  кл уб очков  и м ельч ай ш и х  сосудах.

Э л е к т р о н н а я  м и к р о с к о п и я .  Э л ек тр о н н о -п л о тн ы е  о б л асти  со д ер 
ж ат  д еп о зи ты  и м м у н о гл о бу л и н о в , ч ащ е -  п ри  си стем н ы х  васку ли тах . П р и  п о- 
сти н ф ек ц и о н н ы х  Б П Г Н  д еп о зи ты  н аход ят  в су б эп и тел и ал ьн о й  п о зи ц и и . П ри  
м е зан ги а л ь н ы х  н еф р и тах  -  д еп о зи ты  в зо н е  сам о го  м езан ги я  и ли  в п ер и ф ер и 
ч еск и х  п етл ях . В ы я вл я ется  коллапс стен о к  кап и л л яр о в . В н у тр и  к ап и л л яр о в  и в 
сам и х  п о л у л у н и ях  н ах о д ят  ф и бри н .

Л е ч е н и е . 3 а  д  а ч  и л е ч е н и я  [см. 25]:
-  о ц ен и ть , н асколько  в ел и ка  ак ти в н о сть  и вер о ятн о ст ь  п р о гр есси р о в ан и я  

н е ф р и т а  и  о п р ав д ы в аю т л и  он и  р и ск  п р и м ен ен и я  тех  и ли  и н ы х  т ер а п е в т и ч ес 
ки х  в о зд ей стви й ;

-  д о б и ть ся  о б р атн о го  р азв и ти я  п о р аж ен и я  п о ч ек  (в  и д еал е  -  п о л н о го  в ы з
д о р о вл ен и я );

-  о ст а н о в и т ь  п р о гр есси р о в ан и е  н еф р и та  и ли  хотя бы  зам ед л и ть  тем п  н ар а 
стан и я  п о ч еч н о й  н ед о стато ч н о сти .

Д и е т а .  П р и  д о стато ч н о й  ф у н кц и и  п о чек  -  н еко то р о е  о гр ан и ч е н и е  белков 
(0 ,7 5 -1  г /к г  м ассы  тел а ), в сл у ч ае  р азв и ти я  А Г  и Н С  -  о гр ан и ч ен и е  п о вар ен н о й  
со л и  д о  3 г/сут. П р и  в ы р аж ен н ы х  о теках  п р и ем  н атри я с п и щ ей  д о л ж ен  б ы ть  
резко  о гр ан и ч ен  д о  у р о в н я  его  м акси м ал ьн о го  в ы д ел ен и я . То ж е касается  и 
ко л и ч еств а  вы п и ваем о й  ж и д ко сти . В се  о ст а л ьн ы е  о гр ан и ч ен и я  н аучно  н е о б о 
сн о ван ы . Р еж и м  б о л ьн ы х  н еоб ходи м о  р егл ам ен ти р о вать  л и ш ь  в  п ер и о д  о б о 
стр ен и я  в о сп ал и тел ьн о го  п р о ц есса .

Э т и о л о г и ч е с к о е  л е ч е н и е .  О б р атн о е  р азв и ти е  п очечн ого  п о р аж е
н и я  м о ж ет  б ы ть  д о сти гн у то  в п ервую  о чередь  п у тем  эти о л о ги ч еско го  п одхода 
к л еч ен и ю  Г Н , однако  тако й  подход возм ож ен  ли ш ь у  н ем н о ги х  больн ы х . Э ти 
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о л о ги ч еск и м  л еч ен и ем  яв л яется  п р и м ен ен и е  ан ти би о ти ко в  п ри  п о стстр еп то - 
кокковом  н еф р и те  и н еф р и те , связан н о м  с п о д о стр ы м  и н ф ек ц и о н н ы м  эн д о к ар 
д и том ; сп ец и ф и ч еск о е  л еч ен и е  си ф и л и ти ч еск о го , м ал яр и й н о го  и п ар ату б ер к у 
л езн о го  н еф р и то в  с о сво б о ж д ен и ем  от И К  и п олн ы м  и злечени ем ; уд ал ен и е о п у 
холи п р и  п ар ан ео п л асти ч еск о м  н еф роти ческом  си н дром е; п р екр ащ ен и е  п р и ем а  
со о тв етств у ю щ его  п р еп ар ата , в ы звавш его  л ек ар ств ен н ы й  н еф р и т; аб сти н ен 
ция п ри  алкогольном  н еф ри те, исклю чен ие алл ер ги зи р у ю щ и х  ф акторов  при  ато
п и ч еско м  н еф р и те .

В о зм ож н ость  обратного  разви ти я п ри  своеврем ен ном  у стр ан ен и и  эти о л о ги 
ческого  ф акто р а  вп о л н е реальн а , о чем  сви детельствую т н аш и  н аблю ден и я за  
б ольн ы м и  н еф ри том , об условлен н ы м  п одостры м  и нф екц ион н ы м  эндокардитом , 
п ар ан ео п л асти ч еск и м  н еф ри том , п аратуберкулезн ы м  IgA -н еф ри том  и др.

Э ти  п о л о ж ен и я  сп р ав ед л и вы  л и ш ь  д л я  о стр ы х  (о б р ати м ы х ) и  вто р и ч н ы х  
ф орм  гл о м ер у л о н еф р и та . Р ан ее  м ы  п и сал и , что п о н яти е  « эти о л о ги и »  д л я  х р о 
н и ч ес к и х  заб о л ев ан и й  в б о льш ей  м ер е  п одход и т к сп ец и ф и ч еско м у  г ен ет и ч ес 
ком у деф екту . Э то  п о д тв ер ж д ается  « то ч н о стью  п о п ад ан и я»  л еч ен и я , о с н о в ан 
ного  н а  м етоде  ген н о й  и н ж ен ер и и . П р ед л о ж ен н ы е м н о ж еств ен н ы е  эти о л о ги 
ч еск и е  ф акторы , н а  н аш  взгляд , таковы м и  не являю тся, а  м о гу т  р ассм атри ваться  
л и ш ь  как  ф ак то р ы  р и ск а  (р еал и зац и и ).

П а т о г е н е т и ч е с к о е  л е ч е н и е  н ап р авл ен о  н а  и м м у н н ы е п р о ц ессы , 
в о сп ал ен и е , в н у тр и со су д и сту ю  коагуляци ю . В о п р ед ел ен н о й  степ ен и  к п ато ге
н ети ч еско й  тер а п и и  о т н о си тся  и ан ти ги п ер тен зи в н ая  тер ап и я , а  в  о тд ел ьн ы х  
сл у ч аях  -  и д и у р ети ч еск ая .

Б о л ьш ая  ч асть  ср ед ств  п ато ген ети ч еск о й  тер ап и и  н еф р и то в  (Г К С , ц и т о с т а 
ти ки , геп ар и н , п л а зм аф ер ез) и м еет  ш и р о ки й  д и ап азо н  д ей ств и я , гр у б о  н ар у 
ш ает  г о м е о с т а т и ч е с к и е  п р о ц е ссы , н ер ед ко  в ы зы в ает  тяж ел ы е  о сл о ж н ен и я . 
В ы р аж ен н ая  ак ти в н о сть  и  о п асн о сть  эти х  м ето до в  л еч ен и я  п о зво л яю т н азы 
вать  и х  м ето дам и  « ак ти в н о й »  и ли  « агр есси в н о й »  тер ап и и  н еф р и то в  в п р о ти 
во п о л о ж н о сть  б о л е е  м ягко  д ей ств у ю щ и м  « щ ад ящ и м »  м етодам  с п р и м ен ен и ем  
ан ти агр еган то в  и ги п о те н зи в н ы х  средств .

Н азн ач ен и е  « ак ти в н о й »  тер ап и и  п о к азан о  н а  тех  этап ах  р азв и ти я  н еф р и та , 
когда о ч ев и д н а  п р ео б л ад аю щ ая  роль  и м м у н о в о сп ал и тел ьн ы х  п р о ц е ссо в  и ли  
п р о ц е ссо в  в н у тр и со су д и сто й  коагуляц и и  в п р о гр есси р о в ан и и  заб о л ев ан и я , т.е. 
в си ту ац и ях , когда и м ее тся  в ы со к ая  ак ти в н о сть  п о чечн о го  п р о ц есса , о п р ед ел я 
ю щ ая во  м н о го м  тем п  его  п р о гр есси р о в ан и я . П о это м у  в аж н а  к л и н и ч еск ая  и 
м о р ф о л о ги ч еск ая  о ц ен ки  ак ти в н о сти  ГН .

Н п и б о л ее  п р ав и л ь н ы й  п о дх о д  -  о р и ен тац и я  н а  м о р ф о л о ги ч е ск у ю  кар ти н у  
(о ц ен к а  ф о р м ы  н еф р и т а , его  ак ти вн о сти  и в ы р аж ен н о сти  ск л ер о за ) -  н е  всегд а  
возм ож ен . В  связи  с э ти м  в  р яд е  си ту ац и й  п р и х о д и тся  о р и ен ти р о в аться  н а к л и 
н и ч еску ю  картину, к л и н и ч еск и е  п р и зн ак и  ак ти вн о сти  п р о ц есса .

Общ ие полож ения , ко торы м и  сл ед у ет  р у ко во д ство ваться  в такой  си ту ац и и :
-  п р и  вы сокой  ак ти в н о сти  Г Н , п р еж д е  всего  Г Н  с Н С  без А Г  и п ри зн аков  

П Н , всегд а  п о к азан а  и м м у н о су п р есси в н ая  тер ап и я . Л и ш ь  п ри  н ал и ч и и  п р о ти 
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в о п о к азан и й  к  ак ти в н о й  тер ап и и  и ли  н ев о зм о ж н о сти  ее  п р о в ед ен и я  п о  каки м - 
л и б о  п р и ч и н а м  м о ж н о  о гр ан и ч и ться  си м п то м ати ч еск и м  л еч ен и ем  -  н азн ач е
н ием  и н ги б и то р о в  А П Ф ;

-  п ри  в п е р в ы е  в о зн и кш ем  Н С , о со б ен н о  б ез  гем ату р и и  и АГ, всегд а  п о к а 
зан о  л еч ен и е  глю ко ко р ти ко стер о и дам и  (Г К С ). П р и  п о сл ед у ю щ и х  р ец и д и в ах  
сл ед у ет  н ач и н ать  с Г К С  (есл и  н ач ал ьн ы й  эп и зо д  л еч ен и я  Г К С  б ы л  эф ф ек ти 
в ен ), затем  н азн ач аю т  ц и то стати к и  или  ц и к л о сп о р и н ;

-  п ри  п р о гр есс и р у ю щ и х  ф о р м ах  н еф р и та  (с б ы стр ы м  н ар астан и ем  у р о вн я  
к р еати н и н а) о б язател ьн о  н азн ач ен и е  и м м у н о д еп р ессан то в  -  б о л ь ш и е  д о зы  
Г К С  и ц и то стати к о в  в н у тр ь  и /и ли  в ви д е  пульсов;

-  п р и  л ат е н т н о м  н еф р и те  с п р о теи н у р и ей  >  1 г /су т  п о к азан ы  и н ги б и то р ы  
А П Ф ;

-  в о тн о ш ен и и  гем ату р и ч ески х  ф орм  ед и н ой  так ти к и  нет.
В н асто ящ ее вр ем я  для  лечен ия н еф ри тов  п р и м ен яю т сл ед у ю щ и е груп пы  

ф арм акологи чески х  препаратов: Г К С , цитостати ки , и нги биторы  А П Ф , ан ти коа
гулянты , ан ти агреган ты , ги п о л и п и д ем и ч ески е п репараты ; в н екоторы х си ту ац и 
ях  б ольш ое зн ачен ие и м еет м етод «м ехан ической»  и м м у н о су п р есси и  -  плазм а- 
ф ерез.

Глюкокортикостероиды. О б щ и е п о казан и я  д л я  н азн ач ен и я  Г К С  п р и  н е 
ф ри тах : в ы р аж ен н ая  ак ти в н о сть  п о чечн о го  п р о ц есса , н ал и ч и е  Н С  б ез в ы р а 
ж е н н о й  А Г  и гем ату р и и  (м о р ф о л о ги ч еск и  -  м и н и м ал ьн ы е  и зм ен ен и я  к л у б о ч 
ков, м езан ги о п р о л и ф ер ати вн ы й  и м ем бр ан о зн ы й  н еф ри ты ). Л еч ен и е м енее п ер 
сп ек ти вн о  п ри  Ф С Г С , м езан ги о к ап и л л яр н о м  и д и ф ф у зн о м  ф и б р о п л асти ч еско м  
Г Н .

М е т о д ы  ( с х е м ы )  Г К С - т е р а п и и  п р и  н е ф р и т а х .  В озм о ж н ы  р аз
л и ч н ы е сп о со б ы  (реж и м ы ) п р им ен ен ия ГК С  при  ГН . Д л я  дости ж ен и я  эф ф екти в 
н ы х кон ц ен трац ий  Г К С  в областях  и м м ун н ого  восп ален и я и отека  в  почечной  
ткани , где кровоток  зн ачительн о  сниж ен , эф ф екти вн ы  2 сп о со б а  введени я ГКС. 
П ри  п ервом  сп особ е и сп ользую т дли тельн ы й  еж едневн ы й  п рием  вы со ки х  и  у м е 
рен н о  вы со ки х  д о з Г К С  (предн изолон а) внутрь, при  втором  -  в/в введен и е свер х 
вы со ки х  д о з (так  н азы ваем ы х  пульсов) ГК С  (м ети лп редн изолон а и ли  п р ед н и зо 
лона).

В зав и си м о сти  о т  тяж ести  Г Н  п р ед н и зо л о н  в в ы со к и х  д о зах  (1 -2  м г /к г  в 
д ен ь  в  те ч е н и е  1 -2  м ес) м о ж н о  д ав ать  вн у тр ь  и ли  о тд ел ьн ы м и  д о зам и  2 -3  
р аза  в ден ь , и ли  о д н о к р атн о  утром . В  п ер во м  случ ае , при  д р о б н о м  п р и ем е  п р ед 
н и зо л о н а , д о ст и гает с я  л у ч ш и й  кон троль  почечн ого  во сп ал ен и я , но  ч ащ е р азв и 
в аю тся  и б о л ее  вы р аж ен ы  б ли ж ай ш и е п о б о ч н ы е эф ф екты . П о это м у  н еко то 
р ы е  авторы  р ек о м ен д у ю т п ри  п ервой  ж е  во зм о ж н о сти  (к л и н и ч еск и х  п р и зн ак ах  
у л у ч ш ен и я ) п ер ево д и ть  больн ого  с д р о б н о го  н а  о д н о к р атн ы й  п рием . Затем  п ри  
д о сти ж ен и и  п о ло ж и тел ьн о го  эф ф екта  су то ч н у ю  д о зу  м едлен н о  сн и ж аю т д о  м и 
н и м ал ьн о  во зм о ж н о й  п о дд ер ж и ваю щ ей .

П р и  п р и ем е  Г К С  ч ер ез д ен ь  ф у н кц и я  ги п о тал ам о -ги п о ф и зар н о -н ад п о ч еч - 
н иковой  си стем ы  п о д авл яется  зн ач и тельн о  м ен ьш е, чем  п ри  еж ед н евн о м  п р и 
ем е. П р и  этом  д о за  п р ед н и зо л о н а , которую  б о л ьн о й  п р и н и м ает  ч ер ез  д ен ь  о д 
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н ократн о  утром , экви вален тн а  двой н ой  суточн ой  д о зе  еж едневн ого  прием а. Э тот 
м етод  п р и м ен я ет с я  ч ащ е всего  в п ед и атр и ч еско й  п р акти ке , р еж е  -  у  в зр о с 
лы х. Э ф ф ек ти в н о сть  б л и зк а  к о б щ еп р и н ято й  схем е, но  п о б о ч н ы е  яв л ен и я  н а
блю д аю тся  р еж е , у  д етей  н е о тм еч ается  зад ер ж к и  р о ста . Т акой  ал ь тер н и р у ю 
щ и й  р еж и м  о со б ен н о  п оказан  д ля  п о д д ер ж и ваю щ ей  тер ап и и .

П у л ьс-тер ап и я  м ети л п р ед н и зо л о н о м  р ан ее  и сп о л ьзо вал ась  д л я  л еч ен и я  кри 
зо в  о тто р ж ен и я  п о чечн о го  ал л о тр ан сп л ан тата . С ей ч ас  тако й  п одход  и сп о л ьзу 
ется  д л я  л еч ен и я  б ы с т р о п р о гр есси р у ю щ его  ГН  с п о лу л у н и ям и  (как  его и ди о - 
п ати ческо й  ф о р м ы , т а к  и  у  б о льн ы х  с си стем н ы м и  заб о л ев ан и ям и ) и  д р у ги х  
тяж ел ы х  ф орм  Г Н , п р о текаю щ и х  и без о б р азо ван и я  п олулун и й  (н ап р и м ер , д и ф 
ф узн ого  п р о л и ф ер ати вн о го  Г Н  у  б о льн ы х  си стем н о й  кр асн о й  волчан кой ). П р о 
ц ед у р а  со с то и т  во в /в  кап ельн о м  введен и и  в теч ен и е 20—40 м и н  0 ,5 -1 ,5  г  ме- 
ти л п р е д н и зо л о н а  (и л и  п р ед н и зо л о н а , н есколько  м ен ее  эф ф ек ти в н о го  в этой  
си ту ац и и ), которое  п о вто р яю т ещ е 2 р а за  в  п о сл ед у ю щ и е  д н и  д л я  д о сти ж ен и я  
о б щ ей  д о зы  3—4 г  п р еп ар ата . М етод  п р о ти во п о казан  б о льн ы м  с тяж ел о й  АГ, а 
так ж е  с со п у тств у ю щ и м и  м и о кар ди то м  и ли  в ы р аж ен н о й  кар ди о м и о п ати ей .

П о д д е р ж и в а ю щ а я  т е р а п и я .  П о сл е  п р о вед ен и я  к у р са  л еч ен и я  в ы 
со к и м и  д о зам и  (ч ащ е  всего  в  теч ен и е  2 м ес ) д о зу  сн и ж аю т  (о б ы чн о  в теч ен и е 
такого  ж е  ср о к а  и ли  п ри  си стем н ы х  заб о л ев ан и ях  б олее м ед л ен н о ) д о  п о д д ер 
ж и в аю щ ей  (1 0 -2 0  м г). С р о ки  п о д д ер ж и в аю щ ей  тер ап и и  о п р ед ел яю т  эм п и р и 
ч еск и , о б ы ч н о  это  2 м ес, и н о гд а  (о со б ен н о  п ри  Г Н , связан н ы х  с си стем н ы м и  
заб о л ев ан и ям и ) т р еб у етс я  б о лее  д л и тел ьн ая  п о д д ер ж и ваю щ ая  тер ап и я , д аж е  в 
теч ен и е  н еск о л ьк и х  лет, что м ож ет вы звать  тяж ел ы е п о б о ч н ы е эф ф екты . В то 
ж е вр ем я  тер а п и я  ч ер ез  д ен ь  в ы зы в ает  м ен ьш е п о бо ч н ы х  эф ф екто в , чем  еж ед 
н евн ая  Г К С  тер ап и я , д аж е  когда д о за  Г К С  д л я  ал ьтер н и р у ю щ ей  тер ап и и  в 2 -  
3 р а за  вы ш е, чем  п р и  еж ед н евн о м  п ри ем е. В связи  с эти м  л у ч ш ей  такти ко й  
п о д д ер ж и в аю щ ей  тер ап и и  Г К С  сч и тается  сн и ж ен и е  еж ед н евн о й  д о зы  д о  н аи 
м ен ьш его  во зм о ж н о го  у р о в н я , а затем  п ереход  н а  ал ьтер н и р у ю щ и й  р еж и м  с 
и сп о л ьзо в ан и ем  2 -к р атн о й  д о зы  еж ед н евн о го  прием а.

Е сл и  д л я  п о д авл ен и я  ак ти в н о сти  Г Н  и ли  п о д д ер ж ан и я  н о р м ал ьн о й  ф у н к
ц и и  п о ч ек  тр еб у ю тся  н еп р и ем л ем о  вы со ки е  дозы  Г К С , и есл и  б ы стр о  п о явл я
ю тся  п о б о ч н ы е эф ф екты  Г К С -тер ап и и , то  ц ел есо о б р азн о  н азн ач ен и е  п р еп ар а 
тов  ц и то стати ческо го  д ей стви я . Э то п о зво л яет  исп ользовать  м ен ьш и е д о зы  ГК С  
и так и м  о б р азо м  сн и зи ть  р и ск  р азв и ти я  п о б о ч н ы х  эф ф ектов .

П о б о ч н ы е  э ф ф е к т ы  Г К С  м о гу т  б ы ть  о стр ы м и  (эй ф о р и я , д еп р есси я , 
б ессо н н и ц а , п о вы ш ен н ы й  ап п ети т, ко р ти ко стер о и дн ы й  п си хоз, зад ер ж к а  ж и д 
кости , сн и ж ен и е  т о л ер а н тн о сти  к глю козе) и х р о н и ч еск и м и  (о ж и р ен и е , м и о п а- 
ти я , с т р и и , атр о ф и я  кож и, ги р су ти зм , катар ак та , зад ер ж ка  р о ст а , о сте о п о р о з , 
а с еп ти ч ес к и е  н ек р о зы  и п ер ел о м ы  костей , ак н е  и о п п о р ту н и сти ч еск и е  и н ф е к 
ции ). П е р в ы е  и с ч е за ю т  п о сл е  отм ен ы  Г К С -тер ап и и , в т о р ы е  м о гу т  с о х р а н я т ь 
ся в т еч ен и е  д л и те л ь н о го  врем ен и .

Р езкая  о тм ен а  Г К С  п о сл е  их  д л и тел ьн о го  п р и ем а  в ед ет  к о п асн о м у  д л я  ж и з
ни  ад р ен ал о в о м у  кризу, которы й  связан  с п о давл ен и ем  ф у н кц и и  ги п о тал ам о -
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ги п о ф и зар н о -н ад п о ч еч н и к о в о й  си стем ы  и сви д етел ь ств у ет  о н ео б х о ди м о сти  
зам ести тел ь н о й  тер ап и и . П р и зн акам и  н асту п аю щ его  ад р ен ал о в о го  к р и за  я в л я 
ю тся  н ед о м о ган и е , л и х о р ад к а , м ы ш ечн ая  и го л о вн ая  боль, п о тл и в о сть  и  ги п о 
то н и я  с т еп л ы м и  ко н еч н о стям и  и з-за  д и л атац и и  п ер и ф ер и ч е ск и х  сосудов .

Ц ит ост ат ические препарат ы . П о к азан ы  п ри  д л и тел ьн ы х  п р о ц ессах , п ри  
н ал и ч и и  ги п ер тен зи о н н о го  си н др о м а, п р и  н ач ал ьн ы х  п р и зн ак ах  П Н , а  так ж е 
п ри  в ы явл ен и и  заб о л ев ан и й , п ри  которы х го р м о н ал ьн ая  тер ап и я  со м н и тел ь н а  
и ли  ее  п р ед ш еству ю щ ее  и сп о л ьзо в ан и е  бы ло  м ал о эф ф ек ти вн о , а так ж е  в с л у 
ч аях  р азв и ти я  о сл о ж н ен и й  этой  тер ап и и  п р ед п о ч тен и е  отд аю т ц и то стати кам .

О б ы ч н о  п о б о ч н ы е эф ф екты  при  л еч ен и и  ц и к л о ф о сф ам и д о м  б ы в аю т кр ат
косрочн ы м и, и сч езаю щ и м и  п о сл е  п рекращ ен и я л ечен ия (тош нота , рвота, п онос, 
алоп ец и я и и н ф екц ии , р азви ваю щ и еся  в период  лей коп ен и и), и д о лго вр ем ен н ы 
ми (н едостаточность  гонад  с возм ож ностью  п оследую щ его  бесплодия, о чем  надо 
п р ед уп реж д ать  больн ы х, гем орраги ч ески й  цистит, тератоген ны е эф ф екты , о п у 
холи и х р о н и ч ески е  инф екц ии ). П ри  кум улятивн ы х д о зах  до  200  м г /кг  в ер о ят
н о сть  тяж ел ы х  п о бо ч н ы х  явлен и й  м ала , однако  о н а  зн ач и тел ьн о  п о вы ш ается  
п р и  д о зах  в ы ш е 700  мг/кг. В связи  с эти м  п ри  р еш ен и и  в о п р о с а  о д л и тел ьн о м  
л еч ен и и  ц и к л о ф о сф ам и д о м  б о льн ы х  (о со б ен н о  м у ж чи н  м о л о д о го  в о зр аста ) 
н ео б х о ди м о  п р ед у п р еж д ать  о во зм о ж н ы х  о сл о ж н ен и ях . П р и  очен ь  в ы со к и х  
д о зах  в о зм о ж н о  р азв и т и е  си н д р о м а  н еад ек ватн о й  сек р ец и и  АДГ.

П р и  л еч ен и и  н еф р и то в  ц и то стати к  н азн ач аю т вн у тр ь  и в ви д е  п у льс-тер а- 
пии . Д о за  д ля  п р и ем а  вн у тр ь  -  2 -2 ,5  м г/кг  в ден ь. П р и  т яж ел о м  п о р аж ен и и  
п очек  (по  т и п у  б ы стр о п р о гр есси р у ю щ его  Г Н ) п ри  си стем н ы х  васк у л и тах  м о ж 
н о  н ач и н ать  с д о зы  3 ,5—4 м г/кг  в ден ь. Ц ель  тер ап и и  -  сн и ж ен и е  ч и с л а  л ей к о 
ц и тов  в п ер и ф ер и ч еск о й  к р о в и  п р и б л и зи тел ьн о  до  3500  кл /м кл  (н о  н е н и ж е 
30 0 0  кл /м кл ), со д ер ж ан и е  н ей тр о ф и л о в  д о л ж н о  со став л ять  1 0 0 0 -1 5 0 0  кл /м кл . 
Ч и сл о  л ей к о ц и то в  сн и ж ае тся  в теч ен и е  н еско льки х  д н ей  и ли  н едель. В  этот 
п ер и о д  и н д у к ц и и  и м м у н о д еп р есси и  очен ь  важ н о  п р о вер ять  ч и сл о  лей ко ц и то в  
в п ер и ф ер и ч еск о й  кр о ви  по м ен ьш ей  м ер е  ч ер ез  д ен ь , с тем  ч то бы  п р и  с н и ж е
н и и  ч и сл а  л ей ко ц и то в  д о  н и ж н его  д о п у сти м о го  у р о вн я  д о за  п р еп ар ата  м огла 
б ы ть  сн и ж ен а  и ли  отм ен ен а .

С м о м ен т а  ст а б и л и зац и и  у р о вн я  л ей ко ц и то в  их  со д ер ж ан и е  сл ед у ет  ко н т
р о л и р о вать  п о  м ен ьш ей  м ер е  1 р аз  в 2 нед. С о  в р ем ен ем  д о зу  ц и к л о ф о сф ам и д а , 
нео б х о ди м у ю  д л я  п о д д ер ж ан и я  л ей ко ц и то в  н а  д о л ж н о м  у р о в н е , п р и х о д и тся  
сн и ж ать . Е сл и  о д н о в р ем ен н о  с ц и к л о ф о сф ам и д о м  н азн ач аю т  п р ед н и зо л о н  (ко 
то р ы й  защ и щ ает  ко стн ы й  м о зг  от су п р есси и ), то  п ри  сн и ж ен и и  д о зы  п р ед н и зо - 
л о н а  н ео б х о ди м о  сн и зи ть  и д о зу  ц и к л о ф о сф ам и д а .

В /в п ульс-терап и я ц и кло ф о сф ам и д о м  счи тается  б олее эф ф екти вн ой  и в  то  ж е 
врем я и м еет  м еньш е п обочн ы х  эф ф ектов , чем  о б ы ч н ы й  п рием  внутрь. П р и м е
няю т дозы  0 ,5 -2 ,0  г /м 2 п о верхн ости  тела, д аю щ и е п ад ен и е у р о вн я  лей коц итов  
м акси м альн о  до  2 0 0 0 -3 0 0 0  кл /м кл, что п роисходи т м еж ду 8 -1 2 -м  дн ям и , затем  
лей коц и ты  возвр ащ аю тся  к норм е п рибли зительн о  н а  3-й  н еделе. П ульсы  и с 
п ользую т каж д ы е 3 м ес, п родолж и тельн ость  л ечен и я -  2 года и более. У станов
лен о , что ч асто та  о сл о ж н ен и й  со сторон ы  м очевого  п узы ря при  таком  р еж и м е (1



530 Болезни почек

пульс в 3 м ес) зн ачи тельн о  сн и ж ается. В ероятно , это связано  с тем , что продол
ж и тел ьн о сть  кон такта  то кси ч н ы х  м етаболи тов  ц и к ло ф о сф ам и д а  со  стенкой  м о 
чевого  п узы ря со кр ащ ается  п рибли зительн о  до  36 ч каж д ы е 3 м ес, и об щ ая д оза 
п р еп ар ата  за  эти  3 м ес так ж е ум еньш ается . И н ф екци и , как  б ольш и е, так  и м а
л ы е  (н ап ри м ер , herpes zoster), и м ею т м есто , особен н о  в п ери од  м акси м альн ого  
п ад ен и я  ч и сл а  лей коц итов. С ер ьезн о й  проблем ой  является  ам ен орея , хотя ее 
ч асто та  несколько  сн и зи л ась  п ри  д ан н о м  вар и ан те  н азн ачен ия п р еп ар ата  (45 
вм есто  71% , которы й наблю дается при  д ли тельн о й  пероральной  терапии).

П р ед л о ж ен ы  н о вы е  р еж и м ы  и сп о л ьзо ван и я  ц и к л о ф о сф ам и д а , в  ч астн о сти  
у в ел и ч ен и е  ч асто ты  п у льсо в  д о  1 р а за  в м есяц  в  н ач ал ьн о й  ф азе  тер ап и и . О б  
эф ф ек ти в н о сти  л еч ен и я  м о ж н о  суди ть не р ан ь ш е  чем  ч ер ез  6 м ес , при  н ал и ч и и  
п р и зн ако в  у л у ч ш ен и я  -  п р о д о л ж и ть  л еч ен и е  ещ е в теч ен и е 3 м ес; в п о сл ед у ю 
щ ем  -  п р и  н ео б х о д и м о сти  п р о до л ж ен и я  л еч ен и я  п ер ер ы в ы  м еж д у  п у льсам и  
сл ед у ет  у в ел и ч и ть  д о  2 -3  м ес. Р и ск  р азв и ти я  п о б о ч н ы х  эф ф екто в  зав и си т  от 
о б щ ей  д о зы  п р еп ар ата .

П р и  п р о в е д е н и и  п у л ь с-тер ап и и  ц и к л о ф о сф ам и д о м  д о л ж н ы  со б л ю даться  
сл ед у ю щ и е  у сл о ви я :

-  д л я  п р ед о твр ащ ен и я  тяж ел о й  су п р есси и  костн ого  м о зга  д о за  п р еп ар ата  
д о л ж н а  со о тв етств о вать  у р о в н ю  С К Ф , так  как м етаб о ли ты  ц и к л о ф о сф ам и д а  
вы в о д ятся  п очкам и : п ри  н о р м ал ьн о й  С К Ф  -  15 м г /к г  м ассы  т ел а  б о льн о го  (и ли  
п ри б л и зи тельн о  0 ,6 -0 ,7 5  г /м 2 п о вер х н о сти  тела), п ри  С К Ф  м ен ее  30 м л /м и н  - 1 0  
м г /кг  (и ли  около  0 ,5  г /м 2). П р еп ар ат  вво д ят  в /в  в 1 5 0 -2 0 0  м л и зотон и ч еского  
р ас т в о р а  н атр и я  х л о р и д а  в  т еч ен и е  3 0 -6 0  м ин;

-  н еобходи м  стр о ги й  ко н тр о л ь  у р о в н я  лей ко ц и то в  н а  10-й и 14-й д ен ь  п о сл е  
пульс-терапии: п ри  п ад ен и и  у р о вн я  лей коц итов  н иж е 2000  кл /м кл  -  сн и зи ть  сл е
д у ю щ у ю  д о зу  н а  25 % , п р и  у р о в н е  л ей ко ц и то в  б о л ьш е 40 0 0  кл /м кл  -  п о вы си ть  
сл ед у ю щ у ю  д о зу  ц и к л о ф о сф ам и д а  н а  2 5 %  (до  1 г /м 2);

-  д л я  п р ед у п р еж д ен и я  то ш н о ты  и рвоты  р ек о м ен д у ю т ан таго н и сты  сер о - 
то н и н о в ы х  р ец еп то р о в : ц ер у к ал  по  10 м г  3 р аза  в  сутки , о н д ан сетр о н  (зо ф р ан ) 
4—8 м г в н у тр ь  3 - 4  р а за  к аж д ы е 4  ч  (в  качестве  альтер н ати вы  -  н ав о б ан  и ли  
латр ая); м ож н о  со ч етать  с о д н о к р атн ы м  п р и ем о м  10 м г  д ек с ам е тазо н а  вн утрь ;

-  д л я  п р ед у п р е ж д ен и я  то кси ч еско го  д ей ств и я  м етаб о л и то в  ц и к л о ф о сф а
м и д а н а  сл и зи сту ю  о б о ло ч ку  м очевого  п узы ря : сти м у л яц и я  ч асто го  м о ч еи с 
п у скан и я  (п о в ы ш ен н о е  п о тр еб л ен и е  ж и д ко сти  в н у тр ь ) и  п р и ем  м есн ы , св язы 
ваю щ ей  в м о ч ево м  п у зы р е  то к си ч еск и е  м етаб о ли ты  (4  р аза  ч ер ез  к аж д ы е 3 ч, 
о б щ ая  д о за  со о тв етств у ет  80%  д о зы  ц и к л о ф о сф ам и д а).

Х л о р б у ти н . Н азн ач аю т  в д о зе  0 ,1 -0 ,2  м г/кг  в д ен ь , вр ем я  п о лу вы вед ен и я  
со с тав л яет  1 ч , и  он  п о л н о стью  м етаб о л и зи р у ется . Х л о р б у ти н  д ей ств у ет  м ед
л ен н ее , ч ем  ц и к л о ф о сф ам и д , и  связан н ая  с  н и м  су п р есси я  ко стн о го  м о зга  р а з 
в и в ае тся  н е т а к  б ы с тр о  и б о л е е  о б р ати м а . П о б о ч н ы е  эф ф ек ты  в кл ю ч аю т в 
себя  ж ел у д о ч н о -к и ш еч н ы е  р ас стр о й ств а  и н ед о стато ч н о сть  гон ад . Б о л ее  р ед 
ки е п о б о ч н ы е эф ф екты : л его ч н ы й  ф и бр о з, су д о р о ж н ы е п р и п ад ки , д ер м ати т  и 
т о кси ч еско е  п о р аж ен и е  п ечен и . О п ухоли  р азв и ваю тся  реж е, ч ем  п р и  л еч ен и и  
ц и кло ф о сф ам и д о м .
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У  м о л о д ы х  м у ж ч и н  п р ед п о ч ти тел ен  ц и к л о ф о сф ам и д  (м ен ее  го н ад о то к си 
ч ен , ч ем  х л о р б у т и н ) в д о зе  м ен ее  2 м г/кг; у  ж ен щ и н  и п о ж и лы х  м у ж чи н  -  х л о р - 
бутин  (яи ч н и к и  м ен ее  ч у встви тел ьн ы  к то кси ч еско м у  д ей ств и ю  ал ки л и р у ю - 
щ и х  п р еп ар ато в ) в д о зе  0 ,15  мг/кг.

А затиоп ри н  п р и н и м аю т в д озе  1 -3  м г/кг  в день, п ри чем  д о зу  п одб и раю т т а 
ким  образом , ч тобы  п оддерж ивать  число  лей коц итов  в крови  не ниж е 5000  кл/ 
мкл. Г лавны м  п обоч н ы м  эф ф ектом  является  су п р есси я  костного  м озга , о со б ен 
но н ей тр о п ен и я  с р азви ти ем  и нф екций . К  другим  о слож н ен и ям  о тн о сятся  ан е
м ия, тром боц итоп ен и я, гепатит, дерматит, стоматит, алопеция, ж елудочно-киш еч
н ы е р асстр о й ства  и  п овы ш ен н ы й  р и ск  разви ти я оп ухолей , о соб ен н о  р ак а  кож и и 
лим ф ом .

В целом  по ср авн ен и ю  с ц и клоф осф ам и д ом  азатиоп ри н  дей ству ет  м ен ее  ак
т и в н о  н а  п о ч е ч н о е  в о с п а л е н и е  и  в ы зы в а е т  м е н ь ш е  т я ж е л ы х  о с л о ж н е н и й . 
У  больн ы х  с п р и зн акам и  п очечной  н едостаточн ости  азатиоп ри н  н е реко м ен д у 
ется назн ачать  вм есте  с аллоп урин олом , которы й блоки рует его инактивацию .

С е л е к т и в н ы е  и м м у н о д е п р е с с а н т ы .
П р ед став и тел ем  яв л яется  Ц и кл о сп о р и н  А. (Ц сА ). Р езультаты  и ссл ед о ван и й  

подтверж даю т, что  Ц сА  м о ж ет  бы ть  ал ьтер н ати вн ы м  м етодом  л еч ен и я  б о л ь 
ны х Г Н  с р е зи сте н тн ы м  к стер о и д ам  и ли  зав и си м ы м  от стер о и д о в  Н С .

П ер ед  л еч ен и ем  о б язател ьн о  п р о вед ен и е  б и о п си и  п очки: ск л ер о з  и н тер сти - 
ция, атроф и я кан альц ев  и ли  п ораж ен и е сосудов  п р еп ятству ю т н азн ач ен и ю  Ц сА . 
У  б о л ь н ы х  ста р ш е  60 л ет  п р еп ар ат  п о вы ш ает  р и ск  р азв и ти я  оп ухолей .

Н ачальн ая  д о за  Ц сА  в  д ен ь  д л я  в зр о сл ы х  со ставл яет  5 мг/кг, д л я  д етей  -  
6 мг/кг. В зави си м о сти  от м орф ологи и  Г Н  сни ж ен и е п ротеи н ури и  обы чн о  н а
блю дается в  теч ен и е 1 -3  м ес. О бязателен  контроль ф ун кц ии  почек: п овы ш ени е 
у р о вн я  кр еати н и н а  н а 30%  по отн ош ен и ю  к исходном у тр еб у ет  сн и ж ен и я дозы  
Ц сА  н а  3 0 -5 0 % .

Н аи б о л ее  се р ье зн ы е  п о б о ч н ы е эф ф екты  -  н еф р о то к си ч н о сть , которая за 
в и си т  от д о зы  и о б ы ч н о  обр ати м а, и р азв и ти е  ар тер и ал ьн о й  ги п ер то н и и , что 
связы ваю т со сп азм о м  аф ф ер ен тн о й  ар тер и о л ы  клубочков.

Д р у ги е  п обоч н ы е явлен и я -  ги пертрихоз, ги п ер тр о ф и я  д есен  (п ри  п ослед н ей  
п о м о гает  а зи тр о м и ц и н , во зм о ж н о , и м етр о н и д азо л ).

С о ч е т а н н ы е  с х е м ы  л е ч е н и я .  С реди  со ч етан н ы х  схем  л ечен ия н аи 
б о лее  р ас п р о с тр ан ен ы  схем ы  л еч ен и я  Г К С  с ц и то стати кам и , а  так ж е  т а к  н азы 
ваем ая  4 -к о м п о н ен тн ая  схем а.

ГКС  +  цитостатик. ГК С  в сочетани и  с разл и чн ы м и  ц итостати кам и  м ож но 
н азначать  п ер о р ал ьн о , а так ж е  п арен теральн о . Так, н ап ри м ер , п роводят пульс- 
тер ап и ю  м ети лп ред н и золон ом  с п ослед ую щ и м  п ероральн ы м  п рием ом  п р ед н и 
золон а и цитостатиков, пульс-терапию  циклоф осф ам идом  и м етилпреднизолоном . 
В озм ож н ы  сл ед у ю щ и е сочетан н ы е схем ы  пульс-терапии: в 1-й д ен ь  в /в  вводят 
8 0 0 -1 2 0 0  м г ц и к ло ф о сф ам и д а  и 1000 м г м ети л п р ед н и зо л о н а и ли  предни золон а, 
два п о сл ед у ю щ и х  дня -  только м етилп редни золон  или  преднизолон .

С во ео бр азн ая  схем а п рием а с ч ередован ием  Г К С  и цитостати ков  п редлож е
н а C .P on ticelli и соавт. [74]. В  течен и е п ер вы х  3 д н ей  1-го м есяц а  л еч ен и я  в/в
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вводят м ети лп ред н и золон  (по  1000 м г), п оследую щ и е 27 д н ей  м етилп редни золон  
еж едневн о  п ер о р ал ьн о  в д о зе  0 ,4  мг/кг, т.е. 28 м г при  м ассе тел а  70 кг. 2 -й  м есяц  
л еч ен и я  больн о й  п р и н и м ает  только  хло р бу ти н  в д о стато ч н о  вы сокой  д о зе  -  
0 ,2 м г/кг  в сутки , т. е. 14 м г при  м ассе тел а  70 кг. Э тот 2 -м есячн ы й  ц и кл  п овто
р яю т 3 раза , о б щ ая  д ли тельн о сть  л еч ен и я  составляет  6 мес.

4 -ком п он ен тн ая  схем а вклю чает в себя н азначение в течен и е 8 нед п ред н и зо
л о н а  в д о зе  60 м г/сут, азати о п р и н а п о  2 мг/кг/сут, д и п и р и д ам о ла  п о  10 мг/кг/сут, 
геп ар и н а -  в д о зе , вы зы ваю щ ей  удвоение тром б и н ового  врем ени . Затем  в теч е
ние го д а  п р о д о л ж аю т л еч ен и е азатиоп ри ном  и д ип и ридам олом  в эти х  ж е дозах , а 
геп ари н  зам ен яю т ф ен и ли н ом  (в дозе, вы зы ваю щ ей  удвоение п ротром бин ового  
врем ени ). Р еко м ен ду ю тся  ан ал о ги чн ы е схем ы  без п р ед н и зо л о н а (схем а К ин- 
кай д -С м и т).

Д руги е  (неиммунные) мет оды  лечения нефрит ов. З а  п о с л е д н е е  д е с я т и 
лети е зн ачи тельн о  р асш и р и л и сь  возм ож н ости  н еи м м ун н ого  воздей стви я на п р о 
гр есси р о ван и е  Г Н  в со о тв етств и и  с н о вы м и  п р ед став л ен и ям и  о  н еи м м у н н ы х  
м е х ан и зм ах  п р о гр есси р о в ан и я . Н а  со в р ем ен н о м  этап е  м о ж н о  го в о р и ть  о  ч е 
ты р ех  м ето дах  н еф р о п р о тек т и в н о й  тер ап и и , в л и ян и е которы х н а п р о гр есс и р о 
ван и е  Г Н  д о к аза н о  и ли  и зу чается . Э то  и н ги б и то р ы  А П Ф , геп ар и н , д и п и р и д а- 
м ол , ги п о л и п и д ем и ч еск и е  п реп араты .

О б су ж д ае тся  вл и ян и е  и д р у ги х  н еи м м у н н ы х  м ето д о в  л еч ен и я  (со вр ем ен 
н ы е н естер о и д н ы е  п р о ти в о в о сп ал и тел ьн ы е  п р еп ар аты  и др .).

И н г и б и т о р ы  А П Ф  (и А П Ф ) то р м о зят  п ревращ ен и е м ало акти вн о го  ан
ги о тен зи н а I в ан ги о тен зи н  II. К р о м е того, А П Ф  р азр у ш ает  ки н ин ы  -  тканевы е 
сосудорасш и ряю щ и е горм оны . И н ги би ц и я  А П Ф  б локирует си стем н ы й  и о р ган 
ны й  си н тез ан ги о тен зи н а II и  накапли вает  в циркуляции  и ткан ях  кинины . П о  су
щ еству  л ю б ая  ан ти ги п ертен зи вн ая  тер ап и я  благоприятно  влияет н а  течен и е ГН. 
О днако д ей стви е  и А П Ф  п ри  Г Н  не огр ан и чи вается  сн и ж ен и ем  си стем н ого  А Д .

А н ти п р о те и н у р и ч е ск о е  д ей ств и е  и н ги б и то р о в  А П Ф  м ож ет б ы ть  сл ед ст в и 
ем  сн и ж ен и я  си стем н о го  А Д  и р ас ш и р ен и я  эф ф ер ен тн ы х  ар тер и о л , а такж е 
и зм ен ен и я  п р о н и ц аем о ст и  кл у б о чк а  д л я  м акром олекул . Э то  д ей ств и е  и н ги б и 
то ров  А П Ф  зав и си т  от  д о зы  п р еп ар ата , д л и те л ь н о сти  л еч ен и я  и н изкого  п о 
тр еб л ен и я  н атри я. У  б о л ь ш и н ств а  б о л ьн ы х  су щ еств ен н о е  и у сто й ч и в о е  сн и 
ж ен и е п р о теи н у р и и  н аб лю д ается  то л ьк о  п о сл е  н еск о льки х  н ед ел ь  л еч ен и я . Б о 
лее эф ф ективны  ингибиторы  А П Ф  длительного  действия (эналаприл, лизиноприл, 
р ам и п р и л ). А н ти п р о те и н у р и ч е ск и й  эф ф ек т  и А П Ф  п р о яв л яется  п ри  о гр ан и ч е 
нии п р и ем а  н атр и я , у си л и вается  п ри  р езк о м  его о гр ан и чен и и . П р и  плохой  п ер е
н о си м о сти  н и зк о со л ев о й  д и еты  ее м о ж н о  зам ен и ть  п р и ем о м  м очегон н ы х .

Т аким  образом , ингибиторы  А П Ф  (каптоприл, эналаприл, рам иприл, ф озиноп- 
ри л  и др.) явл яю тся  п реп аратам и  вы б о р а  при ги п ертон и ч ески х  в ари ан тах  н еф ри 
та. К ром е того, п оказани е д ля  н азначения и нги б иторов  А П Ф  при  Х Г Н  -  н али чи е 
протеи нури и  (в отсу тстви е  вы сокой  акти вн ости  Г Н , требую щ ей  и м м у н о су п р ес
сии). П о  су щ еству  д л я  зам ед лен и я  п ро гр есси р о ван и я  заболеван и я и А П Ф  п ока
зан ы  всем  бо льн ы м  Х Г Н , не и м ею щ и м  п ротивоп оказани й  к  и х  н азначению .



Гломерупонефрит 533

Д л я  п о лу ч ен и я  м акси м альн ого  ан ти протеин ури ческого  д ей стви я и н ги б и тора  
А П Ф  л ечен ие след ует начинать с н ебольш и х доз п репарата (наприм ер , 2 ,5 -5 ,0  м г 
эн алап ри ла) и п о степ ен н о  увели чи вать  д о зу  до  м акси м альн о  п ер ен о си м о й  (1 0 -  
20  м г), р егулярн о  контролируя у ровн и  креати н и н а и кали я сы воротки , р и ск  по
вы ш ен и я  которы х осо б ен н о  вы сок  у  больн ы х  с исходно сн и ж ен н о й  ф у н кц ией  
почек. О ц ен и ть  эф ф екти вн о сть  м ож но только п о сл е  н ескольки х  м есяц ев  н еп р е
р ы вн ого  лечен ия.

О сло ж н ен и я  терап и и  и нги биторам и  А П Ф  в н еф рологи ческой  практике: п о 
вы ш ен ие у р о вн я  не только  кр еати н и н а сы воротки  (в п ервы е 1 -2  нед л ечен ия 
о б ы ч н о  п реходящ ее), но  и кали я сы воротки , ги потон и я, крап и вн и ц а, отек  К ви н 
ке, каш ель , л ей коп ен и я (п о сл ед н яя  ч ащ е при  п ри ем е каптоп ри ла, содерж ащ его  
S H -rp y n n y ).

П роти воп оказан и я: вы раж ен н ая  П Н  (креати н ин  сы воротки  вы ш е 5 -6  м г/дл), 
ги п еркали ем и я, стеноз п очечны х артерий  обеих  почек, вы р аж ен н ая  С Н . В этих 
си туац и ях  и н ги б и торы  А П Ф  м огут п ри вести  к б ы стром у  п ад ен и ю  ф ун кц ии  п о
чек. О сторож н о  н адо  отн о си ться  к н азн ачен ию  д ан н ы х  п реп аратов  больн ы м  х р о 
н и ч ески м  Г Н  п ож и лого  возраста. И н ги би торы  А П Ф  п роти воп оказан ы  берем ен 
ны м .

Б ли зки м и  и нги биторам  А П Ф  общ и м и  эф ф ектам и  (за  и склю чен ием  ан ти ки ни - 
нового) о бладаю т блокаторы  рец еп торов  к ан ги отен зи н у  II (лозартан , и рбезар- 
тан  и др .), однако их  н еф роп ротективн ы е возм ож н ости  пока четко не доказаны .

Г е п а р и н  п р ед ставл яет  собой  н еоднородн ую  см есь  гликозам иногликанов  с 
м олекулярн ой  м ассой  о т  1 д о  40  кД а, обладаю щ и х разн ой  ан ти коагулянтн ой  ак
ти вн остью . Ф рагм енты  и ф ракции  геп ари н а с м олекулярной  м ассой  более 10 кД а, 
и м ею щ и е в со став е  более 18 сахарн ы х  остатков, связы ваю тся  с ан ти тром б ин ом  
III и и н ги б и р у ю т п ракти чески  все ф акторы  сверты ван ия крови , главны м  о б р а
зом  тром б и н  и Х а-ф актор .

В н еф р о л о ги ч еско й  п ракти ке геп ари н  стал и  и сп ользовать  в конце 60 -х  годов 
в связи  с его  сп о со б н о ст ь ю  п о давл ять  п р о ц ессы  в н у тр и со су д и сто й , в то м  ч и с 
л е  вн у тр и гл о м ер у л яр н о й , коагуляции . Гепарин  р еал и зу ет  п р о ти во тр о м б о ти ч ес- 
кое д ей ств и е , в л и я я  н е только  н а п лазм ен н ы е , но и н а  со су д и сты е  ф акто р ы  
тр о м б о о б р азо в ан и я . Т ак , он т о р м о зи т  ад гези ю  и агр егац и ю  тр о м б о ц и то в ; о к а 
зы вает  п р о ф и б р и н о л и ти ч еско е  д ей стви е , у си л и вая  сек р ец и ю  ак ти ваторов  п лаз- 
м и н о ген а  тк ан ево го  ти п а  из эн д о тел и я  сосуди стой  стен к и  в кровоток , в л и я ет  на 
р ео л о ги ч е ск и е  св о й ств а  кр о ви , сп о со б ств у я  у в ел и ч ен и ю  кр о в о то ка  в сосудах . 
К р о м е  того , геп ар и н  сти м у л и р у ет  си н тез  со су ди сто й  стен кой  эн д о ген н о го  ан 
т и к о агу л ян та  -  геп ар ан су льф ата . В л и ян и е  н а п р о ц ессы  тр о м б о о б р азо в ан и я  -  
не ед и н ствен н о е  св о й ств о  геп ар и н а , о п р ав д ы в аю щ ее  его  п р и м ен ен и е  в н еф р о 
л о ги ч еск о й  п ракти ке . У стан овлено , что  он о казы в ает  д и у р е ти ч ес к о е  и н атр и й - 
у р ети ч еск о е  д ей ств и е , в м ех ан и зм е которого  в ед у щ ая  р о л ь  п р и н ад л еж и т  п о 
д ав л ен и ю  геп ар и н о м  п р о ду к ц и и  ал ьд о стер о н а . Г еп ари н  о казы в ает  ги п о те н зи в 
ны й  эф ф ект, св язан н ы й  как  со  сти м у л яц и ей  в ы сво б о ж д ен и я  ц Г М Ф  и о кси д а  
азо та  (N 0 ) ,  так  и со  сн и ж ен и ем  п р о д у к ц и и  эн д о тел и н а  э н д о тел и ал ь н ы м и  и 
м езан ги ал ь н ы м и  кл етк ам и  п очек . К р о м е то го , о к азы в ает  ан ти п р о теи н у р и ч ес-
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кое д ей ств и е , яв л яясь  п о л и ан и о н о м  и сти м у л и р у я  си н тез  о тр и ц ател ьн о  за р я 
ж ен н о го  геп ар ан су л ьф ата , во сстан авл и в ая  у тр ач ен н ы й  б азал ьн о й  м ем б р ан о й  
о тр и ц ател ьн ы й  зар я д  и у м ен ьш ая  ее  п р о н и ц аем о сть  д л я  м олекул  белка. Г епа
р и н  в л и я ет  н а  н ар у ш ен и я  л и п и д н о го  об м ен а, яв л яю щ и еся  сам о сто я тел ьн ы м  
ф акто р о м  п о в р еж д ен и я  п о чечн о й  ткан и , о казы вает  ан ти ко м п л ем ен тар н о е  д е й 
стви е , п р еп ятств у ю щ ее  о б р азо в ан и ю  и м м у н н ы х  ком плексов .

Н е ф р а к ц и о н и р о в а н н ы й  геп ар и н  н азн ач аю т п одкож н о  в д о зе  15 0 0 0 -4 0  ООО 
Е Д /сут, в р е д к и х  сл у ч ая х  -  50  0 0 0 -6 0  0 00  Е Д /сут. О б ы ч н о  су то ч н у ю  д о зу  
д ел я т  н а  3 - 4  в в е д е н и я ; д о за  сч и т а е т с я  ад ек ватн о й , ес л и  сп у стя  4 - 5  ч п о сл е  
п о д к о ж н о го  в в е д е н и я  в р ем я  св ер т ы в ан и я  к р о в и  у в е л и ч и в а е т с я  в 2 -3  р а за  по  
ср ав н ен и ю  с и сх о д н ы м , а ак ти в и р о в а н н о е  ч асти ч н о е  тр о м б о п л а с т и н о в о е  в р е 
м я  -  в 2 р аза . Д л я  д о с т и ж е н и я  д и у р е т и ч е с к о го  и ги п о т е н зи в н о го  эф ф ек та  
д о за  геп ар и н а  в 25 0 0 0 -3 0  000  Е Д /сут, как  п р ави л о , б ы в ает  д о стато ч н о й . О б ы ч 
н о  ку р с  л еч ен и я  геп ар и н о м  с о с т а в л я е т  6 -8  нед; п р и  н ео б х о д и м о с ти  л е ч е н и е  
м о ж ет  б ы ть  п р о д о л ж е н о  д о  3 - 4  м ес . В о  и зб е ж ан и е  р еа к т и в н о й  ги п е р к о агу л я 
ц и и  (р и к о ш ет н о е  д е й с т в и е ) , о с о б е н н о  о п асн о й  п р и  в н е зап н о й  о тм ен е  г е п а 
р и н а , п р еп ар ат  с л е д у е т  о т м е н я т ь  м е д л ен н о  (в  т еч ен и е  6 -8  д н е й ), п о с т е п е н н о  
у м е н ь ш а я  р азо в у ю  дозу , но  не со к р ащ а я  ч и с л о  и н ъ ек ц и й . П о с л е  о ко н ч ан и я  
л еч ен и я  р ек о м ен д о ван  н а  2 -3  м ес  п р и ем  ан ти ко агу л ян то в  н еп р ям о го  д ей ств и я  
(ф ен и л и н ).

П о б о ч н ы е эф ф екты . Н есм о тр я  н а м н о го гр ан н ы е  св о й ств а  геп ар и н а , его  э ф 
ф ек ти в н о е  и сп о л ьзо в ан и е  затр у д н ен о  в связи  с вы сокой  часто то й  п о бо ч н ы х  
явлен и й , главны м  о б разом , кровотечен и й . П ри  ср едн и х  д о зах  геп ар и н а  (15 0 0 0 -  
20  000  Е Д /су т) гем о р р аги ч еск и е  о сл о ж н ен и я  во зн и каю т  у  5 -1 0 %  б о льн ы х , при  
б о л ьш и х  д о зах  (б о л ее  40  0 00  Е Д /су т) -  в 1 0 -3 0 %  сл у ч аев . П о м и м о  к р о в о теч е 
ния, л еч ен и е  м о ж ет  о сл о ж н и ться  ал л ер ги ч еск и м и  р еак ц и я м и  (сы п ь , головн ая  
боль, м и ал ги я , п о вы ш ен и е  тем п ер ату р ы  тела); и н о гд а  н аб лю д ается  си н др о м  
сел ек ти в н о го  ги п о а л ь д о стер о н и зм а  с ги п ер кал и ем и ей ; м о гу т  р азв и ться  о стео - 
п о р о з, тр о м б о ц и то п ен и я , и н о гд а  с тр о м б о зам и .

Н и зко м о л еку л яр н ы е геп ари н ы . В  п о сл ед н и е д еся ти л ети я  си н тези р о ван ы  ге- 
п ар и н ы  с низкой  м о л ек у л яр н о й  м ассой  (Н М Г ), в том  ч и сле  и д ля  п ер о р ал ьн о го  
п р и м ен ен и я , о б л ад аю щ и е  р яд о м  п р еи м у щ еств  п о  ср авн ен и ю  с о б ы ч н ы м  не- 
ф р ак ц и о н и р о в ан н ы м  геп ар и н о м . Н и зко м о л еку л яр н ы е (1 -8  кД а) ф р ак ц и и  геп а 
р и н а  с в язы в аю тся  с ан ти тр о м б и н о м  III, у гн етаю т  п р еи м у щ еств ен н о  Х а-ф ак - 
то р  св ер ты в ан и я  и п р ак ти ч еск и  не и н ги б и р у ю т тр о м б и н . И м е н н о  эти м  св о й 
с т в о м  н и з к о м о л е к у л я р н ы х  ф р а к ц и й  г е п а р и н а  м о ж н о  о б ъ я с н и т ь  и х  
п р о ти в о тр о м б о ти ч еск о е  д ей ств и е  без в ы р аж ен н о й  ан ти ко агу л ян тн о й  и  гем о р 
р аги ч еск о й  ак ти вн о сти .

Д ей ств и е  Н М Г  не зави си т  от  исходного у ровн я ан ти тр о м б и н а III в плазм е, 
он и  о б ладаю т л у ч ш ей  б и од оступ н остью , бы стро всасы ваю тся  из д еп о , и м ею т 
б ольш и й  п ери од  п олувы веден ия . Н М Г  вводят 1 -2  раза  в сутки  п /к  и ли  в/м . К он
троль  за  тер ап и ей  Н М Г  о су щ ествл яю т на осн ован и и  ан ти -Х а-ф акто р а  ак ти вн о с
ти , хотя о п р ед ел ять  ее не обязательно , осо б ен н о  при  н еб ольш и х  д о зах  п реп арата  
(5 0 -6 0  ан ти -Х а Е Д  на 1 кг м ассы  тел а  в сутки). П р и  л ечен ии  Н М Г  требуется
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м еньш ее коли чество  и н ъ екц и й  в сутки , облегчен  л аб ораторн ы й  кон троль з а  т е 
рап и ей , что  п озволяет  назначать их  ам булаторно и  н а  д ли тельн ы й  срок.

Д и п и р и д а м о л  п ри м ен яю т при  ГН , сочетая его с д р у ги м и  п реп аратам и , 
н априм ер , с ац ети л сали ц и л о во й  кислотой , геп ари н ом  и  и м м у н о деп р ессан там и , 
и в виде м он отерапи и . Д и п и р и д ам о л  п оказан  в б ольш и х  д о зах  -  2 2 5 -4 0 0  м г  и 
даж е 600 м г  в сутки . И з-за  возм ож ны х головн ы х болей  л еч ен и е н ачин ать  л у ч ш е 
с н еб о льш о й  дозы , п о степ ен н о  ее увели чи вая  (по  25 м г в сутки  каж ды е 3 -4  дня).

Г и п о л и п и д е м и ч е с к а я  т е р а п и я .  П о к азан аги п о ли п и д ем и ч ескаяд и е
та, содерж ащ ая м енее 200 м г/день холестерина, в ш то р о й  общ ие ж и ры  д аю т менее 
30% , а п олиненасы щ енны е ж ирны е кислоты  -  около 10% общ его числа калорий , и 
позволяю щ ая снизить уровень холестерина на 15-20% . Более строгое, особенно 
длительное, ограничение больны е п ереносят плохо. Б олее эф ф ективной  в коррек
ции  гиперлипидем ии оказалась вегетарианская диета (соя с добавлением  эссенци- 
альны х ам инокислот), такж е несколько сниж аю щ ая протеинурию .

Н еф р о п р о текти вн о е д ей стви е  н орм али зац ии  у р о вн я  л и п и д о в  крови  о со б ен 
но  четко  п роявляется при  гиперхолестери н ем и и . Н еобходим о под держ ивать у р о 
вень холестери н а в п ределах  120 m g/dL  (<  100 m L /dL ). С татины , п ом им о лип оли - 
тического  действия, и нги бирую т п ерекисное окисление Л П Н П , ум еньш аю т об ра
зование их модифицированных форм, что снижает внедрение моноцитов в сосудистую 
стенку [16]. Д ля нас, пожалуй, немаловажным является способность сш ш н ов снимать 
оксидативный стресс и подавлять фиброзирование ингерстиция.

Н е с т е р о и д н ы е  п р о т и в о в о с п а л и т е л ь н ы е  п р е п а р а т ы  ( Н П В П ) ,  
п р и м ен яв ш и еся  ш и роко  в н еф р о л о ги и  в 7 0 -8 0 -х  годах  X X  в., об ладаю т в ы р а
ж ен н ы м  ан ти п р о теи н у р и ч еск и м  сво й ство м  (м о гу т  у м ен ьш и ть  п р о теи н у р и ю  на 
50%  и б олее). Д ей ств и е  п р еп ар ато в  о б ъ ясн яется  сн и ж ен и ем  не только  п р о н и 
ц аем о сти  к л у б о чк о вы х  кап и л л яр о в  д л я  белковы х  м олекул , но  и д ав л ен и я  в н у т 
ри  кап и лляров , а так ж е у м ен ьш ен и ем  ф и л ьтр ац и о н н о й  п овер х н о сти  последн их . 
О со б ен н о  в ы р аж ен о  ан ти п р о теи н у р и ч еск о е  д ей ств и е  у  и н д о м етац и н а . О дн ако  
и сп о л ьзо ван и е  Н П В П  в н еф рологи и , о соб ен н о  таких , как  м ети н д о л  и ли  б руф ен , 
н а  н аш  взгляд , б есп ер сп екти вн о . Уж сли ш ком  ч асты  о сл о ж н ен и я  (п о б о чн ы е 
п роявлен и я), так и е  как  п овы ш ен и е артериальн ого  д авлен и я , боли  в ж и воте, у си 
лен и е и зж оги , ухудш ен и е ф ун кц ии  почек.

П р о т и в о в о с п а л и т е л ь н о е , а н а л ге т и ч е с к о е  и ж а р о п о н и ж а ю щ е е  д е й с т в и е  
Н П В П  св язан о  с и х  сп о со б н о сть ю  и н ги б и р о вать  Ц О Г -2, в то  вр ем я  как  н аи б о 
л ее  часто  в стр еч аю щ и еся  п о бо ч н ы е эф ф екты  (п о р аж ен и е  ж ел у д о ч н о -ки ш еч 
н ого  тр ак та , п очек , н ар у ш ен и е  агр егац и и  тр о м б о ц и то в ) -  с п о д авл ен и ем  ак ти в 
н ости  Ц О Г  -1. Э то  со зд ал о  тео р ети ч еск и е  п р ед п о сы л к и  д л я  со зд ан и я  н о во го  
кл асса  Н П В П , о б л ад аю щ и х  сп о со б н о стью  сел ек ти в н о  и н ги б и р о в ать  Ц О Г -2 , 
п р и м ен ен и е  которы х  м о ж ет  сд ел ать  л еч ен и е  д ан н ы м и  п р еп ар атам и  б олее  б е 
зо п асн ы м . В  связи  с эти м  п р и в л ек ает  вн и м ан и е п р еп ар ат  н и м есу л и д  (н ай з), 
которы й  б ы л  р азр аб о тан  ещ е в 1985 г . и в  н асто ящ ее вр ем я  с т а л  ш и р о ко  п р и м е
н яться  во  м н о ги х  стр ан ах  м ира. Н и м есу л и д  и м еет  о р и ги н ал ь н у ю  стр у к ту р у  и 
яв л яется  о д н и м  из п ер в ы х  Н П В П , вы явл яю щ и х  вы со ку ю  се л е к ти в н о с ть  в о т 
н о ш ен и и  Ц О Г -2 . К ороче говоря, п о яви л ся  н овы й  эф ф екти в н ы й  п репарат, и с 
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п о льзо ван и е  которого , во зм о ж н о , и зб ави т  врача о т  стр ах а  за  п р и в ы ч н ы е  о с 
л о ж н ен и я . Д о зи р о в к а  д л я  в зр о сл ы х  -  100 м г  2 р аза  в день.

Н овы е способы лечения. В /в  введ ен и е  у -глобулин а (еж ед н ев н о  в о д и н ако 
вой  д о зе  в т еч ен и е  5 д н ей , су м м ар н ая  д о за  2 г /к г  м ассы  тел а ) и м о н о к л о н ал ь 
н ы х  АТ. П о л езн о сть  эти х  м етодов  л еч ен и я  д ля  б о л ьн ы х  с тяж ел ы м  п о р аж е н и 
ем  п о ка  не ясн а , о днако  он и  м о гу т  б ы ть  эф ф екти вн ы  у  б о л ьн ы х  с кож ны м и  и 
н евр о л о ги ч еск и м и  си м п то м ам и  б о лезн и  [C am ero n  J., 1998]. Н ам  п р ед ст ав л я 
ется  п ер сп ек ти в н ы м  п р и м ен ен и е  п ри  л ю б о й  ф о р м е Г Н  п р еп ар ато в  из груп пы  
п р о стагл ан д и н о в . У же и м еется  н еп лохой  о п ы т  и сп о л ьзо ван и я  тр ех н ед ел ь н о й  
и н ф у зи и  P g E l (ап р о стад и л а) . П о сл е  такого  короткого  к у р са  д о ст о в ер н о  у в е л и 
ч и в ал ся  кл и р ен с  к р еати н и н а , су щ еств ен н о  сн и ж ал ась  ко н ц ен тр ац и я  кр еати н и - 
н а  сы в о р о тки  к р о в и  [N iw a  Т. et al., 1985].

Г е м о с о р б ц и я  и сп о л ьзу ется  редко . П р и  ее п р о вед ен и и  всл ед ств и е  кон
та к т а  к р о в и  с со р б ен там и  п р о и сх о ди т  у д ал ен и е то к с и ч ес к и х  вещ еств ; кром е 
то го , м ен я ется  (о б ы ч н о  п о вы ш ается ) ч у в стви тел ьн о сть  к ц и то стати ч еск и м  и 
гл ю ко ко р ти ко стер о и д н ы м  п р еп ар атам . О со б ен н о  х о р о ш и й  эф ф ек т  о тм ечается  
у  б о л ьн ы х  м ем б р ан о зн о й  н еф р о п ати ей , д аж е  без п р и м ен ен и я  д р у ги х  ак ти в н ы х  
м етодов . Э ф ф ек ти в н о сть  со р б ен то в  п ри  д р у ги х  ф о р м ах  Г Н  м ен ее  о ч ев и д н а  
(и сп о л ьзу ю тся  сп ец и ал ьн ы е  сорб ен ты ).

Л и м ф о р е я  о б ы ч н о  п р о во д и тся  п у тем  д р ен аж а  грудного  протока, п о сл е  
чего  п р о и зв о д и т ся  у д ал ен и е д о  2 -5  л  л и м ф ы  (редко  10). Э то  п р и в о д и т  к р е зк о 
м у  о м о л о ж ен и ю  л и м ф о и д н о го  р о ст к а  и ак ти вац и и  м о р ф о о б р азу ю щ и х  п р о ц е с 
сов  в п очке. Л еч ен и е  п о к азан о  б о л ьн ы м  с Н С , о со б ен н о  п ри  о тсу тстви и  э ф ф ек 
та  о т  д р у ги х  ви д о в  тер ап и и . П р о ти в о п о к азан о  д ан н о е  л еч ен и е  п ри  сн и ж ен и и  
ф ун кц ии  почек (даж е только при  у м ен ьш ен и и  клубочковой  ф и льтраци и  п ри  н о р 
м ал ьн о м  у р о в н е  к р е ати н и н а  п л азм ы ) [40].

Тактика лечения отдельных форм гломерулонефрита. Д л я  л у ч ш е го  
в о сп р и я ти я  р ек о м ен д ац и й  б о лее  ц ел есо о б р азн о , п о -види м ом у , н ачать  и зл о ж е
н и е с л еч ен и я  сам о й  тяж ел о й  ф орм ы .

Б ы с т р о п р о г р е с с и р у ю щ и й  г л о м е р у л о н е ф р и т .  Н азначениециклоф ос- 
ф ам ида (3 м г/кг в сутки  на протяж ении  8 недель) останавливает п родолж аю щ ийся 
синтез анти-Г Б М -антител . Н и  азатиоприн, ни циклоспорин таким  эф ф ектом  не об
ладаю т. Э та  терапи я дополняется плазм ообм еном . П одобную  ком бинацию  н уж но 
начинать возм ож но рано, это приводит к бы стром у очищ ению  кровотока от АТ.

П ри  зак о н о м ер н о  со п у тств у ю щ ей  А Г  п р ед п о ч тен и е  о тд ается  и н ги б и то р ам  
А П Ф . П ри  гал о п и р у ю щ ей  П Н  во зм о ж н о  и сп о л ьзо ван и е гем о д и ал и за . В о ста л ь 
н о м  -  си м п то м а ти ч еск ая  тер ап и я .

М е з а н г и о к а п и л л я р н ы й  г л о м е р у л о н е ф р и т .  Л еч ен и е М зК Г Н  
д о л ж н о  б ы ть  д и ф ф ер ен ц и р о в ан н ы м . В сл у ч аях  тя ж ел о го  теч ен и я  о тн о ш ен и е  
д о л ж н о  б ы ть  так о е  ж е, как  и к Б П Г Н . Д л я  такого  в ар и ан та  х о р о ш и  ку р сы  и н 
тен си в н о й  тер ап и и , которы е и зл о ж ен ы  вы ш е.

В ар и ан т  об ы чн ого  течен и я с регулярн ы м и  о б о стр ен и ям и  без зам етн ого  сн и 
ж ени я ф ун кц ии  п очек  треб ует  п ролон ги рован ной  терапи и  Г К С  и /и ли  цитостати - 
ками. Годятся ку р сы  п ульс-терап и и  с п о сл ед у ю щ и м  д ли тельн ы м  п рием ом  (до
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1,5 лет) под д ерж и ваю щ и х  д о з или  и сходно тр ад и ц и о н н ая  схем а л ечен и я п редни- 
зол о н о м  п о  1 ,5 -2  м г/кг  веса  больного . Л ю бой  из н азван н ы х  вари ан тов  долж ен  
д о п о л н яться  м н о го м есяч н о й  терап и ей  аспи ри ном  (0 ,5 -1 ,0  г/сут) и ди п и р и д ам о - 
лом  (7 5 -2 5 0  м г/сут). Т акая ком би н ац ия достаточн о  д олго  п оддерж ивает  со х р а
ненную  функцию .

В  связи  с М зК Г Н  п о  д ан н ы м  л и тер ату р ы  часто  у п о м и н аю тся  ко м б и н ац и и  с 
геп ати там и  В  и ли  С , п о это м у  м о гу т  б ы ть  у м естн ы  р азн ы е  в ар и ан ты  и н тер ф е- 
ронотерапии.

М е з а н г и а л ь н о - п р о л и ф е р а т и в н ы й  г л о м е р у л о н е ф р и т  сл ед у ет  
л еч и ть  о сто р о ж н о , и п р и  о тсу тстви и  сп ец и ал ьн ы х  п о казан и й  (Н С , в ы со кая  А Г  
и д р .) о гр ан и ч и в аться  кур ан ти л о м . Т акая  р ек о м ен д ац и я  о сн о в ан а  н а  д о б р о к а 
ч еств ен н о м  т еч ен и и  д ан н о й  ф о р м ы  Г Н , зав ед о м о  и звестн о й  м ало й  ч у в с т в и 
тел ь н о сть ю  к л ек а р ств ен н ы м  п р еп ар атам  и б о л ьш о й  в ер о ятн о ст ью  с а м о п р о 
и зво л ьн о й  р ем и сси и . Б о л ее  тяж ел ы е  ф о р м ы  Ig A -н еф р о п ати и  у сп еш н о  л еч атся  
ц и к л о ф о сф ам и д о м  (6  м ес), д и п и р и д ам о л о м  в д о зе  4 0 0 -6 0 0  м г /су т  и вар ф ар и - 
ном -  н еп р ям ы м  ан ти ко агу л ян то м  -  в д о зе  5 м г /су т  (3 6  м ес). П р и  связи  р е ц и 
д и во в  Ig A -н еф р о п ати и  с во зм ож н ой  и н ф екц и ей  р ек о м ен д у ю тся  в п ер в ы е  сутки  
о б о стр ен и я  10-дн евны е курсы  ан ти би оти ков  (тетр ац и кли н ). И н о гда  ул у чш ен и е 
теч ен и я  Ig A -н еф р о п ати и  и м еет  м есто  п о сл е  то н зи л л экто м и и . А н ти б а к тер и ал ь 
н ую  тер ап и ю  необходи м о  п р и м ен ять  только  при д о казан н о сти  ассо ц и ац и и  с и н 
ф екци ей . В д р у ги х  си ту ац и ях  л у чш е поискать  удачи п у тем  п р и м ен ен и я  не столь 
ал л ер ги зи р у ю щ и х  средств . К стати , при  о б н ар у ж ен и и  в ткан и  п очек  (п ри  и м м у - 
н о ги сто л о ги ч еск о м  и ссл ед о ван и и ) А Т к в и р у сам  о тм еч ен  н еп л о х о й  эф ф ек т  от 
п ри м ен ен и я и нтерф еронов .

У  ч асти  б о л ь н ы х  с М зП Г Н  и м еет  м есто  стер о и д о р ези стен т н ы й  Н С , р а н 
н ее п о вы ш ен и е  А Д  и б ы стр о е  в о зн и кн о в ен и е  азотем и и . У  так и х  б о льн ы х  н ео б 
ходим о п р и м ен и ть  сх ем у  л еч ен и я  Б П Г Н  (см . вы ш е).

П р и  н ео сл о ж н ен н о м  теч ен и и  о  с т  р  о г о  г л о м е р у л о н е ф р и т а  в п е р 
вы е д н и  ц ел есо о б р азн о  п олн о е  и склю чен ие п оварен н ой  соли , о гр ан и чен и е  ж и д 
кости, н азн ач ен и е аскорбин овой  кислоты , кальция глю коната, п ри  н еобходи м ос
ти  -  ко р р екц и я  эл е к тр о л и тн ы х  р асстр о й ств . И  только  п ри  затя н у в ш ем ся  теч е 
н и и , сто й ко й  А Г  н ео б х о д и м о  н азн ач ен и е  Г К С , ги п о т е н зи в н ы х  п р еп ар ато в , 
д и у р ети к о в . В п ер в ы е  д н и  заб о л ев ан и я  о п р ав д ан о  н азн ач ен и е ан ти би оти ков . 
К  со ж ал ен и ю , б о л ьн ы е р ед ко  о б р ащ аю тся  к вр ач у  в п ер в ы й  д ен ь , а сп у стя  
н ед ел ю  и ли  д ве  н азн ач ен и е ан ти би о ти ко в  тер я ет  см ы сл.

Авторские рекомендации. В се в ы ш еск азан н о е  -  сер ьезн ы е  о б щ еп р и н я
ты е п олож ен ия , переходящ ие из одной  м он ограф и и  в другую . Н о, что  греха т а 
ить, все они ориентированы  н а вы сококвалиф ицированную  сп ец и али зирован н ую  
н еф р о л о ги ческу ю  клинику. Н о  таки х  нем ного , подавляю щ ее чи сло  врачей  р аб о 
таю т  в н есп ец и ал и зи р о ван н ы х  л еч еб н ы х  учреж ден и ях . Е стествен н о , что  д ан н о е  
п олож ен ие п обуж дало  м н оги х  неф рологов  искать п рием лем ую  ф орм у  алгори тм а 
веден ия б о льн ы х  с ГН  д л я  п ракти ческого  врача. П од об н ы х  п редлож ен ий  более 
чем  достато ч н о . Н о  все они  в си лу  их  н еи збеж н ой  и ску сствен н о сти  откры ты  для 
критики . М ы  п р ед ло ж и м  свой  облегчен н ы й  вари ан т схем ы  л еч ен и я  ГН .
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Н а ст о я щ ая  ч асть  м а т е р и а л а  д л я  тех , кто  сего д н я  н аед и н е  с б о л ь н ы м , а 
н еф р о л о ги ч еск и й  ц ен тр  -  « за  тр и д евя ть  зем ель» . (В  л ю б о м  д р у го м  сл у ч ае  -  
н еоб ходи м о  н ем ед л ен н о  н ап р ави ть  б о льн о го  в сп ец и ал и зи р о в ан н о е  о тд ел ен и е 
н а кон сультац и ю  и л еч ен и е !) М ы  п р и н и м аем  услови е: н ево зм о ж н о сть  биопсии .

И так , врач , в п ер вы е  сто л кн у в ш и й ся  с н еф р о л о ги ч еск и м  б о льн ы м , м ож ет 
д и а гн о с ти р о в ать  один  и з сл ед у ю щ и х  вар и ан то в  н еф р о л о ги ч еско го  заб о л ев а 
н и я  (п р ед л агаем ая  сх ем а о ч ен ь  н ап о м и н ает  у то ч н ен и я  к схем е В О З , н о , как  
н ам  каж ется , о н а  п рощ е):

-  в п ер вы е  в ы я вл ен н ы й  (о стр ы й  п о  п р и н ято й  сх ем е) н еф р и ти ч ески й  си н д 
ром ;

-  вп ер вы е  в ы я вл ен н ы й  н еф р о ти ч еск и й  си н дром ;
-  б ы стр о п р о гр есси р у ю щ и й  н еф р и ти ч ески й  си н дром ;
-р е ц и д и в и р у ю щ и й  н еф р и ти чески й  синдром ;
-р е ц и д и в и р у ю щ и й  н еф р о ти ч ески й  синдром .
З а  п ер еч и сл ен н ы м и  си н д р о м ам и  м ож ет стоять  р яд  заб о л еван и й .
О с т р ы й  н е ф р и т и ч е с к и й  с и н д р о м . В озм ож ен  О Г Н , а так ж е  все 

н азв ан н ы е в ы ш е ф о р м ы  Г Н . В п о л н е  возм ож н о, ч то  за  п о д о б н ы м  н е ф р и т и ч ес 
ки м  си н д р о м о м  ск р ы в аю тся  си стем н ы е заб о л еван и я , такж е м а н и ф ес ти р у ю щ и 
еся  н еф р о п ати ей . П о ско л ьк у  в б о л ьш и н ств е  сл у ч аев  вп ер вы е  в ы явл ен н о го  н е
ф р и ти ч еско го  си н д р о м а  б ы стр о го  сн и ж ен и я  ф у н кц и и  п очек , как  п р ави л о , не 
бы вает, с ак ти в н о й  тер ап и ей  (тем  более, п ато ген ети ч еск о й ) м о ж н о  н е сп еш ить . 
С и м п то м ати ч еская  тер ап и я  вп о л н е ум естн а .

В п е р в ы е  в ы я в л е н н ы й  Н С  -  со сто ян и е  го р азд о  б о л ее  т р е в о ж 
ное. Е сли  и ск л ю ч и ть  JIH , д и агн о сти р о в ать  которы й  без б и о п си и  ч р езв ы ч ай н о  
слож н о, за  так и м  си н др о м о м  м о гу т  скры ваться  в се  н азван н ы е ф орм ы  Г Н , вкл ю 
ч ая  Б П Г Н . Т а к т и к а  -  ак т и в н ая  н еп р о д о л ж и тел ь н ая  п ат о ген ет и ч еск ая  т е р а 
пия, п о д д ер ж ан н ая  си м п то м ати ч еско й .

Б ы с т р о п р о г р е с с и р у ю щ и й  н е ф р и т и ч е с к и й  с и н д р о м .  
К р и тер и й  « тяж ести »  -  сн и ж ен и е  ф у н кц и и  п о чек  -  р еги стр и р у ется  не р ан ее  чем  
чер ез н еск о л ьки х  н ед ел ь. Т ак ти ч еск и  п р ави л ьн о , н е  тр атя  в р ем ен и  н а  у с т а н о в 
л ен и е  то ч н о го  д и агн о за , н ач и н ать  п у льс-тер ап и ю  (см .).

Р е ц и д и в и р у ю щ и е  н е ф р и т и ч е с к и й  и н е ф р о т и ч е с к и й  
с и н д р о м ы  н аи б о л ее  в ер о ятн о  м о гу т  б ы ть  в ы зван ы  л ю б о й  ф о р м о й  Х Г Н . 
Н у ж н о  п о м н и ть , ч то  д л я  М зП Г Н  более хар актер ен  н еф р и ти ч еск и й , а д л я  М Н  и 
М зК Г Н  -  о б а  н азв ан н ы х  си н др о м а. Е сл и  н ет  б ы стр о го  сн и ж ен и я  ф у н к ц и и  п о 
чек , то  н ачин ать  ак ти в н о е  л еч ен и е  уж е в п р и ем н о м  п окое н ео б язател ьн о . М о ж 
н о  п он аблю д ать  за  б о льн ы м , в ы ясн и ть  его « п р о ш л о е» , п р о вести  м акси м ал ьн о  
во зм о ж н о е  о б сл ед о ван и е . Ч т о б ы  б о льн о й  не ч у вство вал  себя  « о б езд о л ен н ы м » , 
сл ед у ет  н азн ач и ть  си м п то м ати ч еск у ю  терап и ю .

О п и сан н ы е  си ту ац и и  вп о л н е  р еал ьн ы , и врач (н е н еф р о л о г) м о ж ет  с н и м и  
стал ки ваться . М ы  д ал и  р ек о м ен д ац и и , но  только  д ля  п ер в ы х  ш агов. М ы  сл и ш 
ком с е р ь е зн о  в о сп р и н и м ае м  н еф р о л о ги ч еск и е  заб о л еван и я , ч то бы  п озво л и ть  
себе  о п р авд ы вать  столь  у п р о щ ен н ы й  подход. Б о л ьн о го  н еоб ходи м о  н ап р ави ть
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в сп ец и ал и зи р о в ан н о е  н еф р о л о ги ч еско е  о тд ел ен и е (и л и  ам бу л ато р н ы й  н еф ро- 
л о ги ч ес к и й  ц ен тр ). Т ем  б олее вр ем я  не тер п и т  при  сн и ж ен н о й  ф у н кц и и  почек.

Д ал ее  -  ещ е  н есколько  ко н кр етн ы х  р еко м ен д ац и й .
П е р в а я .  Е сли  в н али чи и  Г Н  100%  увер ен н о сти  нет, то  лечен ие ГК С  и ц и 

тостатикам и  необходим о отлож ить. П ри  н али чи и  Н С  л учш е всего  п р о вести  п ол
н овесн ую  анти коагулянтн ую  тер ап и ю  с четки м  контролем  за  свер ты ваем о стью  
крови . С хем а -  20 ООО Е Д  геп ар и н а в сутки  в две и нъекции . П о  окон чан ии  курса 
геп ари н отерап и и  (о б ы чн о  он а  продолж ается  не более 5 нед) п ер ей ти  к п родол
ж и тельн ом у  п р и ем у  ан ти агреган тов  (курантил). Е сли  в течен и е 5 -6  д н ей  после 
начала курса  отеки  не ум еньш аю тся, то  стои т до бави ть  ди урети ки . П ри  о тсу т
ствии  д остаточн ого  эф ф екта м ож но п рибегн уть  к  плазмаф ерезу. А Г  треб ует ад ек
ватной  ги п о тен зи вн о й  терапи и , с учетом  уж е назначенны х диуретиков.

В т о р а я .  У слови е то ж е, но сн и ж ен а  ф у н кц и я  п очек . Е сли  и м еет  м есто  
т ер м и н ал ь н ая  П Н  -  см . п одраздел , п о св ящ ен н ы й  л еч ен и ю  у р ем и и . Н а  н ач ал ь 
н ы х  этап ах  д ек о м п ен сац и и  возм ож ен  эф ф ек т  у л у чш ен и я  ф у н кц и и  п о чек  п ри  
н азн ач ен и и  и А П Ф  в д о зе  п о  0 ,005  г 2 р аза  в су тки  p e r os. М о ж н о  д о сти гн у ть  
у л у ч ш ен и я  эк ск р ето р н о й  ф у н кц и и  п очек , у в ел и ч ен и я  п лазм о то ка , вазо д и л ата- 
ции , н о р м ал и зац и и  М О К , о б м ен а  калия.

Т р е т ь я .  П р и  у вер ен н о сти  в д и агн озе  Г Н  н али чи е Н С  -  д остаточ н ое  о сн о 
вание д л я  назн ачен ия ГК С  терапи и , л у чш е «пульсом ». Е сли  ф ун кц ия почек  сн и 
ж ена, то  вер о ятн о  н али чи е н еф росклероза. В так и х  случаях  н ад еж н ее  и сп о л ьзо 
вать ц итостати ки , такж е «пульсом ». В ы раж ен н ость  А Г  -  п овод  задум аться над  
м ехан и зм ом  п оследн ей . В  зави си м ости  от  п реоб ладан и я р ен и н н о го  или  н атр и е
вого  п р ессо р н о го  влияни я вы б и р аю т тер ап и ю  л и б о  и н ги б и торам и  А П Ф , л и б о  
натри йуретикам и .

П р и  в сех  о б сто ятел ьствах  п о казан а  тер ап и я  стати н ам и  к у р с ам и  д о  3 - 6  м ес. 
(10 м г/2 4  час). Н азван н о е  леч ен и е  зам етн о  в о сстан авл и в ает  эн д о тел и ал ь н у ю  
д и сф у н к ц и ю , а так ж е  п р ед у п р е ж д ает  ф о р м и р о ван и е  гл о м ер у л о ск л ер о за  [81].

П р и  скудн ом  м о ч ево м  си н др о м е и А Г  о п р авдан ы  уж е у п о м ян у ты е  и н ги б и 
то р ы  А П Ф , ан ти агр еган ты .

Ч е т в е р т а я .  Если предш ествую щ ее обследование больного дало  в руки у с
тановленны й диагноз IgA -неф ропатии с обнаруж енны м и АТ против вирусны х анти
генов, то м ож но попы таться провести кратковременный курс лечения реофероном.

П я т а я .  П р ед став л я ется  п ер сп ек ти в н ы м  п р и м ен ен и е  п р и  л ю б о й  ф орм е 
Г Н  п р еп ар ато в  из гр у п п ы  ПГ. К ак  у к азы в ал о сь  вы ш е, ц ел есо о б р азн о  и сп о л ьзо 
ван и е т р ех н ед ел ь н о й  и н ф у зи и  П Г Е , (ап р о стад и л а).

Ш е с т а я .  Е сли  п о сл е  н азн ач ен и я  р азн ы х  п р еп ар ато в  о ч еви д н о го  эф ф ек 
т а  нет, то  м о ж н о  о тп у сти ть  б о льн о го  н а 2 -3  нед. У  т р ети  п ац и ен то в  си м п то м ы  
заб о л ев ан и я  н ач н у т  п о степ ен н о  у гасать , т.к. у  како й -то  ч асти  б о л ьн ы х  р ем и с 
си я  н аст у п ае т  сам о п р о и зв о л ьн о , н есм о тр я  на л еч ен и е  и ли  его  о тсу тстви е .

С е д ь м а я .  П р и  н азн ач ен и и  Г К С  и ц и то стати ко в  сл ед у ет  отд авать  п р ед 
п о ч тен и е  м ето ду  п у льс-тер ап и и  и и зб егать  п о  во зм о ж н о сти  д л и те л ь н о й  м н о го 
м есяч н о й  тер ап и и  у к азан н ы м и  п р еп ар атам и .
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П р и м ен я ем ы е  п р о л о н ги р о ван н ы е  схем ы  тр ад и ц и о н н о й  п ато ген ети ч еско й  
тер ап и и  не в л и я ю т н а д л и те л ь н о сть  в ы ж и в аем о сти  б о льн ы х  гл о м ер у л о н еф р и - 
там и , в о зм о ж н о  л и ш ь  о п р ед ел ен н о е  у л у ч ш ен и е  качества  ж и зн и .

6.1.2. ГЛОМЕРУЛОПАТИИ

В гр у п п е  н ев о с п а л и т е л ь н ы х  гл ом ерулоп ати й  м ы  р азб ер ем  д в а  заб о л ев а 
н ия -  м е м б р ан о зн у ю  н еф р о п ати ю  (которую  ещ е со в сем  н ед ав н о  о тн о си л и  к 
гр у п п е гл о м ер у л о н еф р и то в ) и л и п о и д н ы й  н еф роз.

6.1.2.1. М ЕМ БРАНОЗНАЯ НЕФ РОПАТИЯ

М ем бран озн ая  н еф роп ати я (М Н ) -  невосп али тельн ая н еф роп ати я (по  В .В .С е
рову), х ар актер и зу ю щ аяся  д и ф ф у зн ы м  у то л щ ен и ем  стен о к  кап и л л яр о в  кл у б о ч 
ков, св язан н ы м  с д и ф ф у зн ы м  су б эп и тел и ал ь н ы м  отл о ж ен и ем  и м м у н н ы х  ком п
лексов, р асщ еп л ен и ем  и уд воен и ем  Г Б М . К леточн ой  п р о ли ф ер ац и и  н ет  или  она 
м и н им альн а.

Эпидемиология. Частота МН среди всех морфологических типов нефрита состав
ляет, по данным различных авторов, 3-15% . Развивается в любом возрасте, чаще у взрос
лых (особенно в возрасте 30-50 лет), чем у детей. У мужчин бывает чаще, чем у жен
щин, и протекает тяжелее. У взрослых МН -  самая частая причина НС (20-40%  случаев), у 
детей с НС наблюдается менее чем в 1 % случаев.

Вместо этиологии назовем те заболевания, связь с которыми имеет место чаще 
всего. Это опухоли (особенно легких, почек), инфицирование вирусами гепатита, ма
лярия, шистосомоз, филяриоз, сифилис, эхинококкоз, лимфомы, хронический лимфо
лейкоз, лекарственны е средства (D -пеницилламин, препараты  золота, каптоприл, 
НПВП), туберкулез. Нужно указать на частую связь с различными системными и дру
гими заболеваниями -  СКВ, аутоиммунным тиреоидитом, синдромом Ш егрена, СД, 
псориазом и др.

Патогенез. М Н -  поражение клубочкового капилляра, характеризующееся при
сутствием типичных субэпителиальных электронно-плотных депозитов. Возможно 
развитие неспецифических воспалительных реакций. М ононуклеарной инфильтрации 
приписывают роль индукторов нарушения ряда функций [Schreiner G. et al., 1978]. МН 
возникает в 1-2%  трансплантированных почек.

При МН рано падает скорость клубочковой фильтрации на фоне растущей протеи
нурии и усиленной продукции вазодилататорных ПГ и тромбоксана клетками, инду
цированными образующимися ИК. Комплексзависимый механизм повреждения тор
мозит синтез (или активность) эндогенных вазоактивных субстанций, ответственных за 
клубочковую гемодинамику [Cybulsky A. et al., 1987].

Формирующиеся на базальной мембране «шипы» состоят преимущественно из ла- 
минина и коллагена IV типа. Этот процесс усиливает деградацию вещества клубочковой 
базальной мембраны, способствует ее повреждению [Striker L. et al., 1984]. Инкорпора
ция иммунных комплексов сопровождает не только новообразование вещества базаль
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ной мембраны, но и ее склероз. В процессе коллагенизации одну из главных ролей играет 
прогрессивно ухудшающаяся гемодинамика.

Клинические проявления х ар а к т е р и зу ю т с я  т я ж ел о й  (м асси в н о й ) п ро- 
теи н у р и ей , ч асто  (д о  80% ) ас со ц и и р о в ан н о й  с п о л н ы м  Н С . У  н еб о л ь ш о го  ч и с 
л а  б о л ьн ы х  со х р а н я ется  аси м п то м ати ч еская  п р о теи н у р и я . Р едко  и м еет  м есто  
с о п у тств у ю щ ая  м и кр о гем ату р и я . В  сл у ч ае  тяж ел о го  Н С  м о гу т  н аблю даться  
ан о р ек си я , в ы р аж ен н о е  н ед о м о ган и е , о теки  и д аж е ан асар ка . А сцит, п ер и к ар 
д и а л ь н ы й  и п л ев р ал ьн ы й  вы п о ты  р ед ки , ч ащ е б ы в аю т  у  д етей . Б о л ь ш ая  т я 
ж есть  Н С  х а р а к т ер н а  д л я  в зр о сл ы х . У  так и х  б о л ьн ы х  о б ы ч н а  д и с л и п и д е м и я  с 
т и п и ч н ы м  п о вы ш ен и ем  об щ его  холестери н а , А р о -В , тр и гли ц ер и до в , р еж е -  ли - 
п о п р о теи д о в -А , р о сто м  Л П Н П . Э ти  и зм ен ен и я  ассо ц и и р у ю тся  с явн о й  т ен д ен 
ц и ей  к атер о ген езу  и кар д и о васк у л яр н ы м  о сл о ж н ен и ям .

П о  н аш и м  д ан н ы м  (30  б о льн ы х ), Н С  встр еч ал ся  у  61%  б о л ьн ы х , ги п ер тен 
зи я -  у  15,3% . С р ед н и й  в о зр аст  б о льн ы х  -  31 ,7  л е т  (1 6 -6 3  го д а), 10-летн яя  
в ы ж и в аем о сть  -  78% .

Диагностика. О со б ен н о сть ю  д и а гн о с ти к и  МН м ож н о  сч и тать  н ео б х о д и 
м ость  и склю чить заболевания, стоящ ие за  неф ропатией . Т акие вторичны е ф орм ы  
МН в стр еч аю тся  б о лее  чем  в тр ети  случаев .

Д ан н ы е  л а б о р а т о р н ы х  и с с л е д о в а н и й  [см. 40]. В ы я вл я ется  п р о т еи 
н у р и я  р азн о й  степ ен и  в ы р аж ен н о сти , о б ы ч н о  селекти вн ая . В ы со к ая  п р о теи н у 
р и я  в теч ен и е  д л и тел ь н о го  вр ем ен и  -  п лохой  п р о гн о сти ч еск и й  п р и зн ак . У  82%  
б о льн ы х  п р о теи н у р и я  в р азо в ы х  п о р ц и ях  м очи  в ы ш е 1 г/л. С П Б  у  86%  б о л ьн ы х  
в ы ш е 3 г. М о чево й  о са д о к  о б ы ч н о  скудн ы й, только  у  18%  ко л и ч еств о  э р и т р о 
ц и то в  п р ев ы ш ает  10 в п оле зрен и я. П ри  п одсчете  су то ч н о й  п о тер и  эр и тр о ц и то в  
у  61%  б о л ь н ы х  в ы я вл я ется  5 -1 0  м лн  клеток .

Л ей ко ц и ту р и я  н езн ач и тельн ая . В  м оче вы явл яю тся  ги ал и н о в ы е  и зер н и с 
ты е ц и л и н д р ы , п р и  это м  и х  п о тер я  б о льш е 100 ты с. в сутки .

Н ал и ч и е  Н С  у  б о л ьш и н ств а  б о л ьн ы х  п о д тв ер ж д ается  и со о тв етств у ю щ и 
м и б и о х и м и ч еск и м и  и зм ен ен и ям и : сн и ж ен и ем  о б щ его  б ел к а  сы в о р о тки , аль- 
бум ино-глобулинового  коэф ф и ци ен та (у  79% ), п овы ш ени ем  холестери н а (у  70% ) 
и у в ел и ч ен и ем  С О Э  (у  3/4 больн ы х).

Ф у н к ц и о н ал ь н ы е  н ар у ш ен и я  п о ч ек  р азви ваю тся  п о степ ен н о , о б ы ч н о  п осле
5 -7  л е т  б о лезн и . С о д ер ж ан и е  ко м п л ем ен та  в сы во р о тке  кр о ви  о б ы ч н о  в п р ед е
л ах  н орм ы .

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  Т и п и ч н о  д и ф ф у зн о е у толщ ен и е 
стен о к  кап и л л яр о в  клубочков. П р о с в е ты  кап и л л яр о в  о б ы ч н о  р асш и р ен ы . Уже 
н а р ан н и х  стад и ях  заб о л ев ан и я  во зм о ж н ы  сп ай ки  м еж д у  п етл ям и  и п етел ь  с 
капсулой . В п о здн и х  ста д и ях  о б ы ч ен  ск лер о з кап и лляров .

М о р ф о ген ез  М Н  вкл ю ч ает  5 стади й . I стади я  х ар ак тер и зу ется  п р ак т и ч ес 
ки н о р м ал ьн о й  ги сто л о ги ч еско й  картиной . О днако под  эл ек тр о н н ы м  м и к р о ск о 
п о м  в и д н ы  н ем н о го ч и сл е н н ы е  м елк и е  су б эп и тел и ал ьн ы е д еп о зи ты , р а с с е я н 
н ы е вдоль  б азал ьн о й  м ем б р ан ы  -  « ш и п ы » . В о  II стад и и  п р о и сх о ди т  д а л ь н е й 
ш ее  н ако п л ен и е  д еп о зи то в . К ап и л л яр н ая  стен к а  н ер ав н о м ер н а  и уто л щ ен а. 
О тм еч аю тся  о см и о ф и л ь н ы е  д еп о зи ты  в бо льш о м  ко л и честве  и н а  б ольш и й -
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стве  п етел ь . « Ш и п ы »  о б н ар у ж и ваю тся  п р акти ч еск и  в каж д о й  п етл е , и м еется  
о ч аго во е  у т о л щ ен и е  б азал ь н ы х  м ем бр ан . III стади я: и н к о р п о р ац и я  д еп о зи то в . 
К ап и л л яр н ая  ст е н к а  н ер ав н о м ер н о  у то л щ ен а . Б о л ьш и е д еп о зи ты  п о гр у ж ен ы  в 
глубь базал ьн о й  м ем бр ан ы . IV  стади я: и сч езн о вен и е д еп ози тов . Б азал ьн ая  м ем 
б р ан а  со х р ан я ет  н ер ав н о м ер н о сть  и у то л щ ен н о сть . Д еп о зи ты  м о гу т  л и б о  п ол
н о стью  о тсу тство вать , л и б о  вы явл яться  в ви д е  о тд ел ьн ы х  отлож ен и й . П р и  ЭМ  
вн у тр и  у то л щ ен н о й  м ем б р ан ы  ви д н ы  п устоты , т.е. о кр у гл ы е п о л о сти  в виде 
вакуолей  без м атр и к са . V  стади я: р еп ар ац и я . Б азал ьн ая  м ем б р ан а  м о ж ет  в ы г
л яд еть  н о р м ал ьн о й , н а  п о л у то н к и х  ср езах  ви д н ы  о тд ел ьн ы е её  у то л щ ен и я .

И м м у н о ф л ю о р е с ц е н т н о е  и з л у ч е н и е  вы явл яет  о тлож ен и е в ка
п и л л яр ах  кл уб очков  IgG , IgA , IgM  и С З, а  так ж е  ф и бри н а. Р асп о л о ж ен и е  и м 
м ун о гл о бу л и н о в  о б ы ч н о  гр ан у л яр н о е , хотя в стр еч аю тся  вар и ан ты  ли н ей н о го  
отлож ен и я. С ч и тается , ч то  н а  д о л ю  м ем б р ан о зн ы х  и зм ен ен и й  п р и х о д и тся  до 
30%  всех  сл у ч аев  Н С  у  в зр о сл ы х  и около 10%  у  д етей .

Л е ч е н и е . Б о л ь н ы е  б ез Н С  с н о р м ал ьн о й  ф у н кц и ей  п очек , п о  ед и н о д у ш н о 
м у  м н ен и ю , н е н у ж д аю тся  в и м м у н о д еп р есси в н о й  тер ап и и , т а к  как  р и ск  р азв и 
ти я  П Н  у  н их  м и н и м ал ен  и он и  н е п о д вер ж ен ы  о п асн ы м  п р о явл ен и ям  Н С . Э ти  
б о льн ы е д о л ж н ы  н ах о д и ться  п о д  р егу л яр н ы м  н аб лю д ен и ем  д ля  св о ев р ем ен н о 
го вы явл ен и я  п о вы ш ен и я  у р о в н я  А Д , п р о теи н у р и и , кр еати н и н а . П р и  п р о теи 
н у р и и  б олее 1 ,5 -2 ,0  г /су т  п о казан ы  и А П Ф  как  д л я  сн и ж ен и я  п р о теи н у р и и , так  
и д ля  зам ед л ен и я  п р о гр есси р о в ан и я  б о л езн и , а п ри  п о вы ш ен н о м  у р о в н е  холе
сте р и н а  -  ги п о л и п и д ем и ч еск и е  п реп араты .

Б о л ьн ы м  с Н С  и со х р ан н о й  ф у н кц и ей  п очек  р ек о м ен д у ется  ад ек ватн ая  си м 
п то м ати ч еск ая  тер ап и я : д и у р ети к и , и А П Ф  -  д ля  сн и ж ен и я  п р о теи н у р и и  и за 
м едлен и я п р о гр есси р о ван и я , при  необходим ости  -  д р у ги е  ги потензи вны е, ги п о 
л и п и д ем и ч е ск и е  п р еп ар аты , ан ти ко агу л ян ты  д ля  п р ед у п р еж д ен и я  тр о м б о ти 
ч еск и х  о сл о ж н ен и й  (о  п о сл ед н ем  п о ло ж ен и и  м н ен и я н е столь  од н озн ач н ы ).

С тер о и д н ая  тер ап и я  у т р ат и л а  св о е  зн ач ен и е  как  о сн о в н о й  м ето д  л еч ен и я  
взр о сл ы х , стр а д а ю щ и х  М Н . В  п о сл ед н ее  вр ем я  п ац и ен там  с н еб л аго п р и я тн ы 
м и  п р о гн о с ти ч ес к и м и  п р и зн ак ам и  и ли  с у х у д ш аю щ ей ся  ф у н кц и ей  п о ч ек  р ек о 
м ен д у ю т н азн ач ать  х л о р ам б у ц и л  (0 ,1 5 -0 ,2  м г/кг), ч ер ед у я  его со  стер о и д н о й  
п у льс-тер ап и ей  (1 г  м ети л п р ед н и зо л о н а) в теч ен и е  тр ех  дн ей .

В  л еч ен и и  М Н  и сп о л ьзу ется  ц и к л о сп о р и н -А  (см . вы ш е). К р атко вр ем ен н ы й  
п р о гн о з  хо р о ш и й , однако  д л и те л ь н о е  его п р и м ен ен и е  со п р яж ен о  с п о в ы ш е н 
н ы м  ри ско м  р азв и ти я  и н тер сти ц и ал ьн о го  ф и броза, п очечн ой  н ед о стато ч н о сти  
и  д р у ги х  п о б о ч н ы х  эф ф екто в . П р и м ен ен и е  этого  п р еп ар ата  о ст а ет ся  ал ьтер н а
т и вн ы м  м ето до м  л еч ен и я  М Н .

6.1.2.2. ЛИПОИДНЫЙ НЕФРОЗ
Л и п о и д н ы й  н еф р о з (Л Н з) -  ген ети ч еск и  о б у сл о влен н о е д и ф ф у зн о е  п о р аж е

ние п одоц и тов  (эп и тели ал ьн о й  вы стилки  клубочковы х капилляров). Л и п о и д н ы й  
н еф р о з -  с а м о сто я тел ьн ая  н о зо л о ги ч еск ая  ед и н и ц а, п р и н ц и п и ал ь н о  о тл и ч аю 
щ аяся  от глом ерулон еф ри та, х арактери зую щ аяся  н еи м м у н н ы м  п р еи м у щ еств ен 
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но д и ф ф у зн ы м  п о р аж ен и ем  п о д о ц и тар н о го  ап п ар ата  п о ч еч н о го  кл у б о ч к а , к л и 
н и ч ески  п р о яв л яю щ и м ся  о б р ати м ы м  Н С .

Этиология. Наблюдается генетически детерминированный дефект подоцитов, ко
торый при неустановленных обстоятельствах может проявиться в виде самостоятель
ных патологических изменений. Это представление поддерживается частой ассоциаци
ей липоидного нефроза с HLA-B12Ag [Thomson P. et al., 1976].

Э п и д е м и о л о г и я . ЛНз является причиной 70-80%  всех случаев НС у детей и 10- 
20% у взрослых. Средний возраст взрослых больных -  42,7 года. У взрослых частота 
заболеваемости у мужчин и женщин одинакова. Дети заболевают с частотой 12-30 
случаев на 1 млн населения, взрослые и пожилые -  1,8-2,7 [Allen М. e ta l., 1987].

Патогенез. Возможен генетический дефект самих подоцитов. Однако суть повыше
ния проницаемости не выяснена. Согласно одной из гипотез патогенеза основное значе
ние имеет фактор, повышающий клубочковую сосудистую проницаемость, продуцируе
мый Т-лимфоцитами. В дальнейшем было описано несколько лимфокинов, усиливающих 
сосудистую проницаемость, содержание которых повышено у больных с минимальными 
изменениями клубочков. Установлено, что такими свойствами обладают ИЛ-2 и ИЛ-4. В 
эксперименте показано, что введение рекомбинантного ИЛ-2 крысам приводит к умень
шению анионного слоя ГБМ и исчезновению ножек подоцитов. Обсуждается возможная 
роль ФИО, плазменной протеазы 100 KF [Cheung P. et al., 1996] и др. Нужно иметь в виду 
вторичные неспецифические дистрофические изменения подоцитов при самых различ
ных заболеваниях (от гломерулонефрита до артериальной гипертензии).

Клиническая картина. Ч асто  заб о л ев ан и е  р азв и вается  п о сл е  и н ф екц и и  
в ер х н и х  д ы х ател ьн ы х  п у тей , ал л ер ги ч еск и х  р еакц и й  (п и щ евая  ал л ер ги я , у к у 
сы  н асеко м ы х , л екар ств а , вакц и н ац и я) и нередко  со ч етается  с ато н и ч ески м и  
б о лезн ям и , ал л ер ги ч е ск и м и  р асстр о й ств ам и  (астм а, экзем а , н еп ер ен о си м о с ть  
м о л о ка , п о л л и н о зы ). И н о гд а  п р ед ш еству ю т и д р у ги е  и н ф екц и и . Р оль  с т р е п т о 
кокка н е д о казан а , ти тр ы  ан ти стр еп то ко к ко вы х  А Т и ногд а б о л ее  н и зк и е , ч ем  у 
зд о р о вы х  лиц . О п и сан ы  о тд ел ьн ы е сл у ч аи  связи  с н ео п л асти ч еск и м и  заб о л е
ван и ям и  (л и м ф о м ам и , раком  ки ш ечн и ка , л егк и х  и др .), н о  б о лее  р ед ки е , чем  
п ри  М Н . И зв ес тн ы  се м ей н ы е  сл у ч аи , ч ащ е у  си б ли н гов , что го в о р и т  о во зм о ж 
н о сти  ген ети ч еск о й  п р ед р асп о л о ж ен н о сти .

У  б о льш и н ства  больн ы х  отм ечается  Н С  -  с вы раж ен н ы м и  отекам и , ан асар- 
кой, м асси вной  п ротеи нури ей , резкой  ги поальбум и нем и ей , ги п оволем и ей , очень 
в ы раж ен н ой  л и п и д ем и ей ; у  д етей  часто  разви вается  асцит, и ногда соп ровож д а
ю щ и й ся б о лью  в  ж ивоте. П р и  резкой  ги поволем и и  возм ож н о р азви ти е  н еф р о ти 
ческого  кр и за  с болям и  в ж и воте и кож ной эритем ой  и сердечн о-сосудистого  
ш о ка с ц иркуляторн ой  недостаточн остью , холодны м и конечностям и.

О дн ако  так о й  и зо л и р о в ан н ы й  Н С  (в его « ч и сто м »  ви д е) н аб лю д ается  не 
всегда: у  2 0 -2 5 %  б о л ьн ы х  вы явл яю т у м ер ен н у ю  эр и тр о ц и ту р и ю , у  10%  д етей  
и 3 0 -3 5 %  в зр о сл ы х  -  д и асто л и ч еск у ю  ги п ер то н и ю . В  р ед ки х  сл у ч аях  р азв и в а 
ется  зад ер ж к а  азо ти сты х  ш лаков  и ли  д аж е  О П Н , в о сн о в е  которой  м о гу т  б ы ть  
тяж ел ая  ги п о во л ем и я , вн у тр и н еф р о н н ая  зак у п о р к а  б елковы м и  п р ец и п и татам и , 
вы р аж ен н ы е  сп ай ки  п о д о ц и то в  с зак р ы ти ем  щ елей  в б азал ьн о й  м ем б р ан е , т я 
ж елы й  отек  и н тер сти ц и я , ги перкоагуляц и я.
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И м ен н о  п р и  это й  ф о р м е  н аи б о л ее  эф ф ек ти в н а  Г К С  тер ап и я , п р и в о д ящ ая  
н ередко  за  1 н ед  к и сч езн о вен и ю  отеков. В  д ал ьн ей ш ем  б о л езн ь  м о ж ет  п р и н и 
м ать р ец и д и в и р у ю щ ее  теч ен и е  с р азв и ти е м  стер о и д н о й  зав и си м о сти , однако 
Х П Н  р азв и в ается  редко.

С реди  о сл о ж н ен и й  н аи более тяж елы е -  ги поволем и ческий  ш ок, н еф роти чес
кие кризы , тр ом б озы , тяж ел ы е и нф екции . В  п рош лом  -  д о  п ри м ен ен и я ан ти би о
тиков и Г К С  -  эти  о сл о ж н ен и я  п риводили  к см ерти  в п ервы е 5 л ет  болезн и  более 
60%  детей . П р о гн о з  д о стато ч н о  б лагопри ятны й , н есм отря н а возм о ж н о сть  р ец и 
д и вов  и ослож н ен и й : 5 -летн яя  вы ж и ваем ость  составляет  95%  и вы ш е.

Диагностика. Л а б о р а т о р н ы е  и с с л е д о в а н и я .  У  всех  б о льн ы х  о б н а
р у ж и в ается  в ы со кая  (б о л ее  3 г/сут.) п р о теи н у р и я , о б ы ч н о  селекти вн ая . Х ар ак 
тер н а  кр ай н яя  в ар и аб ел ь н о сть  п р о теи н у р и и : р езко е  у вел и ч ен и е  п р и  п ер егр у з
ках , п ро сту д ах  и б ы стр о е , часто  сп о н тан н о е  сн и ж ен и е. Г ем атурия д и а гн о с ти 
р у ется  ч ащ е у  в зр о сл ы х  (у  4 0 -5 0 % ), р еж е  у  д етей  (у  1 0 -1 5 % ). Н ал и ч и е  стойкой  
гем атури и  зас тав л я ет  у со м н и ться  в п р ав и л ьн о сти  д и агн о за .

Л ей ко ц и т- и ц и л и н д р у р и я  так ж е  вы явл яю тся  редко. Х ар ак тер н а  л аб о р ато р 
н ая си м п то м ати к а  Н С  -  ги п о ал ьб у м и н ем и я  и ги п ер ли п и д ем и я .

С О Э  резко  п о вы ш ен а . В о  вр ем я  о б о стр ен и й  у р о в ен ь  Ig G  о б ы ч н о  сн и ж ен , 
м о ж ет  б ы ть  п о вы ш ен  у р о в ен ь  IgE  или  IgM , ф и бр и н о ген а . У ровень  С З-ком пле- 
м ен та  в сегд а  в н о р м е, а и н о гд а  д аж е  п овы ш ен .

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  К л у бо ч ко вы е и зм ен ен и я  сводятся 
к д и ф ф у зн ы м  гл о б ал ьн ы м  и зм ен ен и ям  п одоц и тов , ви д и м ы м  л и ш ь  в электр о н 
ны й  м и кр о ско п . Д ан н ы е  и зм ен ен и я  о п и сы ваю тся  как  д естр у к ц и я , н абухан ие, 
р асп л асты ван и е  м алы х  о тр о стк о в  п одо ц и то в  н а н ар у ж н о й  сто р о н е  глом еруляр
н ой  б азал ьн о й  м ем б р ан ы . В  ц и то п л азм е  п о д о ц и то в  видн ы  м и к р о в о р си н ы , кап 
л и  р еа б с о р б и р о в ан н о го  белка. О тм еч ается  н еко то р о е  и сто н ч ен и е  б азал ьн о й  
м е м б р а н ы .

Т аки м  о б р азо м , п р и  Э М  в ы явл яется  д естр у к ц и я  м алы х  о тр о стк о в  п о до ц и 
тов  и н еб о л ь ш о е  ч и сл о  д еп о зи то в  в м езан ги и . П р и  и м м у н о ги сто л о ги ч еск о м  
и ссл ед о в ан и и  -  н егати в н ы е  Ig M /Ig G  и гр ан у л яр н ы е д еп о зи ты  Ig G /С З и ли  IgA .

Лечение. Д и е т а  д о л ж н а  п р ед у см атр и вать  ад ек ватн о е  п о п о л н ен и е  т ер я ем о 
го с м очой  б ел ка  и о гр ан и ч ен и е  п о вар ен н о й  со л и  п ри  н ал и ч и и  отеков.

П о ско л ьк у  н аи б о л ее  ти п и ч н ы й  вар и ан т  теч ен и я  Л Н з -  д о б р о к ач еств ен н ы й  
со  сп о н тан н ы м  в ы зд о р о в л ен и ем , то  и во п р о сы  л еч ен и я  к асаю тся , в о сн о вн о м , 
о сл о ж н ен и й , и ли  н ео б ы ч н о го  течен и я.

В таком  сл у ч ае , т.е. п ри  н ео б ы ч н о м  теч ен и и , и сп о л ьзу ю т п р еп ар аты , д е 
т ал ьн о  о п и сан н ы е  в р азд ел ах , п о св ящ ен н ы х  ГН . Э то  п о зво л и т  в н асто ящ ем  
р азд ел е  только  н азвать  эти  средства .

И так , есл и  Л Н  п р и н и м ае т  затяж н о е  теч ен и е , то  сл ед у ет  начать  тер ап и ю  
геп ар и н о м . С х ем а  п р и м ен ен и я  -  о б ы ч н ая . В сл у ч ае  н ед о стато ч н о го  эф ф екта  
и ли  его о тсу тстви я  п реп аратам и  вы бора являю тся  ГК С. С хем а п р и м ен ен и я  пред- 
н и зо л о н а  т а  ж е, ч то  и п р и  ГН .

В о зм о ж н ы  ст е р о и д о р ези сте н т н ы е  ф о р м ы  Л Н . В  так и х  сл у ч аях  вы н у ж д ен 
но и сп о л ьзу ю т  ц и то с тати ч е ск и е  ср едства , в ч астн о сти  -  м у стар ген .
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6.2. ТУБУЛОИНТЕРСТИЦИАЛЬНЫЕ 
ВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ ПОЧЕК

С б о р н ая  гр у п п а  о стр ы х  и х р о н и ч еск и х  в о сп ал и тел ьн ы х  ту б у л о и н тер сти ц и - 
ал ьн ы х  заб о л ев ан и й  п о ч ек  (Т И В ЗП ), х ар ак тер и зу ю щ и х ся  в о вл еч ен и ем  в п ат о 
л о ги ч еск и й  п р о ц есс  в сех  стр у к ту р  н еф рон а.

Тубулоинтерстициальные воспалительные заболевания почек (МКБ 10): N 10 Острый 
ТИН: инфекционный (пиелонефрит); N 11 Хронический ТИН: инфекционный (пиелонеф
рит); N13 Обструктивная и рефлюкс-уропатия; N 14 Тубулоинтерстициальные и тубуляр
ные поражения, вызванные лекарствами и тяжелыми металлами; N 16 Тубулоинтерстици
альные поражения почек при других болезнях.

Тубулоинтерстициальные болезни встречаются гораздо чаще, чем гломерулярные,-  
4,6% против 0,46% (по данным вскрытий). Частота варьирует в различных регионах и 
социальных средах. Аутопсия: 1,9% (1,7% -  острый ТИН, 0,2% -  хронический ТИН). 
Регистр СШ А: 7,5%.

П р ед л агаем ая  стр у к ту р а  Т И В ЗП .:
I. О стр ы й  Т И Н . А . Д и ф ф у зн ы й  (л ек ар ств ен н ы й , и н ф ек ц и о н н ы й  (ап о стем а- 

то зн ы й  н еф ри т, п и ел о н еф р и т); Б. О ч аго вы й  (р еф л ю к с-н еф р о п ати я , и ш ем и ч ес 
кий).

II. Х р о н и ч еск и й  Т И Н , А . д и ф ф у зн ы й  (то к си ч ески й , и м м у н н ы й  (в то м  ч и с 
л е  вто р и ч н ы й ); Б. О ч аго вы й  (п и ел о н еф р и т).

III. Т у б у л о и н тер стн ц и ал ьн ы й  ко м п о н ен т  п ер в и ч н ы х  глом ер у л яр н ы х , со с у 
д и сты х  заб о л ев ан и й  почек.

6.2.1. ТУБУЛОИНТЕРСТИЦИАЛЬНЫ Й НЕФРИТ

Это м ультиф акторн ое (но  не б актериальн ое) д и ф ф у зн о е  заболеван и е почек с 
п р еи м у щ ествен н ы м  п ораж ен и ем  тубулоин терстиц и альн ой  ткани , отли чн ое от 
ГН и пиелонеф рита. О т Г Н  его отличает п ервичное пораж ение тубулоинтерстици
альной  ткани  с вторичн ы м  вовлечением  в п р о ц есс  клубочков. О т п и ел о н еф р и 
та -  д и ф ф у зн ы й  характер  п р о ц есса  и абактери альн ая  п рирода. Р ассм атр и вает
ся две  ф о р м ы  -  острая (О Т И Н ) и хрон ическая  (Х Т И Н ), это разн ы е заболеван и я.

Проблема острых лекарственных поражений почек выходит за рамки ОТИН’а. К пос
ледним относят острый канальцевый некроз, функциональную (электролитно-гемодина- 
мическую) почечную недостаточность, собственно острый интерстициальный нефрит, 
острый лекарственный ГН, некротизирующий ангиит сосудов почек, билатеральный кор
тикальный некроз, внутриканальцевую обструкцию (кристаллами уратов, сульфанилами
дов), некроз почечных сосочков.

6.2.1.1. О СТРЫ Й  ТУБУЛ ОИНТЕРСТИЦ ИАЛЬНЫ Й НЕФ РИТ

О Т И Н  -  это , по  су ти , н ео л и гу р и ч еск ая  о б р ати м ая  о стр ая  п о ч еч н ая  н ед о 
стато чн о сть , ч ащ е -  ал л ер ги ч еско й  п рироды .
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Э т и о л о г и я . Наиболее частой причиной возникновения ОТИН является воздействие 
лекарственных препаратов, в первую очередь антибиотиков, особенно пенициллина и 
его полусинтетических производных (ампициллин, метициллин), гентамицина; затем 
сульфаниламидов, НПВП (индометацин, бруфен, фенопрофен), барбитуратов, цимети- 
дина, каптоприла, рентгеноконтрастирующих веществ, а также сывороток и вакцин.

П а т о г е н е з . Основные патофизиологические механизмы лекарственной нефропа
тии можно свести к 5 вариантам.

1. Чрезмерный фармакологический эффект, приведший к нарушению функции по
чек, отравлению лекарством (например, при неумеренном использовании диуретика 
наступает гипотензия, ПН, возможен алкалоз, гипокалиемия).

2. Особенность нефрогормональных, вазоактивных и транспортных механизмов в 
почках (задержка воды и гипонатриемия могут возникнуть при использовании гипог- 
ликемических средств).

3. Иммунологические почечные повреждения (лекарственные васкулиты, типичные 
варианты ОТИН).

4. Прямое канальцевое повреждение и токсичность (при назначении аминогликозидов 
развиваются ОПН, потери К+ и M g2+).

5. Понижение почечной перфузии.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я . Т и п и ч н о  о стр о е  начало  в п ервы е д н и  (часы ). 
Х ар актер н а три ад а: лихорадка, эозин оф и лия , н аруш ени е ф ун кц ии  почек. И м еет  
м есто  м очевой  синдром : гем атурия, возм ож но п о явл ен и е  эр и тр о ц и тар н ы х  ц и 
л и н д р о в , стер и л ьн ая  л ей коц и тури я , у м ер ен н ая  п р отеи н ури я, эо зи н о ф и л у р и я . 
О б ы чн о  п ри  сво евр ем ен н о й  диагн ости ке  О Т И Н  и воврем я начатом  леч ен и и  кре- 
ати н и н ем и я -  осн о вн о й  кри тери й  тяж ести  болезни  -  н орм али зуется  в срок д о  1 -  
2 нед. П оли ури я , и зостен у р и я , ги п остен ури я , скудны й м очевой  си н дром  м огут 
д ер ж аться  дольш е. В о зм о ж н ы  и си стем н ы е проявлен ия О Т И Н . Т ак , при  «ам и- 
ногли кози дной »  эти ологи и  О Т И Н  нередко сочетается  с п ораж ен и ем  в н у тр ен н е
го уха  с п отерей  слуха. П очечная н едостаточн ость  н ар астает  отн о си тел ьн о  м ед
л ен н ы м и  тем п ам и , как  п равило , обрати м а п о сл е  отм ен ы  препарата. В озм ож н ы  
н евы р аж ен н ы е лю м б ал ги и . О Т И Н  -  чащ е благопри ятно  теку щ ее заболеван и е.

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я . Х ар актер н ы  о тек  и н тер сти ц и я , б о лее  вы 
р аж ен н ы й  в м о зго в о м  сл о е , оч аговая  и н ф и л ьтр ац и я  м о н о - и п о л и н у кл еар ам и , 
п л азм о к л ето ч н ая  и н ф и л ьтр ац и я . В о зм о ж н о  вы явл ен и е  и м м у н о гл о б у л и н о в  в 
стен к е  к ан ал ь ц ев ; в кл у б о ч к ах  их , как  п р ави л о , н е  находят. С у щ еству ет  в ар и 
ан т  заб о л ев ан и я  -  о стр ы й  к ан ал ьц ев ы й  н екроз.

Д и а г н о с т и к а .  О б язател ьн а  со в о к у п н о сть  признаков.
О сн о вн ы е кри тери и :
-  р азв и ти е  П Н , ч ащ е всего  в  связи  с н азн ач ен и ем  л ек а р ств ен н ы х  п р еп ар а

тов ; в н езап н о е  р азв и т и е  П Н  п о сл е  п р и ем а, во вр ем я  п ри ем а, в п ер в ы е  2 -3  д н я  
п р и ем а  л ек а р ств ен н ы х  п реп ар ато в ;

-  в о зн и к н о в ен и е  О П Н  н а  ф о н е  п р ед ш еству ю щ его  заб о л ев ан и я  (п о сл ед н и е  
яв л яю тся  п о во д о м  д л я  п р и ем а  л екар ств );

- р о с т у р о в н я  к р еати н и н а  при  п оли ури и , н али чи е о тчетли вого  м о ч ево го  си н 
д р о м а , т. е. п р о теи н у р и и  и гем атури и ;
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-  о тсу тстви е  о б ы ч н ы х  п р и ч и н  О П Н : н е бы ло  о тр ав л ен и й , н е  бы ло  сеп си са , 
аб о р та  и др .;

-  п р ак ти ч еск и  всегд а о тсу тству ет  ги п ер кал и ем и я;
-  м о р ф о л о ги ч еск и е  п р и зн ак и  (п ер в ы й  и з н и х  -  о тсу тстви е  н екр о н еф р о за ). 

« Б ан ал ь н ая»  О П Н  м о р ф о л о ги ч еск и  х ар ак тер и зу ется  р азв и ти е м  н ек р о т и ч ес 
ки х  и зм ен ен и й  и в  кл у б о ч к ах , и в кан альц ах . П р и  О Т И Н  н ек р о ти ч еск и х  и зм е 
н ен и й  в кл у б о ч к ах  н е бы вает, а кан ал ьц ы  так и е  и зм ен ен и я  п ретерп еваю т, в о з
м ож ен  и оч аго вы й  н екр о з. Х ар ак тер н ы  отек  и гр ан у л ем ато зн ая  и н ф и л ьтр ац и я  
интерстиция.

Л е ч е н и е . 80%  б о льн ы х  О Т И Н  не н уж даю тся в сп ец и альн ой  терапии . П ер 
вое п равило  -  отм енить  все  п редш ествую щ ее лечение. П ри  поли ури и , когда боль
ной  за  сутки  вы д ел яет  2 -4  л  м очи , м о гу т  р азви ться  электр о л и тн ы е н аруш ения. 
И  тяж есть  состо ян и я  больн ого  п ракти чески  о п ред еляется  не креати ни н ем и ей  
(у р ем и ческая  и н токси кац и я, по  сути  дела, не усп евает  разви ться), а тяж елой  
д и сэлектроли тем и ей . Ж есточай ш ая м ы ш ечн ая слабость, явлен и я  С Н  об условле
ны  электроли тн ы м и  расстрой ствам и , в п ервую  очередь -  ги покалием и ей . Н ар я
д у  с н ею  р азви вается  ги пон атри ем ия . Э ти  н аруш ени я н уж но сво евр ем ен н о  кор
ри гировать . Е сли  заб о л еван и е п р о текает  тяж ело  и п ри ход и тся  бороться  с са 
м ой  П Н , то  ц ел есо о б р азн о  п ри м ен ен и е д есен си б и л и зи р у ю щ ей  терапи и , начиная 
от «м алой »  (ан ти ги стам и н н ы е средства) и закан чи вая  ГК С .

П ри  о б струкги вн ой  уропатии , вы званной  закупоркой  канальц ев  м очевой  к и с
лотой , оп ти м ал ьн о й  терапевти ческой  м ерой  является  п р и м ен ен и е ал л о п у р и н о - 
ла, и н ги б и то р а  оки си  ксантина. Д оп о л н и тел ьн ы е м еры  -  об и л ьн о е  п оступ лен и е 
ж и дкости  и ощ елачи ван ие м очи н атри я гидрокарбонатом . Е сли , н есм отря  н а все 
эти  м еры , р азви вается  п ро гр есси р у ю щ ая п очечн ая  н ед остаточн ость , то , как  п ра
вило, эф ф екти вн ы м  д ля  вы вед ен и я м очевой  ки слоты  оказы вается  гем одиализ. 
В  б ольш и н стве  случаев  благодаря п о сл ед н ем у  д и у р ез  в течен и е н ескольки х  дней  
в о сстан о ви тся .

6.2.1.2. ХРОНИЧЕСКИЙ  
ТУБУЛ О И Н ТЕРСТИ Ц И АЛ ЬН Ы Й  Н ЕФ РИ Т

Х Т И Н  -  м ультиф акторн ое аб актери альн ое д и ф ф у зн о е  восп ал и тел ьн о е  и /или  
м етаб о ли ч еско е  заб олеван и е почек  с п р еи м у щ ествен н ы м  п ораж ен и ем  тубуло- 
интерстициальной  ткани.

Э т и о л о г и я . Понятие этиологии в данном случае условно, известные формы (анал- 
гетическую, свинцовую, подагрическую и некоторые другие нефропатии) описывают 
как самостоятельные заболевания. По-видимому, любой препарат (ксенобиотик) может 
быть потенциальным этиологическим фактором.

П а т о г е н е з . В основе развития лекарственной нефропатии лежит повышенная чув
ствительность к определенным лекарственным препаратам (предопределенность, «фак
тор риска»), развивающаяся на фоне врожденных (аномалии) или приобретенных (трав
мы, заболевания почек) нарушений, приводящих к расстройству гемодинамики в почке. 
Сенсибилизация характеризуется повышенной выработкой IgE, выбросом медиаторов
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анафилаксии. В процесс вовлекается система ПГ, что еще в большей степени нарушает 
уже измененную микроциркуляцию с развитием отека и повреждением интерстиция. Лишь 
в единичных случаях прием распространенных лекарственных препаратов вызывает не
посредственно токсический эффект с развитием поражения почек без аллергическоі о 
компонента.

Фактором, предопределяющим уязвимость почек, может быть врожденный дефект 
почечной ткани, проявляющийся явной или скрытой наследственной нефропатией. В 
ее основе лежат различные генетические дефекты, что определяет большую вариа
бельность клинико-морфологических проявлений. К наследственным нефропатиям 
относятся некоторые почечные дисплазии, составляющие около 20% от их числа.

Морфологические изменения. Крайнее выражение лекарственной нефропа
тии -  некроз папиллярной зоны или мозгового слоя. Исходом воспалительных и дистро
фических поражений мозгового слоя чаще всего бывает выраженный склероз этих зон. 
Корковое вещество, связанное с сохраненными сосочками, не изменено. Канальцы об- 
литерирую тся, теряю т связь с чашкой, в результате весь нефрон атрофируется, 
канальцы сморщиваются, возникает интерстициальный фиброз, клубочки ишемичес- 
ки сморщиваются. Если подвергшиеся некрозу сосочки отделены, то полость может 
эпителизироваться, а некоторые канальцы получат выход в чашку. В этих случаях клу
бочки и канальцы сохраняют функцию и часто гипертрофируются.

Клинические проявления. Н аи б о л ее  п о р аж аем ы й  в о зр аст  -  3 -4 - е  д е с я 
ти л ети я  ж и зн и . Д л и тел ь н о е  врем я возм ож н о  л атен тн о е  теч ен и е, м о гу т  бы ть 
н ерезко  вы р аж ен н ы е  астен о -в егетати в н ы е н ар у ш ен и я , м очевой  си н дром . Н е
ф р о ти ч ески й  и ги п ер тен зи о н н ы й  си н д р о м ы  ред ки . В о зм ож н о  р ан н ее  сн и ж е
н и е к о н ц ен тр и р у ю щ ей  ф у н кц и и  п очек . В ы явл яется  и зм ен ен н ая  ч у встви тел ь 
н о сть  к р азл и ч н ы м  л ек ар ств ен н ы м  п р еп ар атам . Н еб о л ьш ая  ч асто та  П Н  д ел ает  
это  заб о л ев ан и е  редко  д и агн о сти р у ем ы м .

У ч и ты в ая  м н о го о б р ази е  ф орм  Х Т И Н , м ож но го во р и ть  о н екоторы х  сп ец и 
ф и ч еск и х  ч ер тах  к л и н и к и  этих  ф орм .

Так при аналгет ической  нефропатии описываются, наряду с клиническими, опре
деленные социальные характеристики. Это лица старшего возраста (средний возраст 60± 10 
лет), преимущественно женщины, злоупотребляющие курением, чаще страдают болями 
самой различной локализации. Клинически достаточно часто выявляются различные 
сопутствующие заболевания: ИБС, нарушения ритма сердца, язвенная болезнь, анемия, 
гиперлипопротеинемия. По сравнению с другими формами ХТИН аналгетическая не
фропатия протекает тяжелее. Часты жалобы на головную боль и обильный прием аналге- 
тиков. Для таких больных характерно злоупотребление и другими, кроме аналгетиков, ле
карствами. Часты психические расстройства. Папиллярный некроз имеет место более чем 
у 50% больных аналгетической нефропатией. Частота пиурии, обычно стерильной -  более 
60%, АГ -  50%, злокачественная АГ редка, протеинурия также редка. Чаще, чем в 50% 
случаев развивается анемия, быстрее прогрессирует атеросклероз.

При так называемом «ф ур о сем и д н о м » ХТИН имеют место более выраженные, 
чем при других формах ХТИН, электролитные расстройства и большая вероятность ту
булярного ацидоза [73].

К а д м и евы е  н еф р о п а т и и  могут быть связаны с промышленными загрязнения
ми, впервые описаны в Японии, проявляются, главным образом, проксимальной ка
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нальцевой дистрофией, клинически напоминают картину гиперпродукции паратгормо- 
на: мочевые камни, остеопорозы, остеомаляции, ложные переломы, в крови рост актив
ности ЩФ. Хроническая кадмиевая нефропатия может иметь исход в ПН. В тяжелых 
случаях кадмиевой интоксикации развиваются гастрит, энтерит, анемия, эмфизема лег
ких и легочная гипертензия.

С а н д и м м ун о ва я  неф р о п а т и я  [25]. Циклоспорин А (ЦсА, сандиммун) обладает 
выраженной нефротоксичностью, развивающейся как в пересаженной почке, так и в 
собственных почках реципиента при пересадке сердца, печени и т.д. При применении 
высоких доз сандиммуна (10-15 мг/кг) после трансплантации сердца или печени сан
диммуновая нефропатия приводит к терминальной уремии на 7 -8 -м  году пересадки у 
каждого 10-го реципиента; значительно реже наблюдается развитие сандиммуновой 
нефропатии при применении низких доз препарата -  5 мг/кг. К механизмам хронической 
нефротоксичности сандиммуна относятся сужение афферентной артериолы, индукция 
NO-зависимого апоптоза клеток тубулярного эпителия и интерстициального фиброза, 
стимуляция синтеза трансформирующего фактора роста и прямое повреждающее дей
ствие на эндотелий сосудов почек и рецепторы тромбоцитов.

С винцовая неф ропат ия  долгое время протекает скрыто. У 90% экскреция свинца 
с мочой почти вдвое превышает нормальную. У половины из них скорость клубочковой 
фильтрации снижена (меньше 90 мл/мин). Есть данные, подтверждающие иммунную 
природу свинцовой нефропатии. Из лиц, имевших свинцовую нефропатию и АГ, у поло
вины почечная недостаточность развилась в сроки до 1 года, в контрольной группе (без 
АГ) такого быстрого прогрессирования не наблюдалось.

ХТИН правомочен при  п о д а гр е , поскольку гиперурикемия обладает несомнен
ной нефротоксичностью. Это доказывается обратимостью процесса при успеш ной те
рапии подагры аллопуринолом и при прекращении лечения -  развитием почечной не
достаточности. Аналогичная клиническая картина может иметь место также в связи с 
подагрой, но непосредственно вследствие пиелонефрита, уретеральной и внутриканаль- 
цевой обструкции.

Д и а г н о с т и к а .  Х Т И Н  как  сам о сто ятел ьн ая  лекар ствен н ая  б о лезн ь  д о лж н а 
отвечать сл ед у ю щ и м  кли н и ко-лаб ораторн ы м  и м о р ф о л о ги ч ески м  кри тери ям : 
н ал и чи е врож ден ной  д и сп л ази и  почечной  ткани  или  (редко) п ри об ретен н ы е п о
вреж ден и я п о сл ед н ей  (травм ы , возм ож но заболевания); п о вы ш ен н ая  (врож д ен 
н ая и п р и о б р етен н ая) чувстви тел ьн о сть  к  л екарствен н ы м  п реп аратам , оп р ед ел я
ю щ ая ал л ер ги чески е р еакц и и  н ем едлен н ого  и ли  зам едленн ого  типа; зн ачитель
н ое  п о вы ш ен и е  со д ер ж ан и я  IgE; кли н и ко-лаб ораторн ы е и м о р ф о л о ги чески е  
признаки  диф ф узного  недеструктивного  тубулоинтерстициального  воспаления.

О бозн ачим  некоторы е ти п и ч н ы е п роявлен ия [25]: сочетани е стойкой  асеп ти 
ч еской  лей коц и тури и  с эпи зодам и  почечной  колики, со п ровож д аем ой  м акроге
м атурией, при  отсутстви и  н еф ролитиаза; полиурия, ум ен ьш ен и е разм еров  почек, 
ан ем и я , н е  со о тв етств у ю щ ая  тяж ести  Х ІІН . П ри  У ЗД  п о ч ек  д аж е  в стад и ях  
д алеко  заш ед ш ей  п очечн ой  н ед о стато ч н о сти  м ож ет бы ть в ы явл ен а  ти п и ч н ая  
кар ти н а ги р л я н д  кальц и ф и ц и р о ван н ы х  сосочков во кр у г почечн ого  си н у са . И з
м ен ен и я  сосочков  варьи рую т от отека  до  д еф ектов  р азл и чн о й  степ ен и  в ы р аж ен 
н ости . Н екр о ти зи р о в ан н ы е сосочки  м огут о статься  н а м есте  и кал ьц и ф и ц и р о 
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ваться  и ли  о то р в аться  в п ар ен х и м у  п очки , п р о явл яясь  р ен тген о л о ги ч ески  как  
д еф ек ты  н ап о л н ен и я . П ри  К Т  вы явл яется  ум ен ьш ен и е р азм ер о в  о б еи х  п о ч ек  в 
сочетании  с н ер о вн ы м и  контурам и  или кальц иф икац ией  сосочков. К Т  -  наиболее 
ад екватн ы й  м ето д  д и агн о сти ч еско го  и ссл ед о ван и я , п оскольку  п о зво л яет  о п р е
д ел и ть  н аи б о л ее  п ато гн о м о н и ч н ы й  п р и зн ак  заб о л еван и я  -  к ал ьц и ф и к ац и ю  п о 
чечн ы х  сосочков.

Б и о п си я  п о чки  м ал о и н ф о р м ати в н а  и п о казан а  л и ш ь  п р и  н ал и ч и и  п ри зн аков  
п о р аж ен и я  кл уб очков  и ли  сосудов .

Д л я  л ек а р ств ен н ы х  Х Т И Н  х ар ак тер н ы  в н еп о ч еч н ы е и зм ен ен и я . Е сте ств ен 
но, ч то  д л я  р а зл и ч н ы х  ф о р м  л ек а р ств ен н о й  б о л езн и  он и  р азл и ч н ы . Н аи б о л ее  
т и п и ч н ы  п о р аж е н и я  Ж К Т  (р ец и д и в и р у ю щ и й  стом атит, п еп ти ч ес к ая  я зв а  ж е
лудка); гем ато л о ги ч еск и й  си н д р о м  (ж ел езо д еф и ц и тн ая , гем о л и ти ч еск ая  и  м ак- 
р о ц и тар н ая  ан ем и и , сп л ен о м егали я). В о зм о ж н ы  н ер вн о -п си х и ч еск и е  р асстр о й 
ства, о тм ечаю щ и еся  у  8 0 -9 0 %  б ольн ы х  и п ро явл яю щ и еся  го ловн ой  болью , м и г
р ен ь ю , л и ч н о с т н ы м и  о тк л о н ен и ям и , п си х о зам и . П р и  это м  ч асто  о тм еч аю тся  
зл о у п о тр еб лен и е  сл аб и тел ьн ы м и , п си х о тр о п н ы м и  п р еп ар атам и , алкоголем , ку 
р ен и ем ; п и гм ен т ац и я  кож н ы х п о к р о в о в  б о л ь н ы х  (б л ед н о -ж ел ты й  ц вет) в сл ед 
стви е  н ал и ч и я  в  кож е в ещ еств а , близкого  к  л и п оф усц и н у , которая м о ж ет  у с и л и 
ваться  п р и  у р е м и и  и р а зв и т и и  со л ьтер яю щ его  со сто ян и я ; п р еж д ев р ем ен н о е  
стар ен и е .

Л е ч е н и е . П р е ж д е  всего , н ад о  у стр ан и ть  п р и ч и н у  заб олеван и я . Е сли  реч ь  
и д ет  о злоуп отреб лен и и  л екарствам и , то  н адо  п рекрати ть  и х  п рием . В  о стал ьн ы х  
сл у ч аях  л еч ен и е си м п том атическое. К  со ж ал ен и ю , м етодов  п атоген ети ческого  
л ечен ия п ока  нет. В о  всех  си ту ац и ях  с н ал и чи ем  ф акторов  р и ска  лекар ствен н о го  
п о р аж ен и я  п о ч ек  сл ед у ет  зап р ети ть  п р и ем  ан ал гети ч еск и х  см есей . Б о л ьн ы м , у  
которы х р ан ее  р азв и вал ась  О П Н  п о сл е  п р и ем а  ан ал гети ко в  и ли  Н П В П , эти  п р е
п араты  н азн ачать  н е следует. В  сл у ч ае  возн и кш ей  кр ай н ей  н еоб ходи м ости  н а 
зн ачен ия ан ал гети ч еск о го  средства  п реп аратом  вы б о р а  м ож ет сч и таться  п ар а
ц етам ол, обладаю щ и й  н аи м ен ьш ей  н еф ротоксичн остью .

П о м н я  о т о м , ч то  д л и т е л ь н ы й  п р и ем  м о ч его н н ы х  м о ж ет  в ы зв ать  и зм ен е 
н и я  в п о ч еч н о й  т к а н и , н е  сто и т  п р и б егать  к  и х  д л и т е л ь н о м у  н азн ач ен и ю .

Д л я  проф илактики  неф ротоксичности  сандим м уна реком ендую т м алы е и сред
н ие д о зы  п р еп ар ата  с о б язательн ы м  м о н и то р и р о ван и ем  его кон ц ен трац и и  в  кр о 
ви. Э ф ф екти вн ы  и ан таго н и сты  кальц ия. О н и  ко р ри ги рую т « сан д и м м у н о ву ю »  
гипертонию  и п очечную  вазоконстрикцию , оказы ваю т полож ительное влияние на 
ф ун кц и ю  Т -л и м ф о ц и то в  и ф арм акоди нам и ку  сан д и м м у н а. П р и м ен ен и е  верапа- 
м и ла, д и л ти азем а , ам л о д и п и н а  п о зво л яет  сн и зи ть  су то ч н у ю  д о зу  сан д и м м у н а.

6.2.1.3. ИШ ЕМИЧЕСКИЙ  
ТУБУЛ О И НТЕРСТИ Ц И АЛ ЬН Ы Й  НЕФ РИТ

В М К Б  такого  заб о л ев ан и я  нет, н о  м ы  п о сч и тал и  во зм о ж н ы м  в кл ю ч и ть  его 
в н асто ящ у ю  м о н о гр аф и ю , п о то м у  что со су д и сты е  к атастр о ф ы  т и п а  т р о м б о 
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зов , т р о м б о эм б о л и й  (п ри  и н ф ек ц и о н н о м  эн д о кар д и те) п о ч ек  со п р о в о ж д аю тся  
о ч аго в ы м  н есп ец и ф и ч еск и м  во сп ал ен и ем .

Как и в большинстве случаев нефропатий, эта форма нефрита имеет прежде всего 
морфологическую характеристику. Последняя в большей мере зависит от времени (ста
дии) окклюзионного процесса. Н а ранних стадиях наблюдается колликвационный не
кроз, затем некротические изменения в клубочках и канальцах. Площадь поражения 
зависит от калибра поврежденного сосуда. Уже через 24 часа после катастрофы в зоне 
инфаркта накапливаются полиморфноядерные лейкоциты. Показательно, что на фоне 
развивающейся воспалительной реакции уже на 7-й день появляется коллагенизация 
вначале отдельных клеток, а затем и целых структур.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а .  Н еобходи м о  д и ф ф ер ен ц и р о в ать  кл и н и к у  со су д и с
то й  катастр о ф ы  (см . р азд ел  « Б о л езн и  С С С »). П р и м ен и тел ьн о  к п о ч к ам  м ож н о  
у казать  н а  б о ли  в п о ясн и ц е , олиго- и д аж е  анурию . К  этой  ж е гр у п п е  си м п то м о в  
о тн о сят  гем ату р и ю , о стр у ю  АГ. П р и  л аб о р ато р н о м  и ссл ед о в ан и и  м о ж н о  у в и 
д ет ь  л ей ко ц и то з, азо тем и ю , р о ст  л актатд еги д р о ген азы , сы в о р о то ч н ы х  тр ан са - 
м и н аз, Щ Ф . В  ан ал и зе  м о ч и  -  эр и тр о ц и ты , б ел о к , эп и тел и ал ь н ы е  кл етки  и к л е 
то ч н ы й  д еб р и з.

В  р азв и ти и  заб о л ев ан и я  б олее о тч етл и в о  в ы я вл я ю тся  со б ств ен н о  п о ч е ч 
н ы е си м п том ы . Д ли тел ьн о  сохр ан яется  сн и ж ен и е кон ц ен тр ац и о н н о й  сп о со б н о 
сти  п очек . О тн о си тел ь н ая  п л о тн о сть  м о ч и  м о ж ет  в о сстан о в и ться  (есл и  в о с 
стан о в и тся ) в теч ен и е  3 -6  м есяц ев . М очевой  о сад о к  так ж е  оскудевает. В о з
м ож н ое д ли тельн о е  сохран ен и е п ротеи нури и  обусловлено  у си л ен н ы м  си н тезом  
и экскр ец и ей  ткан ево го  б елка (Т ам м -Х орсф алл).

Д и а г н о с т и к а  ту б у л о и н тер сти ц и ал ьн о го  во сп ал ен и я  и зл о ж ен а в ы ш е (см . 
« Д и а гн о с ти к а  Х Т И Н » ). П р и м ен и тел ьн о  к и ш ем и ч еск о й  ф о р м е Т И Н  н ео б х о ди 
м о в ер и ф и ц и р о в ать  л о к ал ь н о е  н ар у ш ен и е  кр о в о о б р ащ ен и я . Н аи б о л ее  н ад еж 
н ы м  д и а гн о с т и ч ес к и м  м етодом  м ож н о  сч и тать  ультразвуковой . М ож н о  о б н а 
руж ить треугольную  зону  гипоперф узии , особенно хорош о види м ую  при  и сп оль
зовании  ц иф ровой  ангиограф ии.

Л е ч е н и е . П р о б л ем а  л еч ен и я  н ео д н о зн ач н а . Р еч ь  м о ж ет  и д ти  о б  у р ген т - 
н о й  п о м о щ и  в о с т р ы й  п ер и о д . И м е ет ся  в в и д у  ак ти в н ая  ан ти к о агу л я н тн ая  
т ер а п и я , х и р у р ги ч е с к а я  т р о м б эк т о м и я  и /и л и  т р а н с л ю м и н а л ь н а я  (б ал л о н н а я ) 
ан ги оп ласти ка, вплоть  д о  эм боли зац и и  п ораж енн ой  почки. П оскольку  эта  ф орм а 
Т И Н  в т о р и ч н а  п о  о тн о ш ен и ю  к с и ст е м н о м у  со су д и сто м у  п ато л о ги ч ес к о м у  
п р о ц ессу , в то р и ч н ая  п р о ф и л а к ти к а  п о сл ед н его  п о л н о стью  в п и сы в аетс я  в п р о 
гр ам м у  п р о ф и л а к т и к и  и ш ем и ч еск о й  б о л е зн и  сер д ц а .

6.2.2. ПИЕЛОНЕФРИТЫ
О ч ен ь  тяж ел ая  тем а. В  п о сл ед н и е  го д ы  м ы  к ар д и н ал ьн о  и зм ен и л и  п р ед 

ставл ен и е  о п и ел о н еф р и те . В  п р еж н и е, т р ад и ц и о н н ы е  р ам к и  это  заб о л ев ан и е  
не у к л ад ы вается . Д ет ал ь н о  с д ан н ы м  во п р о со м  м ож н о  п о зн ако м и ться  в н аш ей  
м о н о гр аф и и  [61]. З д есь  м ы  и злож и м  авторское ви д ен и е  п р о б л ем ы  п и е л о н е ф 
ри та.
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6.2.2.1. О СТРЫ Й  ПИЕЛОНЕФ РИТ

О с тр ы й  п и е л о н е ф р и т  -  о с т р о е  к а т ар ал ь н о е  и /и л и  гн о й н о е  (а п о с т ем а т о з - 
н о е) в о сп ал ен и е . О стр ы й  п и е л о н е ф р и т  ч ащ е  ф о р м и р у ет с я  у  м о л о д ы х  ж е н 
щ и н  и п р о х о д и т  ч е р е з  1 0 -2 0  д н е й  п о с л е  к о р о тк о го  к у р с а  а н т и б и о т и к о в . 
У  м у ж ч и н , д ет ей  и « и м м у н о ск о м п р о м ен т и р о в ан н ы х »  л и ц  т яж есть  и п р о д о л 
ж и т е л ь н о с т ь  п и е л о н е ф р и т а  за в и с и т  в б о л ь ш ей  м ер е  о т  о б щ его  п р ем о р б и д н о - 
го со с т о я н и я  п а ц и е н т а  и а д ек в а т н о с т и  л еч ен и я , ч ем  о т  и н ф и ц и р о в а н и я .

Э т и о л о г и я . Ятрогения -  инструментальное исследование мочевого тракта -  важ
нейший фактор [Fukuoka Н. et al., 1992]. Кандидоз верхних отделов мочевого тракта обычно 
возникает вследствие гематогенного распространения. В некоторых сообщениях, одна
ко, описываются острые пиелонефриты грибковой этиологии и папиллярный некроз, 
при которых первичным очагом инфекции являлся, как полагают, мочевой пузырь. Пред
положительно данные осложнения развивались на фоне существовавшей определенное 
время бессимптомной кандидурии.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я .  О б щ и е си м п том ы : озн обы , л и х о р ад к а , о б и л ь 
н о е  п о то о тд ел ен и е , го л о вн ая  боль , р азл и ч н о й  в ы р аж ен н о сти  м и ал ги и , ар тр ал - 
гии. П р и  тяж ел о й  и н то к си кац и и  возм ож н ы  то ш н о та , рвота.

О п и сан н ая  кар ти н а  о тр аж ает  н ал и ч и е  о стр о го  и н ф екц и о н н о го  заб о л еван и я  
и м о ж ет  х ар актер и зо в аться  б олее  о п р ед ел ен н ы м и  си м п то м ам и  о сн о в н о го  (п о д 
л еж ащ его ) в о сп ал и тел ьн о го  п р о ц есса . В  ан ам н езе  б о л ьн ы х  о ст р ы м  гем ато ген 
н ы м  п и е л о н е ф р и то м  м о гу т  б ы ть  у к азан и я  н а  п ер ен ес ен н ы е  ан ги н ы , гр и п п , 
д р у ги е  и н ф екц и и .

К ак  и п р и  каж д о й  о стр о й  и н ф екц и и , тем п ер ату р н ая  кр и вая  х ар ак тер и зу ет 
ся б ы стр ы м  п о д ъ ем о м , м о ж ет  б ы ть  п о сто ян н о й  и ли  и н тер м и тти р у ю щ ей . О зн о 
бы  п о вто р яю тся , за  н и м и  сл ед у ю т  п р о л и в н ы е п оты , в ы р аж ен н ая  ад и н ам и я , 
во зм о ж н а  ги п о тен зи я .

П р и  о стр о м  сер о зн о м  п и ел о н еф р и те  в се  н азв ан н ы е си м п то м ы  м о гу т  б ы ть  
не с то л ь  яр к и м и , тем п е р ат у р а  о б ы ч н о  н а у р о в н е  су б ф еб р и л ьн о й , о зн о б о в  м о 
ж ет  н е б ы ть , хотя н ед о м о ган и е  отчетливо .

« П о ч еч н ы е»  си м п то м ы : б о ли  в п о ясн и ч н о й  о б л асти  в той  и ли  и н о й  ф о р м е  
п р и су тств у ю т п р ак ти ч еск и  у  каж дого  больн ого . Б оли  м о гу т  б ы ть  р азн ы м и , от  
в ы р аж ен н ы х , т и п а  коли ки , д о  о щ у щ ен и я  п о сто ян н о го  д авл ен и я , н ап р яж ен и я  и 
стяги ван и я в зо н е , о гр ан и чен н о й  треугольником  -  п озвон очн и к , н и ж н и е  р еб р а  и 
у сл о вн ая  л и н и я  н а у р о вн е  сам ой  ниж ней  то ч ки  топ о гр аф и и  ребра. П р и р о д а  этих 
б олей  -  « л о х ан о ч н ая » . В о сстан о в л ен и е  у р о д и н ам и к и  см ягч а ет  о п и с ан н ы е  н е 
п р и ятн ы е о щ у щ ен и я . О б ы чн ы  п о ли ури я, п о лл аки у р и я , в о зм о ж н а  н иктурия . Н е 
р ед ко сть  так и е  п р и зн ак и  п о р аж ен и я  м о ч ево го  п у зы р я , как  ч асты е  (возм ож но  
л о ж н ы е) п о зы вы  к  м о ч еи сп у скан и ю .

М очевой  о сад о к . О б и л и е  лей коц и тов , н еп о сто ян н ы е эр и тр о ц и ту р и я , ц или н - 
д р у р и я . З а к о н о м ер н о  н ал и ч и е  б актер и й  в моче.

В  сл у ч ае  к а т а р а л ь н о г о  п и е л о н е ф р и т а  о б щ ее  со сто ян и е  о стается  
у д о вл етво р и тел ьн ы м , кож ны е п о кр о вы  не и зм ен ен ы . У м ер ен н ая  тах и кар д и я , 
язы к  в л аж н ы й , м о ж ет  б ы ть  сл егк а  об лож ен н ы м . Ж и в о т  м ягки й , б езб о л езн ен 
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н ы й . П еч ен ь  и се л е зен к а  не у в ел и чен ы . П очки  в такой  си ту ац и и  о б ы ч н о  не 
у в ел и ч ен ы , п ал ьп ац и я  и х  б езб о л езн ен н а .

П и е л о н е ф р и т ,  в ы з в а н н ы й  п р о т е е м , п р о тек ает  ч ащ е тяж ел о , н е
ред ко  о сл о ж н яе тся  п о ли о р ган н о й  н ед о стато ч н о стью  (п еч ен о ч н о -п о ч еч н о й ) и 
б ак те р и е м и ч ес к и м  (эн д о то к си ч ески м ) ш оком .

А п о с т е м а т о з н ы й  н е ф р и т  н еоднороден . J .H u an g  и соавт. (1 9 9 2 ) р ас 
см атр и ваю т 3 т и п а  такого  н еф р и та: оч аговы й , д и ф ф у зн ы й  и «м ультиочаговы й». 
Л у ч ш и м  д и а гн о с т и ч е с к и м  м етодом  яв л яется  ком п ью тер н ая  то м о гр аф и я . П р и  
гн о й н о м  п и е л о н е ф р и те  н ал и ц о  п р и зн ак и  тяж елой  и н то к си кац и и , тах и кар д и я , 
в о зм о ж н о  у в ел и ч ен и е  п еч ен и  и сел езен ки . П ал ьп ац и я  п о чек  всегд а  б о л е зн ен 
на, р азм ер ы  и х  у вел и ч ен ы . П ри  п ал ьп ац и и  б р ю ш н о й  п о л о сти  в зо н е  р ас п о л о 
ж ен и я  п очек  м ож н о  о п р ед ел и ть  н ап р яж ен и е  м ы ш ц . С о тр ясе н и е  п очек  так ж е  
б о лезн ен н о .

О с т р ы й  г н о й н ы й  п и е л о н е ф р и т  и м еет  п р ак ти ч еск у ю  зн ач и м о сть  ср е 
д и  в о зм о ж н ы х  п р и ч и н  д еко м п ен сац и и  СД. Т яж есть  о стр о го  п и е л о н е ф р и т а  за 
в и си т  от  ти п а , д л и те л ь н о сти  теч ен и я  и частоты  д ек о м п ен сац и и  д и аб ета . Г н о й 
ны й  п а р ан еф р и т  и гл у б о к и е  д естр у к ти в н ы е  ф о р м ы  п и е л о н е ф р и т а  ч ащ е в о зн и 
каю т н а  о сн о в е  И ЗС Д  [Д овлатян  А . А ., 1993].

У рогенн ы й  о стр ы й  п и ел о н еф р и т  ч ащ е ср азу  н ач и н ается  гн о й н ы м  в о с п а л е 
нием . Т ак и е  б о л ьн ы е ж ал у ю тся  н а  бо ли  в п р о ек ц и и  той  и ли  и н о й  п очки . Л о к а 
л и зац и я  б о лей  м о ж ет  б ы ть  в п р о екц и и  м очеточни ков , в это м  сл у ч ае  б о льн ы е 
будут ж ал о в ать ся  н а бо ли  в ж и во те  в п р аво м  и ли  лево м  ф ланке. О тл и ч и тел ьн ая  
ч ер та  так и х  б олей  -  и р р ад и ац и я  в н и з п о  ходу  м очеточни ка , и п о чти  всегд а  они  
со п р о в о ж д аю тся  д и зу р и ей .

О собая  ф орм а острого  п иелонеф рита -  э м ф и з е м а т о з н ы й  п и е л о н е ф 
р и т .  О н  х ар ак тер и зу ется  тяж ел ы м  гн о й н ы м  п о р аж ен и ем  п очечн ой  п ар ен х и 
м ы  и п ер и р ен ал ьн о й  тк ан и  с о б р азо в ан и ем  газа . Ч а щ е  всего  эм ф и зем ато зн ы й  
п и е л о н е ф р и т  в о зн и к ает  у  б о льн ы х  С Д  -  д о  9 5 %  [A n d ersen  J., 1992, B o n so m s N. 
et al., 1992], описан  при  Д В С -синдром е. Э тиологический  ф актор -  E .coli, K lebsiella 
p n eu m o n iae , A e ro b a c te r  и P ro teu s , у  о тд ел ьн ы х  б о л ь н ы х  н ах о д ят  C a n d id a  и 
C ry p to co ccu s  n eo fo rm an s. Н аи б о л ее  ад ек ватн а  д и а гн о с ти к а  с п о м о щ ью  У З И  и 
КТ. Л еч ен и е  х и р у р ги ч еск о е . Н ео п ер и р о в ан н ы е б о льн ы е п о ги б аю т  в 100%  с л у 
чаев  п р о ти в  30%  о п ер и р о ван н ы х .

В о зм о ж н о  р азв и ти е  о стр о го  п и ел о н еф р и та  п о сл е  р азл и ч н ы х  о п ер ац и й  на 
м о ч ев ы х  п утях . О тл и ч а ет  их  н еп р ед сказу ем о сть  м и к р о ф л о р ы , что  м о ж ет  о п 
р ед ел я ть  и тяж есть  теч ен и я  сам о го  п и ел о н еф р и та .

О с т р ы й  п и е л о н е ф р и т  у  д е т е й .  П р ео б л ад аю т  о б щ и е п р о яв л е
н ия и н то к си кац и и . Х ар ак тер н ы  в ы со кая  тем п ер ату р а , тяж ел о е  о б щ ее  с о с т о я 
ние, су д ороги , возм ож ен  коллапс. Ч асто  о стр ы й  п и е л о н е ф р и т  со п р о во ж д ается  
н ед ер ж ан и ем  м очи . М о гу т  и м еть  м есто  р азл и ч н ы е п р о яв л ен и я  п о р аж ен и я  ж е 
л у д о ч н о -ки ш еч н о го  тр ак та : у п о р н ы е  рвота, то ш н о та , боли  в ж и во те , п о н о сы .

Д и а г н о с т и к а .  П р и  п о стан о в к е  д и а гн о за  о стр о го  п и е л о н е ф р и та  б о л ьш о е  
зн ач ен и е  п р и д ается  л а б о р а т о р н ы м  п о к а з а т е л я м . В  ч астн о сти , п о чти  у
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всех  б о льн ы х  н аб лю д аю тся и зм ен ен и я  со став а  п ер и ф ер и ческо й  крови , ч то  п р о 
яв л яется  л ей ко ц и то зо м  со  сд ви го м  л ей ко ц и тар н о й  ф орм улы  вл ево  и у м ер ен н о й  
н о р м о х р о м н о й  ан ем и ей . С О Э  п о вы ш ен а  у  всех  б о льн ы х . В ы д ел яю тся  п о л о ж и 
т ел ь н ы е  о стр о  ф азо в ы е  п робы .

И зм ен ен и я  м очи : н аи бо л ее  ти п и ч н ы  н ар у ш ен и я  к о н ц ен тр ац и о н н о й  сп о со б 
н о ст и  п очек . О т н о си т ел ь н а я  п л о т н о сть  м очи  ред ко  п р ев ы ш ает  1 ,0 1 2 -1 ,0 1 4 . 
Р еак ц и я  м очи , как  п р ави л о , ки слая , но  н екоторы е виды  б актер и й  м о гу т  н ей тр а
л и зо вать  р еа к ц и ю  и д аж е  вы звать  о щ елач и ван и е  м очи. Д о во л ьн о  зак о н о м ер н а  
п р о теи н у р и я , од н ако  су то ч н ая  п отеря  б ел ка  редко  п р ев ы ш ает  1,0 г. П р и  в ы р а 
ж ен н о й  л ей к о ц и т у р и и  у р о в ен ь  б ел ка  в м о ч е  п о вы ш ается  б о лее  зн ач и тельн о .

И зм ен ен и я  о с а д к а  м о гу т  варьировать . В  ч астн о сти , л ей ко ц и ту р и я , яв л яю 
щ аяся  н аи б о л ее  се р ье зн ы м  п о д тв ер ж д ен и ем  п ато л о ги ч еско го  п р о ц есса , м о ж ет  
и сч езать  и в о зм о ж н о  ч ер ед о в ан и е  п и у р и и  с н о р м ал ьн ы м и  ан ал и зам и  м очи . 
С ч и тается , что  в се  м о ж ет  зав и сеть  о т  зак у п о р к и  м о ч ето ч н и ка н а  б о л ьн о й  сто 
р о н е  и п о сту п л ен и я  м очи  из зд оровой  почки . Г ем атурия м ен ее  х ар актер н а , хотя 
н екоторое  у в ел и ч ен и е  к о л и ч еств а  эр и тр о ц и то в  н аб лю д ается  п о чти  у  всех  б о ль 
ны х. М ак р о гем ату р и я  ти п и ч н а  д ля  н ек р о за  п о чечн ы х  сосочков. В  о сад к е  м очи  
м о гу т  в ы я вл я ться  в се  вар и ан ты  ц и л и н др о в .

О б язател ьн ы м  д л я  б о льн ы х  о стр ы м  п и ел о н еф р и то м  яв л яется  б а к т е р и о 
л о г и ч е с к о е  и с с л е д о в а н и е .  П осевы  м очи  (с обязательн ы м  п одсчетом  ч и с
л а  м и к р о б н ы х  тел  в 1 м л  м о ч и ) д аю т  п о л о ж и тел ьн ы е вы севы  в 85%  сл у ч аев , 
однако  п о чти  всегд а  это  ко м м ен сал ы , р еж е  -  гр и б ы  и ви русы . С ер о л о ги ч еск и е  
и ссл ед о в ан и я  в ы я вл я ю т н ал и ч и е  п о вы ш ен н о го  со д ер ж ан и я  АТ п р о ти в  тех  и ли  
ины х бактерий , иногда -  против так  назы ваем ого  поливалентного антигена [K unin 
С ., 1974]. О дн ако  п ар ал л ел и зм  м еж д у  м и к р о б и о л о ги ч еск и м и  и кл и н и ч еск и м и  
п р о яв л ен и ям и  н е всегд а  уд ается  вы явить.

У л ь т р а з в у к о в о е  и с с л е д о в а н и е  явл яется  о б язател ьн ы м  п р и  п о 
д о зр ен и и  н а  п и ел о н еф р и т . П р и  этом  в ы явл яется  и зм ен ен и е  ч аш еч н о -л о х ан о ч 
н о й  си стем ы  н а  сто р о н е  п о р аж ен и я , а  п р и  н ал и чи и  аб сц есса  у то ч н я ю т  его  л о 
кали зац и ю  и величину.

Р е н т г е н о л о г и ч е с к о е  и с с л е д о в а н и е  кр ай н е  важ н о  д л я  у ст а н о в 
л ен и я  д и агн о за . Н а  о б зо р н о м  сн и м ке  плохо  ко н ту р и р у ю тся  м ы ш ц ы  н а  сто р о н е  
п ораж ен и я. П р и  это м  н а м е сте  р асп о л о ж ен и я  больн ой  почки  о п р ед ел яется  д и ф 
ф у зн о е  затен ен и е  и н ал и ч и е  сво ео б р азн о го  « о р ео л а»  во кр у г  п о чки  всл ед стви е  
о тек а  о ко л о п о чечн о й  кл етч атки . И н о гда  у дается  у л о ви ть  н еб о льш о й  ск лер о з 
кл етч атк и  н а сто р о н е  б о льн о й  почки . П р и  п р о вед ен и и  экскр ето р н о й  у р о гр а- 
ф и и  в ы я вл я ется  сн и ж ен и е  ф у н кц и и  почки  н а  этой  ж е сторон е. В аж н ы й  си м п 
том  -  сн и ж ен и е  п о д в и ж н о сти  б о л ьн о й  п о чки , что  о со б ен н о  х о р о ш о  у ст а н а в л и 
вается  н а  сн и м ке , сд ел ан н о м  во  вр ем я  в д о х а  б ольн ого .

М о р ф о л о г и ч е с к и е  и з м е н е н и я .  П ар ен х и м а п о ч ек  в р азли чн ой  
степ ен и  р азр у ш ен а  и и нф и л ьтр и р о ван а п оли н уклеарам и . В  корковом  вещ естве 
м о гу т  б ы ть  м ел к и е  и  кр у п н ы е аб сц ессы  с р азруш ен и ем  клубочков и канальцев. 
Н ебо л ьш и м  п о вр еж д ен и ям  п одвергаю тся  канальц ы  и в м ен ее  тяж ел о  п о р аж ен 
н ы х участках . В  отечн ой  и н терсти ци альн ой  ткан и  и п росветах  канальц ев  и м ею т
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ся п о ли м о р ф н о ядер н ы е лейкоциты . К лубочки  р ези стен тн ы  к  о стр ы м  в о сп ал и 
тел ьн ы м  и зм ен ен и ям  и о стаю тся  н орм альны м и  д аж е в у частках , где канальц ы  
резко  и зм ен ен ы . В  ред ки х  случаях  клубочки  б ы ваю т и нф и льтрирован ы  лей ко ц и 
там и. Т акие изм ен ен и я описы ваю тся как  инвазивны й  гломерулит. И зм ен ен ия зах 
ваты ваю т почку  неодинаково, ш ироко р асп р о стр ан ен н ы е в о сп ал и тел ьн ы е зоны  
м о гу т  со сед ство вать  с у ч асткам и  н о рм альн ого  строени я почки. В  целом  во сп а
лен и е п очечн ой  ткан и  м ож ет бы ть серозны м  и гн ойн ы м , возм ож н о  разви ти е  к ар 
бункула, аб сц есса  вп лоть  д о  ф орм и рован ия ап остем атозн ого  н еф ри та.

Лечение о строго  п и ел о н еф р и та  п ри н ц и п и альн о  н е о тли чается  от  схем  л еч е 
н ия хрон ического  п и ел о н еф р и та , п оэтом у  все слож н ы е воп росы , связан н ы е с т е 
р ап и ей  о строго  п и елон еф ри та , будут разобран ы  н иж е в р азд ел е  лечен ия х р о н и 
ческого.

6.2.2.2. ХРОНИЧЕСКИЙ ПИЕЛОНЕФ РИТ

Х р о н и ч еск и й  п и ел о н еф р и т  -  и н ф екц и о н н о е  и м м у н о о п о ср ед о в ан н о е  восхо
д ящ ее  н есп ец и ф и ч ес к о е  о ч аго во е  во сп ал ен и е  п р еи м у щ еств ен н о  ту б у л о и н тер - 
сти ц и ал ьн о й  т к ан и  в со ч етан и и  с п о р аж ен и ем  м о ч ев ы в о д ящ и х  п утей .

(В основе лежит генетически обусловленное нарушение местного иммунитета, при
водящее к повышению чувствительности к определенным возбудителям, нарушение 
уродинамики и развитие воспаления, захватывающего все структуры почечной ткани и 
слизистой оболочки мочевыводящих путей.

Распространенность заболевания не уточнена из-за гипердиагностики. Чаще встре
чается у  женщин. Вся группа хронических воспалительных тубулоинтерстициальных за
болеваний составляет 0,2% (у Н. А.Мухина -1 ,8 %  [25]).

Т.о. на долю хронического пиелонефрита остается совсем небольшое число случаев. 
Такое положение нам кажется близким к реальности).

Э т и о л о г и я . Бактериальная инфекция (Е. соіі, протей, стрепто- и стафилококки, 
клебсиелла и др). Необходимо учитывать способность адгезии возбудителя к слизистой 
оболочке мочевыводящего тракта.

П а т о г е н е з . Учитываются следующие условия развития пиелонефрита:
1) генетическая предрасположенность (выявление определенных антигенов системы 

HLA в зависимости от региона, в котором проводится исследование; у  жителей С.-Петер
бурга выявлена связь с HLA А 1, В7; А 1, В 17), изменение плотности рецепторного аппара
та эпителия мочевыводящего тракта;

2) нарушение уродинамики почки (выявляется у всех больных хроническим пиело
нефритом);

3) иммунологические сдвиги с преимущественным нарушением местного и гумо
рального иммунитета;

4) изменение гормонального фона (связь с приемом контрацептивов, ГКС и др.).
Морфологические изменения. Выявляются изменения канальцев типа атро

фии и дистрофии, крупно- и мелкоочаговый склероз интерстиция мозгового и коркового 
слоев, лейко-лимфогистиоцитарная инфильтрация, отек интерстиция. Н а терминальной 
стадии -  появление пиелонефритически и ишемически сморщенных клубочков. В макро
препарате -  деформация чашечно-лоханочной системы почки.
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Клиническая картина. Х ар ак тер н ы  м о ч ево й , д и зу р и ч еск и й  и и н то к си к а 
цион н ы й  синдром ы .

В о зм о ж н ы  б о ли  в п о ясн и чн о й  об ласти , п о вы ш ен и е  тем п ер ату р ы  тела , о зн о 
бы , о щ у щ ен и е  п о сто ян н о го  холода в п оясн и ц е , сл аб о сть , п о вы ш ен н ая  у то м л яе
м о сть , ж аж д а , п о л и у р и я , п о л л аки у р и я . В ы я вл я ется  ас и м м етр и я  п о р аж ен и я , 
вы р аж аю щ аяся  в п о вы ш ен н о й  ч у в стви тел ьн о сти  п ри  п ал ьп ац и и  то й  и ли  и ной  
п о ч к и , у  ч асти  б о л ь н ы х  о п р ед ел яется  н еф роп тоз.

Диагностика.
1. А н ал и з м очи. П овторн ы е ан али зы  м очи  и м ею т реш аю щ ее значен ие в п о 

стан овке д и агн о за . С н и ж ен и е п лотн ости  м очи  сви детельствует  о  вовлечении  
обеих  почек в в о сп ал и тел ьн ы й  п роцесс. О бн аруж и ваю тся  лей коц итурия , туб у
л яр н ая  п ротеи н ури я (до  1,5 г/сут), п атологически е значения п оказателей  клеточ 
ного и гум оральн ого  и м м ун и тета, р о ст  концентрации  (32-м икроглобулинов.

2. К о л и ч еств ен н ы е  п р о б ы  (К ак о вско го -А д д и са , А м б у р ж е). З н ач и тел ьн о е  
н ар астан и е  ч и сл а  лей коц и тов .

3. Б ак тер и о л о ги ч еск и е  и сследован и я м очи  (более 100000 б актерий  в 1 мл 
м очи).

4. О п р ед ел ен и е  в м оче б актер и й , п о кр ы ты х  АТ как  п о казател ь  со сто ян и я  
м естн о го  гу м о р ал ь н о го  и м м у н и тета .

5. И д ен ти ф и к ац и я  ан ти ген о в  си стем ы  H L A .
6. Р ен тген о л о ги ч еск ая  д и а гн о с ти к а  (зам ед л ен и е  вы вед ен и я  к о н тр асти р у ю 

щ его  в ещ еств а  н а  сто р о н е  п о р аж ен и я , л о к ал ь н ы е  сп азм ы  ч аш еч н о -л о х ан о ч н о й  
си стем ы , ато н и я  м оч еточ н и ков . Н аи б о л ее  х ар актер н а  д еф о р м ац и я  ч аш ек  и л о 
х ан о к , которая  п р о яв л яется  д еф ек там и  н ап о л н ен и я , связан н ы м и  с отеком  и и н 
ф и л ьтр ац и ей , а так ж е  ф ен о м ен  Х одсона).

7. Т ер м о гр аф и я  -  п о вы ш ен и е  тем п ер ату р ы  в п о ясн и ч н о -к р естц о в о й  о б л ас 
ти  (п р и  ак ти в н о м  п р о ц ессе).

8. Р ад и о н у к л и д н ая  р ен о гр аф и я  -  аси м м етр и я  вы вед ен и я .
9. Р ад и о н у к л и д н о е  ск ан и р о в ан и е , д и н ам и ч еск ая  сц и н ти гр аф и я  п о ч ек  -  вы 

явл ен и е  к р у п н о о ч аго в ы х  и м елкоочаговы х  д еф ек то в  н ап олнени я.
10. Э х о гр аф и я  п очек . О ц ен и вается  со о тн о ш ен и е  п ар ен х и м ы  п очки  и ее  си 

н уса; у  м о л о д ы х , о со б ен н о  у  д е т е й ,-  со сто ян и е  п и р ам и д  п о чки , ее  л о х ан к и  и 
ч аш ечек . О п и сы в а ю т  ск л ер о зи р у ю щ и е  п р о ц ессы , н ео д н о р о д н о сть  ч аш е ч н о 
л о х ан о чн о го  ко м п л екса , р асш и р ен и е  чаш ечек .

11. Б и о п си я  п о ч ек  (в  сл у ч ае  н ео б х о ди м о сти  д и ф ф ер ен ц и ал ь н о й  д и а гн о с т и 
ки  с Г Н  и ам и л о и д о зо м  п о чек) -  см . « м о р ф о л о ги ч еск и е  и зм ен ен и я» .

Д и ф ф ер ен ц и альн ая  д и агн о сти к а  с хрон и ч ески м  Г Н , ам илои дозом , ту б ер к у 
лезо м  п очек, н екр о ти ч ески м  п ап илли том , и н терсти ц и альн ы м  н еф ри том , ги п о п 
л ази ей  почки, м ультикистозом  почки, бессим птом ной  бактериурией .

Лечение. Н ач и н ать  с у стр ан ен и я  п р и ч и н  н ар у ш ен и я  у р о д и н ам и к и .
Д и е т а :  С о б л ю д ен и е  стр о го й  д и еты  п р и  н ео сл о ж н ен н о м  п и ел о н еф р и те  не 

тр еб у ется . П р и  р азв и ти и  А Г  ко л и чество  п о вар ен н о й  со л и  н ад о  о гр ан и ч и ть  д о
3—4 г. Б о л ьн ы м  с х р о н и ч ес к и м  п и ел о н еф р и то м  р азр еш аю тся  в се  о во щ и , ф р у к 
ты , м я сн ы е  и м о л о ч н ы е п р о д у к ты , яй ц а  и т.д. П р и  о тсу тстви и  зад ер ж к и  м очи  
б о льн ы м  р ек о м ен д у ется  вы п и вать  не м ен ее  1 ,5 -2  л  ж и д ко сти  в т еч ен и е  суток .
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П р и  о б о ст р ен и и  п р о ц е сса  -  а н т и б а к т е р и а л ь н а я  т е р а п и я :  н еобхо
д им  м акси м альн о  кратковрем енны й курс ан ти бактери альн ы х  средств, п осле чего 
п ерейти  к ф и тотерапи и . М ож но начать с п ри м ен ен и я ам п и ц и л л и н а (p e r os по  1 г
4—6 раз в д ен ь). И сп ользую тся  лево м и ц ети н  (p e r os по 0,5 г  4  р аза  в д ен ь), линко- 
м и ц и н  (в /м  по  2 г  2 р аза  в д ен ь), ген там иц и н  (в/м  по  0 ,08 г  2 -3  р аза  в день), 
клаф оран  (в /м  по  1 г  4  раза  в день). П ри  п иелонеф рите , вы зван н ом  грам н егатив- 
н ы м и  бактериям и , клеб си еллой  эф ф екти вн ы  преп араты  из гр у п п ы  ф торхиноло- 
нов (оф локсац и н  в д озе  2 0 0 -4 0 0  мг/сут, цип роф локсац ин  и ли  п еф локсац ин  -  3 -4 -  
д н евн ы й  курс; л о м еф л о к сац и н  -  однократн ы й  прием  40 0  м г  p e r os) П редлож ен  
н овы й  п р еп ар ат  из груп пы  ц еф алоспори н ов  -  л оракарбеф  (по 4 0 0  м г 2 раза).

А н ти би оти к  нового поколения -  квинупристин-дальф опристин  (группа стреп- 
то гр ам и н о в ) -  ак ти в ен  п роти в  б о л ьш и н ств а  гр ам п о л о ж и тел ь н ы х  б актер и й  и 
ати п и ч н ы х  возбуд и телей , так и х  как м и коп лазм а, х л ам и д и и , л еги о н ел л ы . В  90%  
сл у ч аев  э т о т  п р еп ар ат  п о д авл я ет  S taph , au reus, в то м  ч и сл е  м ети ц и л л и н -р ези - 
с тен тн ы е  ш там м ы , ак ти вен  так ж е  п р о ти в  E .faec iu m , вкл ю чая  ш там м ы , р е зи с 
тен тн ы е к ам пициллину, ген там и ц и н у  и ванкомицину.

П о -п р еж н ем у  возм ож н о и сп ользован и е бисеп тола (котрим оксазол, p e r os по 
0,12 г  и 0 ,48 г  д о  4  р аз  в д ен ь), н евиграм он а, неграм а (ки слота  н али ди ксовая) по  
0 ,5 -1  г  4  р аза  в день; н и троксоли н а (5-Н О К ) по  0,1 г  4  р аза  в теч ен и е 7 -1 0  дней.

Р асти тел ь н ы е  у р о се п ти к и  (толокн ян ка , звер о б о й , ш алф ей , р о м аш ка , ш и 
п о вн и к , б р у сн и к а, сп о р ы ш , б ер езо в ы е  п очки , ягоды  м о ж ж евел ьн и ка , п о ч еч 
ны й чай ) н азн ач аю т п о  о ко н ч ан и и  ан ти б ак тер и ал ьн о й  тер ап и и  в п ер и о д  о б о 
стр ен и я , и сп о л ьзу ю тся  он и  и в качестве  п р о ф и л акти ч еско го  л еч ен и я .

Д л я  у л у ч ш ен и я  м и кр о ц и р ку л яц и и  в п очечн ой  ткан и  н азн ач аю т тр ен тал , ку- 
р ан ти л . И сп о л ь зу ю т  о б щ еу к р еп л я ю щ и е  и сти м у л и р у ю щ и е ср ед ства  (в и там и 
ны  С, А , В р В 6, В ]2, н асто й ку  ж ен ьш ен я , элеутерококк , алоэ).

С а н а т о р н о - к у р о р т н о е  л е ч е н и е :  Т р у скавец , Ж ел езн о в о д ск  (в  п ер и о д  
р ем исси и).

6.2.3. РЕФЛЮКС-НЕФРОПАТИЯ

О тн о си тся  п о  М К Б -1 0  к гр у п п е  х р о н и ч еско го  н ео б стр у кти в н о го  п и е л о н е ф 
р и та , св язан н о го  с р еф л ю к со м  (N 11 .0)

Р еф лю кс-неф роп ати я -  очаговое во сп ал ен и е п очечной  ткани , обусловленн ое 
р еф лю ксом . В озм ож н о  сочетани е вези коуретерального  р еф л ю к са  и ру б ц о в  п о
чечной  ткани . Р ассм атри ваю тся 2 в ар и ан та  п узы рн о-м очеточн икового  р еф л ю к
са. П ерви чн ы й : реф лю кс обусловлен  врож д ен ны м  расстр о й ство м  п у зы р н о -м о 
четочникового  соеди н ен ия . В торичн ы й  -  реф лю кс, обусловленн ы й  ан атом и чес
кой  и л и  ф у н к ц и о н а л ь н о й  о б с т р у к ц и е й  в с е х  у р о в н е й  м о ч е в о г о  т р а к т а .  
В ну тр и п о чечн ы й  р еф л ю к с -  ретроградн ы й  ток  м очи  из л о х ан ки  в со б и р ател ь 
ны е тр у б ки  (трубки  B ellin i). Т ерм ин «реф лю кс-н еф роп ати я»  о тр аж ает  п очечны е 
руб ц ы  (исход очагового  восп ален и я), обусловленн ы е п и елорен альн ы м  р еф л ю к
со м .
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Эпидемиология. PH -  основная причина ХПН у детей и подростков и 5-15%  
случаев ХПН у взрослых до 50 лет [82]. PH достаточно серьезное заболевание. По дан
ным G.Becker и P.Kincaid-Smith (1993) 5-10%  диализируемых больных (естественно, при 
широком подходе к использованию гемодиализа) являются больными PH. Рецидивиру
ющее течение везикоуретерального рефлюкса чревато развитием ПН как у детей, так и у 
взрослых.

Ведущими нефрологами признается существование PH у взрослых с частотой от 13 
до 42%  [64] и даже 94%  у лиц пожилого возраста. Врожденные аномалии мочевого 
тракта -  основной фактор риска первичного везикоуретерального рефлюкса. Одной из 
таких аномалий является врожденная атония и расширение мочеточника.

Этиология. Рассматриваются следующие варианты: появление рефлюкса на фоне 
врожденного недоразвития почек без очевидной инфекции мочевых путей; то же с ин
фекцией; появление рефлюкса вследствие генетически обусловленных дефектов строе
ния мочевыводящих путей (напр, дефекты отверстия устья мочеточника и т.п.).

Патогенез. Р азв и ти е  PH -  результат  ком би н ац и и  р еф л ю к са  и м о ч ево й  и н 
ф екци и , п о ведш ей  к р азви ти ю  о ч аго во го  п о чечн о го  ру б ц еван и я . Д ети  с р ец и д и 
в и р у ю щ ей  м о ч ев о й  и н ф екц и ей  и м ею т тен д ен ц и ю  к  р азв и ти ю  во сп ал и тел ьн ы х  
п ораж ен и й  м о ч ев ы х  п утей . В ези ко у р етер ал ьн ы й  и вн у тр и п о чечн ы й  реф лю ксы , 
со п р о в о ж д аю щ и еся  и н о ку ляц и ей  больш о го  ко л и чества  б ак тер и ал ь н ы х  тел  в 
и н тер сти ц и и  п о ч еч н о й  п ар ен х и м ы , м о гу т  в ы зы в ать  ее  о ч аго в о е  б актер и ал ьн о е  
пораж ение.

Врожденный везикоуретеральный рефлюкс является основной, главной перинаталь
ной патологией, связанной с развитием PH. Нормальная функция мочевой системы 
зависит от состояния как слизистого слоя мочеточника, так и функции мочевых сфинк
теров. У детей с рефлюксами имеет место прогрессирующая недостаточность мускула
туры подмышечного слоя мочеточника, в результате чего нарушается функция отвер
стия мочеточника на входе в мочевой пузырь. Выявление везикоуретерального рефлюк- 
с а в  12,3% случаев у сиблингов [SantavaA . e ta l., 1992] свидетельствует о несомненной 
роли генетического фактора в развитии этого дефекта.

PH имеет одну важную патогенетическую особенность. В условиях рефлюкса инфи
цирование почечной ткани может вызывать значительные повреждения, в том числе 
рубцовые. В то же время после хирургической коррекции рефлюкса процесс может 
остановиться, рецидивов бактериального воспаления может не быть. Иначе говоря, PH, 
в отличие от пиелонефрита, не имеет механизма самопрогрессирования, присущего 
большинству хронических воспалительных заболеваний. После 5-летнего возраста реф
люкс имеет тенденцию к самостоятельному выздоровлению. Инфекция мочевых путей 
в отсутствии рефлюкса, как правило, не приводит к поражению почек.

Морфологические изменения. И зм ен ен и я  и нтерсти ци я н ап о м и н аю т п и е
л о н еф р и т в  разных фазах заболевания (лимфоплазмоцитарная инфильтрация, разраста
ние соединительной ткани, показывающее путь формирования PH). Характерна очаговая 
атрофия канальцев. Многие канальцы в рубцах, возможны разрывы их базальных мемб
ран. Закономерно вовлечение сосудов -  утолщение стенок, сужение просвета, возможны 
проявления облитерирующего эндартериита. Стенки вен также утолщаются, возможны 
тромбозы. Участие клубочков напоминает таковое при пиелонефрите: перигломеруляр-
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ный склероз, сегментарный гиалиноз, спадение петель и др. Иммуногистологические сим
птомы отсутствуют, хотя у  некоторых больных обнаруживаются отложения иммуноглобу
линов, преимущественно в клубочках, но эти изменения носят неспецифический харак
тер; иммунный процесс в таком случае, по-видимому, вторичен.

PH характеризуется, чаще всего, врожденным недоразвитием почки или деструкци
ей почечной сосочковой зоны, прогрессирующим истончением коркового слоя. Забо
левание может быть односторонним или двухсторонним и поражать одну или большее 
число чашек в каждой почке. При деструкции пораженной почки наблюдается гиперт
рофия относительно нормальной части; в последующем это может привести к морфо
логически определяемой картине чередования пораженных участков почки и гипертро
фированных узлов нормальной почечной паренхимы, отделенной от пораженных ча
ш ек ш ироким и рубцам и, напоминаю щ ей картину хронического  атроф ического  
пиелонефрита. В таких почках выявляются диспластические изменения и выраженная 
гипоплазия нефрона.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я  P H  зав и ся т  о т  п р и су тств и я  и н ф екц и и  в со д ер 
ж и м о м  р еф л ю к са . О тсю д а  во зм о ж н ы  вар и ан ты : р ец и д и в и р у ю щ ая  и н ф екц и я  
м о ч евы х  п у тей  и /и л и  у м ер ен н ы е п р о теи н у р и я , гем атурия. Г и п ер тен зи я  о б ы ч н о  
во зн и кает  н а п о зд н и х  стад и ях  заб о л еван и я , в начале -  у  1 1 -2 0 %  б о л ьн ы х  [Н еаіе 
W ., 1977]. В о зм о ж н о  о б н ар у ж ен и е  д естр у к ти в н ы х  и зм ен ен и й  ч аш еч н о -л о х а
н о ч н ы х  стр у к ту р .

Ц е л е со о б р азн о  р азд ел ен и е  всего  кл и н и ч еск о го  со сто ян и я  н а р еф л ю к сы  и 
PH . П о в ы ш ен и е  д ав л ен и я  в л о х ан о ч н о й  си стем е  и ф о р м и р о в ан и е  р еф л ю к са , 
п о -в и д и м о м у , в с т р е ч а е т с я  го р азд о  чащ е, ч ем  о б н а р у ж и в а ю тся  и зм ен ен и я  в 
п очках . Н ео бх о д и м о  у ч и ты вать  во зм о ж н о сть  б о лее  и ли  м ен ее  п р о д о л ж и тел ь 
н о го  л ат е н т н о го  т еч ен и я  н еф р о п ати и .

P H  и м еет  т ен д ен ц и ю  к сам о и зл еч ен и ю , о со б ен н о  у  д етей . О сл о ж н ен н о е  
теч ен и е  в стр еч ается  у  в зр о сл ы х  и п р еи м у щ еств ен н о  п р и  д ву сто р о н н ей  тяж е
л о й  P H . П р и  тяж ел о м  д ву сто р о н н ем  п о р аж ен и и  во зм о ж н о  сн и ж ен и е  кл у б о чк о 
вой  ф и л ьтр ац и и  н иж е 5 -1 0  м л /м и н , п р о теи н у р и я  в так и х  сл у ч аях  вар и аб ел ьн а  и 
м о ж ет  м ен я ться  п о  м ер е  п р о гр есси р о в ан и я  заб о л ев ан и я , о со б ен н о  п р и  исходе 
в п р о гр есси р у ю щ у ю  П Н .

В озм ож н о  разви тие одностороннего  см орщ и вани я почки  н езависим о от одно- 
и ли  д ву сто р о н н его  п р о ц есса . П р о теи н у р и я  у  так и х  б о льн ы х  ассо ц и и р у ется  с 
ф о р м и р о в ан и ем  гл о м ер у л о ск л ер о за  и ли  ги ал и н о за . П р и  м о р ф о л о ги ч еско м  и с 
сл ед о в ан и и  у  так и х  б о л ь н ы х  в ы явл яется  к ар ти н а  п р еи м у щ еств ен н о го  п о р аж е
ния д и стал ьн о го  н еф р о н а и ли  вторичной  прогрессирую щ ей  и н ти м альн ой  ги п ер 
п лази и  аф ф ер ен тн ы х  артериол .

Р азв и ти е  А Г  не х ар актер н о  д л я  этого  заб о л еван и я , однако  п ри  тяж ел о й  д в у 
сто р о н н ей  P H  н а ф о н е  сн и ж ен и я  ф у н кц и и  п очек  возм о ж н о  р азв и ти е  АГ, а  у  
ч асти  б о л ь н ы х  д аж е  ЗА Г, о сл о ж н ен н о й  р асстр о й ств ам и  зр ен и я , а  так ж е  С Н . 
П о к азател ь н о , ч то  у р о в ен ь  р ен и н а  у  п о д авл я ю щ его  ч и сл а  б о л ьн ы х  о стается  в 
п р ед ел ах  норм ы .

У  ‘/3 б о л ь н ы х  с п р о гр есси р у ю щ ей  P H  возм ож ен  исход  в Х П Н . О б ы ч н о  п о с 
л ед н я я  ф о р м и р у ет с я  н а  2 -3 -м  д е ся т и л е т и и  ж и зн и . В так и х  сл у ч ая х  P H  о с 
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л о ж н яется  н асл о ен и ем  и н ф екц и и . В о зм о ж н о  ф о р м и р о ван и е  п о чечн о й  н ед о ста
т о ч н о с ти  и  п р и  д л и тел ь н о й  стер и л ьн о й  PH .

Д и а г н о с т и к а  [25]. З ап о д о зр и ть  н ал и ч и е  р еф л ю к са  м о ж н о  н а  о сн о в ан и и  
р яд а  ан ам н ести ч еск и х  и кл и н и ч еск и х  д ан н ы х: р еф л ю к с  в сем ей н о м  ан ам н езе , 
н ал и ч и е  си м п то м о в  н ей р о ген н о го  м о ч ево го  п узы ря , эн у р еза , л и х о р ад к и , р ец и 
д и ви р у ю щ ей  м о ч ево й  и нф екц и и  и пр. И м ею щ и еся п р ед п олож ен и я  д олж н ы  бы ть 
п о д т в ер ж д е н ы  д а н н ы м и  и н с т р у м ен т ал ь н ы х  м е то д о в  д и а гн о с т и к и . У  д етей  
чащ е, ч ем  у  в зр о сл ы х , и м ею т  м есто  н есп ец и ф и ч ески е  си м п то м ы , так и е  как 
л и х о р ад к а , о зн о б ы , н ео п р ед ел ен н ы е боли  в ж и воте, хотя во зм о ж н ы  и б езб оле- 
вы е  в ар и ан ты .Т ак и е  к л асси ч еск и е  си м п то м ы  как  д и зу р и я  и л о к ал ь н о е  п ер и р е- 
н ал ьн о е  в о сп ал ен и е  в стр еч аю тся  не ч ащ е чем  у  15%  эти х  б о льн ы х .

С л ед у ет  о тм ети ть , ч то  н ал и ч и е  п у зы р н о -м о ч ето ч н и к о во го  (ло х ан о ч н о го ) 
р еф л ю к са  и п р и зн ак о в  P H  как  таковой  -  это  не одно и то  ж е. П ер во е  д о лж н о  
п о д тв ер ж д аться  у стан о в л ен и ем  ф ак та  о б ратн ого  заб р о са  м очи  и ли  ко н тр аст
н ого  в ещ е ств а  из м о ч ев о го  п у зы р я  в вер х н и е  м о ч ев ы е  п ути  и /и л и  их  тр ан зи - 
тор н о й  о б стр у кц и и , вто р о е  -  н ал и ч и ем  сп ец и ф и ч еск и х  п ри зн аков  р у б ц еван и я  
п о ч еч н о й  ткани .

У З Д  м оч евой  си стем ы  н е яв л яется  аб со л ю тн о  точ н ы м  м ето д о м  д и а гн о с 
ти ки  п узы р н о -м о чето ч н и ко во го  реф лю кса. В  то ж е врем я н еи н вази вн о сть , ср ав 
н и тел ьн ая  п р о сто та  и д о ст у п н о с т ь  п о зво л яю т р еком ен д овать  его  в качестве 
ск р и н и н г-м ето д а , а  так ж е  м ето да  « п ер во й  л и н и и » , и сп о л ьзу я  которы й  м ож н о  
п р ед п о л о ж и ть  и д аж е  п о д тв ер д и ть  н ал и чи е  р еф л ю кса .

Д илатаци я лохан ки , регистрируем ая в услови ях  ф изиологически  нап олненн о
го  м очевого  п у зы р я  (2 4 0 -2 6 0  м л) и исчезаю щ ая или  у м ен ьш аю щ аяся  п осле акта 
м очеи сп ускани я , явл яется  п ризнаком  так  н азы ваем ого  п ассивн ого  п у зы р н о -м о 
четочниково  (-лоханочного) реф лю кса. С ледует п одчеркнуть , что  п ерерастяж е- 
н ие м очевого  п у зы р я  п ри ем ом  или  удерж анием  заведом о и збы точного  количе
ства ж и д кости  (более 3 0 0 -3 5 0  м л) м ож ет соп ровож даться разви ти ем  р еф лю кса 
д аж е у  зд орового  и нди ви да, однако  такое д и агн о сти ч еско е  заклю чен и е н е явля
ется  д остоверн ы м . У ЗД  такж е позволяет  вы яви ть ру б ц о вы е и зм ен ен и я п о чек  и 
ч аш еч ек .

Р е н т г е н о л о г и ч е с к и е  и с с л е д о в а н и я .  Д и а г н о с т и к а  P H  гл ав 
н ы м  о б р азо м  за в и с и т  о т  и д е н т и ф и к а ц и и  т и п и ч н о го  р у б ц е в а н и я  п р и  в н у т р и 
в ен н о й  у р о гр аф и и . Н а д  д и л а т и р о в а н н ы м и  ч аш е ч к а м и  о п р е д е л я ю т с я  гр у б ы е  
в п а д и н ы  ко р к о во го  слоя . Э то  м о ж ет  и м еть  м е ст о  во  в сех  о тд ел ах  п о ч к и , о д 
н ако  ее  п о л ю с а  п о в р е ж д а ю т с я  н аи б о л е е  ч асто . Х а р а к т е р н а  г и п е р т р о ф и я  н е 
п о в р е ж д е н н о й  т к а н и , ч асто  о т м е ч ае т ся  зн ач и т е л ь н о е  у м е н ь ш е н и е  р азм ер о в  
п о чки . В  и то ге  м о г у т  в о зн и к а ть  р а зл и ч н о го  р о д а  и ск р и в л ен и я  к о н ф и гу р ац и и  
п о ч к и , о п р е д е л я ю щ и е с я  в ы р а ж е н н о с т ь ю  и р а с п р е д е л е н и е м  р у б ц о в .

Д и ф ф ер ен ц и ал ьн ы й  д и агн о з  д о л ж ен  п р о во д и ться  с о б стр у кти вн о й  уроп ати - 
ей , п ри  которой  д и л ат ац и я  ч аш еч ек  и  у то н ы п ен и е  коркового  сл о я  п р и о б р етаю т  
ген ер ал и зо в ан н ы й  х ар актер  (есл и  только  о б стр у кц и я  н е п о вр ед и л а  л и ш ь  часть  
п очки ); с н екр о зо м  п о ч еч н ы х  сосочков , п р и  котором  о б ы ч н о  о б е  п очки  п о р аж е
ны  о д и н аково  и р у б ц о в ы й  п р о ц есс  в ы р аж ен  не так  грубо ; с ту б ер ку л езо м  п о
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ч ек , когда стр и к ту р ы  н аб л ю д аю тся  т а к  ж е ч асто ; с со су д и сты м  и н ф ар кто м  
п о чечн ы х  п и р ам и д , п р и  котором  ч аш ечки  н е д о л ж н ы  б ы ть  б у лаво ви д н о  и зм е
нены.

Лечение [25]. С у щ ес тв у ю т  ко н сер вати вн ы е и о п ер ати в н ы е м ето ды  л еч е
н ия р еф л ю к са . П о  м н ен и ю  н екоторы х  сп ец и ал и сто в  н аи б о л ее  в аж н ы м  ас п е к 
том  ко н сер вати вн о й  так ти к и  вед ен и я  п р и  P H  яв л яется  кон троль  м о ч ево й  и н 
ф ек ц и и  и ар тер и ал ьн о й  ги п ер то н и и . У  д етей  с п у зы р н о -м о ч ето ч н и к о вы м  р еф - 
л ю ксо м  и ли  P H  р ек о м ен д у ется  п р о ф и л ак ти ч еск ая  ан ти б ак тер и ал ь н ая  тер ап и я  
для п редотвращ ен и я м очевой  инф екции , регулярное наблю дение по  поводу асим - 
п то м ати ч еско й  б актер и у р и и . Р еко м ен ду ю т п р о ф и л ак ти ч еск у ю  тер ап и ю  к у р 
сам и  ан ти б и о ти ко в  д о  д о сти ж ен и я  п убертатн ого  в о зр аста  и ли  ж е д о  тех  пор, 
п о к а  не будет о б н ар у ж ен о  и сч езн о вен и е  реф лю кса .

В м есте  с тем , у б ед и тел ьн ы е  п р и зн ак и  м о ч ево й  и н ф ек ц и и  п р и с у тств у ю т  
д алеко  не у  всех  больн ы х , н о  п р и м ен ен и е ан ти бактер и ал ьн о й  тер ап и и  п р и во д и т  
к р егр есси и  р еф л ю к са  у  5 3 ,7% , его  у м ен ь ш ен и ю  -  у  19,4% . О тс у тств и е  э ф ф ек 
т а  н аб л ю д ается  у  2 2 ,4% . Н азн ач ен и е  так и х  п р еп ар ато в  как б ак л о ф ен , ф лавок- 
сат, д и ц и кл о м и н  вм есте  с д и азеп ам о м  (альтерн ати вой  яв л яю тся  седу ксен , ам и т- 
р и п ти л и н ) со п р о в о ж д ал о сь  п олн ой  р егр есси ей  р еф л ю к са  в 91 ,8 %  и зн ач и тел ь 
н ы м  его  у м е н ь ш е н и е м  -  в 8 ,2 %  сл у ч аев . Н е б ез у с п е х а  п р и м е н я ю т  т ак ж е  
м ето ды  эл ек тр о сти м у л я ц и и  м очевого  п узы ря .

В  п о сл ед н и е  год ы  в связи  с д ан н ы м и  о связи  ч асто ты  р у б ц еван и я  п о ч ек  с 
D D -ген о ти п о м  А П Ф  п р ед л агается  л еч и ть  б о льн ы х  с т ак и м  ген о ти п о м  и н ги 
б и то р ам и  А П Ф .

У  д етей  стар ш е  2 -х  л е т  сам о п р о и зв о л ьн о е  и сч езн о вен и е  р еф л ю к са  и м еет  
м есто  в 50%  сл у ч аев , у  о ста л ьн ы х  д о стато ч н о  н ад еж н а  о п ер ати в н ая  ко р р ек 
ция. Н а  этап е  П Н  п р и м ен и м а  т а  ж е так ти к а , что  и у  б о льн ы х  Г Н  (см .), т.е. 
н и зкобелковая  д и ета , кон троль  ги п ер ф о сф атем и и  и АГ.

А н т и р е ф л ю к с н ы е  х и р у р г и ч е с к и е  о п е р а ц и и  о б ы ч н о  о сн о вы 
в аю тся  н а  ф о р м и р о в ан и и  д л я  м о ч ето ч н и к а  н о во го , б о лее  д л и н н о го  и н тр ам у 
рал ьн о го  то н н ел я . В 1984 г. О ’Д о н н ел о м  и П ью р и  бы л р азр а б о та н  н о вы й , м е 
нее  и н в ази в н ы й  м етод , п ри  котором  в ходе ц и сто ско п и и  о су щ еств л яю т  и н ъ ек 
ции  таки х  м атериалов, как, наприм ер, п оли тетраф торэтилен  или коллаген, вокруг 
у стья  м о ч ето ч н и к а , ч то  в и то ге  у си л и вает  и у к р е п л я ет  и н тр ам у р ал ь н ы й  т о н 
н ел ь  и в р я д е  сл у ч аев  п о зво л я ет  у стр ан и ть  р еф л ю кс. Э ф ф ек ти в н о сть  эти х  м е 
то д о в  в у стр а н е н и и  р еф л ю к са  м о ж ет  д о сти гать  7 0 -9 8 %  [B ro w n  S., 1989].

6.3. ИНФЕКЦИЯ МОЧЕВЫХ ПУТЕЙ

С ам о е  р асп р о с тр ан ен н о е  заб о л ев ан и е  м о ч ево й  си стем ы . К ар ти н а  и н ф ек 
ц и и  м о ч ев ы х  п утей  (И М П ) в ы я вл ен а  у  70%  ж ен щ и н  с б актер и у р и ей . П о н яти е  
со б и р ател ьн о е , вкл ю ч ает  в себя  ц и сти ты , п и ел и ты , п и ел о ц и сти ты , у р етр и ты , 
п р о стати ты . К л и н и ч ес к и  и и н стр у м ен тал ь н о  (ц и сто ск о п и я  и д р .) так о е  р а згр а 
н и ч ен и е  вп о л н е ц ел есо о б р азн о . В о зм о ж н ы  м н о го ч и сл ен н ы е  л о к ал ь н ы е  за б о 
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л ев ан и я  м о ч ев о го  п узы ря : эр о зи в н ы е  ц и сти ты , п о л и п о зн ы е ц и сти ты , -  я в л я ю 
щ и еся  п р ер о гати во й  у р о логов .

Э т и о л о г и я . Чаще -  комменсалы. За 10-летний период с 1 до 8% выросла распростра
ненность кандидурии. Candida albicans как причина инфекции мочевых путей зарегистриро
ван в 11 % случаев. Возникновение грибкового поражения связано, в частности, с примене
нием антибиотиков широкого спектра действия, ГКС, противоопухолевых средств, иммуно- 
депрессивных препаратов и с катетеризацией мочевого пузыря. Сопутствующие заболевания 
(например, СД) также могут предрасполагать к кандидозу. У больных с грибковой инфекци
ей мочевых путей Candida albicans выявляется в 48-59%  случаев, Torulopsis glabrata -  в 2 5 - 
33%, другие представители C an d id a-в 8-28%.

П а то ген ез . Важнейшим патогенетическим механизмом можно считать инфициро
вание мочевых путей при нарушении уродинамики любого происхождения. Известно, что 
ширина пузырно-мочеточникового отверстия после рождения довольно быстро увеличива
ется и растет длина мочеточника, отсюда -  пузырно-мочеточниковые рефлюксы. Этот фак
тор играет существенную роль в инфицировании мочевого тракта. Высока вероятность 
возникновения ИМП при катетеризации мочеточников, особенно у детей до 1 года. Велик 
риск развития ИМП у детей с ущемлением головки полового члена крайней плотью.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а .  В се  п р о яв л ен и я  х о р о ш о  и зв е стн ы . У ч ащ ен н о е , 
во зм о ж н о  б о л е зн ен н о е  м о ч еи сп у скан и е . Ч а сты  л и х о р адк а , о зн о бы . М очевой  
си н д р о м  стер ео ти п ен : л ей ко ц и ту р и я , б актер и у р и я . И х  в ы р аж ен н о сть  м о ж ет  
б ы ть  в есь м а  зн ач и тел ь н о й  и часто  п р ево сх о д и ть  п и елон еф ри т. В о зм о ж н ы  и з
м ен ен и я  к р о в и  -  все  п р и зн ак и  во сп ал ен и я . И н стр у м ен тал ьн о е  и ссл ед о в ан и е  
п о д тв ер ж д ает  и н так тн о сть  почек.

К л и н и ч ес к ая  к а р ти н а  и н ф ек ц и и  м о ч ев ы х  п у тей  в ы я в л е н а  у  2 7 ,9 %  ж ен щ и н . 
К линические п роявлен ия м очевой  инф екции  обнаруж ились при детальном  и ссле
д о ван и и  у  70%  л и ц , и м ев ш и х  б актер и у р и ю , п р о ти в  18%  в ко н тр о л ьн о й  гр у п п е .

И М П  п о ст о я н н о  ч р е в а т а  р еф л ю к со м . П о с л е д н и й  м о ж ет  б ы ть  н а л ю б о м  
у р о вн е : от  м о ч ев о го  п у зы р я  д о  л о х ан к и  и д аж е  п о ч ек  (в п о сл ед н ем  сл у ч ае  это  
будет уж е не И М П , а  р еф л ю к с-н еф р о п ати я). Р асп р о стр а н е н и е  и н ф ек ц и и  ввер х  
по  м о ч ев о й  си ст е м е  в о зм о ж н о  б л аго д ар я  о со б о м у  м ех ан и зм у  и н тр а м у р ал ь 
н ы х  ту н н ел ей , и м ею щ и х  сп ец и ал ьн ы е кл ап ан о п о д о б н ы е о б р азо ван и я , р ас п о л о 
ж ен н ы е в сл и зи сто й  м очеточни ков  [R ub in  R ., 1982]. В аж н ы м и  сп о со б ств у ю щ и 
м и  ф ак то р ам и  я в л я ю тс я  б ер ем ен н о сть , л ю б ая  ф о р м а  о б стр у к ц и и , и н ги б и р у ю 
щ ее п ер и стал ь ти к у  д ей ств и е  б актер и ал ьн о го  эн д отокси н а.

О со б ен н о  ч аста  И М П  у  п о ж и л ы х , ее  о тл и ч ает  ч асто е  б есс и м п то м н о е  р а з 
вити е. Б ес си м п т о м н ая  И М П  яв л яется  сер ьезн ы м  ф ак то р о м  р и ск а  (о со б ен н о  
п р и  во зн и кн о в ен и и  о б стр у кц и и ) б актер и ем и и , сеп ти ч еск о го  ш ока, р есп и р ато р 
ного  д и с ст р ес с -с и н д р о м а  и  см ер ти  [G leck m an  R ., 1992]. В се  это  р азв о р ач и ва
ется  в у сл о в и ях  б о л ь ш и х  тр у д н о стей  д и ф ф ер ен ц и а л ь н о й  д и агн о сти к и .

И М П  при  С Д  о тл и ч ается  у п о р ств о м  теч ен и я , зав и си м о сть ю  о т  у р о в н я  гли 
кем и и , п р ео б л ад ан и ем  Е .со іі в п о сев ах  м о ч и , но о б ы ч н о  в со ч етан и и  с д р у го й  
ф л о р о й  [G o m ez J. e t al., 1992].

И сти н н ая  И М П  никогда не п ри вод и т к руб ц еван и ю  почечн ой  ткани . П о сл е
д нее -  п р ер о гати в а  PH , о б стр у кти вн о й  уроп ати и , н еф роли тиаза, пиелонеф рита . 
В  целом  р и ск  ру б ц еван и я  п очек  не п р евы ш ает  10%  [H uland  Н ., 1993].
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П и о н е ф р о з  -  о д н о  и з  с е р ь е зн ы х  о сл о ж н ен и й  б а к т е р и а л ь н о го  п о р аж е н и я  
п о чек . К л и н и ч ес к ая  к а р т и н а  п и о н еф р о за  д о в о л ь н о  п о л и м о р ф н а . С ч и т аю щ и е
ся  о б я зат е л ь н ы м и  си м п то м ы , так и е  как  бо ли  в п о ясн и ц е , л и х о р а д к а  и л е й к о 
ц и то з , в ст р еч аю т с я  д ал ек о  не у  к аж д о го  б о льн о го . Н а и б о л ее  п о ст о я н н ы й  с и м 
п то м  -  ст о й к а я  б ак т е р и у р и я , у  1/3 б о л ь н ы х  -  с о ч ет а н н ая  ф л о р а . У р о сеп си с , 
т ак ж е  с ч и т а ю щ и й с я  х ар а к тер н ы м  п р и зн ак о м , д о ст ат о ч н о  в а р и аб ел ен  (в п л о т ь  
д о  п о л н о го  о т су т с т в и я ). З а б о л ев ан и ю  п р ед ш ес т в у ю т  сто й к а я  И М П , АГ, з л о 
к а ч е ст в ен н ы е  о п у х о л и  [L ez in  М . e t a l., 1992].

Д и а г н о с т и к а .  В аж н ы м  п р ед став л яется  вы явл ен и е  в к л и н и ч еск о й  кар ти н е 
р а зн о о б р азн ы х  д и зу р и ч еск и х  р асстр о й ств . И ск л ю ч и тел ь н о е  зн ач ен и е  и м еет  
о б н ар у ж ен и е бактер и у р и и . Зн ачим ой  б актер и у р и ей  н азы ваю т об н ар у ж ен и е тех  
и ли  и н ы х  м и к р о о р ган и зм о в  в ч и сле  б о лее  100 ты с. колон ий  в 1 м л  м очи . В то 
р ы м  со с тав л яю щ и м  яв л яется  л ей коц и тури я .

Д и а г н о с т и к а  гр и б к о в о й  и н ф е к ц и и  м о ч ев о го  т р а к т а  н е  и м ее т  т а к и х  ч етк и х  
кр и т ер и ев , к а к  в о с п а л и т е л ь н ы й  п р о ц е сс  б ак т е р и а л ь н о го  п р о и сх о ж д ен и я .

Л е ч е н и е . Ц ел есо о б р азн о  и сп о л ьзо ван и е  только  ко р о тки х  ку р со в  ан ти б а к 
т ер и ал ь н о й  тер ап и и , п о ско л ьку  п р о д о л ж и тел ьн ы е м ало  что  м ен яю т в теч ен и и  
этого  заб о л ев ан и я , д авая  о сл о ж н ен и я . W .V ahlensieck  и A .H o fs te tte r  (1 9 9 3 ) при  
н ео сл о ж н ен н о й  И М П  р ек о м ен д у ю т не б олее 3 - х  д н е й  о р ал ьн о го  п р и ем а  ком 
б и н ац и и  ан ти б и о ти ко в  р азн ы х  груп п , и только  п ри  д л и тел ь н о й  и тяж ел о й  л и х о 
р ад ке  и ли  д р у ги х  о сл о ж н ен и ях  заб о л еван и я  п о казан о  п ар ен тер ал ьн о е  в веден и е 
в теч ен и е  7 -1 0  д н ей  ан ти би о ти ко в  и ли  су л ьф ан и лам и д о в . П р и  И М П , по  м н е
н и ю  W  P ro b st (1992), д о стато ч н о  тр ех д н ев н о го  к у р с а  ко тр и м о к сазо л а , то  ж е -  
и  д л я  о стр о го  п и ел о н еф р и та .

С х е м ы  л е ч е н и я  г р и б к о в о й  И М П  п о к а  н е  р а з р а б о т а н ы .  Н а и б о л е е  
р а с п р о с т р а н е н о  п р о м ы в а н и е  м о ч ев о го  п у зы р я  ам ф о т е р и ц и н о м  В . П р и м е н я 
ю т и д р у ги е  п р о т и в о гр и б к о в ы е  ср е д с тв а , в ч а с т н о с т и , п р о и зв о д н ы е  и м и д а зо - 
л а  сето к о н азо л  и м и ко н азо л . Д л и т е л ь н о е  п р о м ы в а н и е  м о ч ев о го  п у зы р я  с и с 
п о л ь зо в ан и ем  50 м г  м и к о н азо л а , р а с т в о р е н н о го  в 1 л  и зо то н и ч еск о го  р а с т в о 
р а  х л о р и д а  н атр и я , п р о в о д и м о е  е ж ед н е в н о  н а  п р о т я ж е н и и  5 д н е й , п р и в о д и т  к 
п о д а в л е н и ю  гр и б к о во й  И М П . В озм ож но п ероральное н азначение ф лю ц итози н а 
по 2 00  м г/кг  в д ен ь  н а п р отяж ени и  2 1 -2 8  дней . Э тот п р еп ар ат  эф ф екти вен  при 
л еч ен и и  си сте м н ы х  гр и б к о вы х  и н ф екц и й , в ы зы в аем ы х  C an d id a  и T o ru lo p sis  
g labrata. Ф лю цитозин  хорош о абсорби руется при  п рием е внутрь, около 90%  дозы  
п р еп ар ата  вы вод и тся  в н еи зм ен ен н ом  виде с м очой.

П р и  б есси м п то м н о й  кан д и д у р и и  и н ал и ч и и  так и х  ф ак то р о в  р и ска , как  С Д  
и ли  о б стр у к ти в н а я  у р о п ати я , а  т ак ж е  у  б о льн ы х , п ер ен есш и х  т р ан сп л ан тац и ю  
п о ч к и , п р о ф и л а к ти ч е ск ая  тер ап и я  б езу сл о в н о  п оказан а .

И М П  вполне самоизлечима, необходимо лиш ь обеспечить хорош ий отток мочи.

6.4. АМИЛОИДОЗ
А м и л о и д о з  -  гр у п п а  заб о л ев ан и й  (ф орм ), о б щ и м  п ри зн аком  ко то р ы х  яв л я 

ется  о тл о ж ен и е  в о р ган ах  и тк а н я х  о со б о го  б ел к а  (З-ф ибриллярной  стр у кту р ы .
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Р ассм атр и в ается  в д ан н о м  р азд ел е  в связи  с тем , что  и м ен н о  п о чки  п о р аж а
ю тся  ч ащ е и  ярче.

Э п и д е м и о л о г и я . Частота в популяции составляет не менее 1:50 ООО. Некоторые 
клинические формы амилоидоза отмечают в определённых районах земного шара: на
пример, средиземноморская семейная лихорадка или семейная амилоидная полиней
ропатия (последняя распространена в Японии, Португалии, Ш веции, Италии). Амилои- 
доз чаще выявляют во второй половине жизни.

К л а с с и ф и к а ц и я  Н о м ен к л ату р н о го  ко м и тета  М еж д у н ар о д н о го  со ю за  и м 
м у н о л о ги ч еск и х  о б щ еств  (Б ю л л етен ь  В О З, 1993).

- A L - а м и л  о и д  о з  (А -  amyloidosis, амилоид оз, L -  l i g h t  с h a i n s , лёгкие цепи) 
-  первичный, связанный с миеломной болезнью (амилоидоз регистрируют в 10-20% 
случаев миеломной болезни).

— А А - а м и л о и д о з  ( a c q u i r e d  a m у 1 о i d о s i s , приобретённый ам илоидоз)-  
вторичный амилоидоз на фоне хронических воспалительных заболеваний, а также при 
средиземноморской семейной лихорадке (периодической болезни).

— АТ T R - а м и л о и д о з  (A— a m y l o i d o s i s ,  амилоидоз, TTR  -  tran sth y re tin , тран- 
стиретин)- наследственно-семейный амилоидоз (семейная амилоидная полинейропатия) 
и старческий системный амилоидоз.

— А 2М - а м и л  о и  д о з  (А -  a m y l o i d o s i s ,  амилоидоз, (32М -  р2-микроглобулин) -  
амилоидоз у больных, находящихся на плановом гемодиализе.

Локализованный амилоидоз чаще развивается у людей старческого возраста (АІАРР- 
амилоидоз -  при инсулиннезависимом сахарном диабете, АВ-амилоидоз -  при болезни 
Альцхаймера, A AN F-амилоидоз -  старческий амилоидоз предсердий).

П а т о г е н е з  и п а т о м о р ф о л о г и я . Образование АА из SAA осуществляется пу
тем неполного расщепления протеазами, связанными с поверхностной мембраной мо
ноцитов-макрофагов. Полимеризация растворимого АА-белка в фибриллы происходит 
также на поверхности макрофагов механизмом перекрестного связывания полипепти
дов при участии мембранных ферментов. В эксперименте с казеиновым амилоидозом у 
мышей показана важная роль в индукции АА-отложений так называемого амилоидус- 
коряющего фактора, образующегося в процессе воспаления в селезенке и печени.

К ATTR-амилоидозу относятся семейная амилоидная полинейропатия (реже карди
опатия и нефропатия) с аутосомно-доминантным типом наследования и системный стар
ческий амилоидоз. Сывороточным белком-предшественником амилоидоза в этой груп
пе является компонент молекулы преальбумина -  транстиретин (transthyretin - TTR) -  
транспортный белок для тироксина и ретинола, первично синтезируемый в печени. На
следственный семейный амилоидоз является результатом мутации в гене, ответствен
ном за синтез молекулы транстиретина. М утантный транстиретин имеет точечную заме
ну в молекуле. Допускают, что в основе семейного наследственного амилоидоза могут 
лежать мутантные формы и других белков.

Основу амилоидных депозитов составляют фибриллы. Очищенный амилоид, полу
ченный из фибрилл, представляет собой белок. При амилоидозе почек первично стра
дают клубочки, хотя амилоид обнаруживают также в интерстициальной, перитубуляр- 
ной и васкулярной зонах. На ранних стадиях происходит отложение амилоида в виде 
небольш их очагов в мезангии и вдоль базальной мембраны. По мере прогрессиро-



Амилоидоз 565

вания заболевания клубочки интенсивно заполняю тся амилоидными массами и их 
капиллярное ложе редуцируется.

Клиническая картина. Очень часто в течение длительного времени ам илои
д о з п р о тек ает  б есси м п то м н о . Х ар ак тер  к л и н и ч еск и х  п р о яв л ен и й  зав и си т  от 
б и о х и м и ч еско го  ти п а  ам и л о и да , л о кал и зац и и  ам и л о и д н ы х  о тлож ен и й , степ ен и  
и х  р асп р о стр ан ён н о сти  в ор ган ах , д л и тел ьн о сти  заб о л ев ан и я , н ал и ч и я  о сл о ж 
н ен ий . К ак  п р ав и л о , н аб лю д аю т ком плекс си м п то м о в , св язан н ы х  с п о р аж ен и 
ем  н еск о л ьки х  орган ов .

Признаки вовлечения почек (с о б с т в е н н о  ам и л о и д о з  п о ч ек ) ти п и ч н ы  д ля  
А А - и A L -а м и л о и д о за , и х  не о тм еч аю т  п ри  с е м е й н о й  ам и л о и д н о й  п о л и н е й 
р о п ати и  и б о л е зн и  А л ь ц ге й м ер а . К л и н и ч е с к и е  п р о я в л ен и я  а м и л о и д о за  п о 
ч ек  в а р ь и р у ю т  о т  л ёгко й  п р о теи н у р и и  д о  р азв ёр н у т о го  Н С : м а сси в н о й  п р о те - 
и н у р и и , ги п о п р о т е и н е м и и , ги п е р л и п и д ем и и  (г и п е р х о л ест е р и н ем и и , н а р у ш е 
н и й  б а л а н с а  Л П , у в е л и ч е н и я  со д ер ж ан и я  (3-ЛП и т р и гл и ц ер и д о в ), о тёч н о го  
си н д р о м а . О тёк о в  м о ж ет  н е  б ы ть  п р и  и н ф и л ь тр ац и и  ам и л о и д о м  н ад п о ч е ч н и 
ков и ги п о н ат р и ем и и . А Г  р азв и в а ет с я  в 2 0 -2 5 %  сл у ч аев , в о с н о в н о м  п р и  д л и 
т ел ь н о  су щ е с т в у ю щ е м  А А -ам и л о и д о зе . С р ед и  с о п у т с т в у ю щ и х  ту б у л яр н ы х  
д и с ф у н к ц и й  н аб л ю д аю т  к а н а л ь ц ев ы й  ац и д о з , п о ч еч н ы й  диабет. Н а  ф о н е  а м и 
л о и д о за  п о ч ек  в о зм о ж н о  р а зв и т и е  т р о м б о за  п о ч е ч н ы х  вен .

Амилоидоз сердца м о ж е т  р а з в и т ь с я  п р и  A L -а м и л о и д о з е , р е д к о  -  п р и  
А А -ам и л о и д о зе ; обы чн о  он  п роявляется  рестр и кти вн о й  карди ом и оп ати ей . Н аи 
б олее  ч асты е  к л и н и ч еск и е  п р о явл ен и я : кар д и о м егал и я , сер д еч н ая  н ед о стато ч 
н о с т ь ,  р а з л и ч н ы е  а р и т м и и .  В ы п о т н о й  п е р и к а р д и т  в о з н и к а е т  р е д к о .  
Л о к ал и зо в ан н ы й  ам и л о и д о з п р ед сер д и й  часто  отм ечаю т у  л ю д ей  стар ш е  80 

j лет.
Поражение Ж КТ  о б ъ ясн яю т л и б о  п р ям ы м  во вл еч ен и ем  о р ган о в  в ам и л о 

и д н ы й  п р о ц есс , л и б о  о п о ср ед о в ан н ы м и  и зм ен ен и ям и  всл ед стви е  ам и л о и д н о й  
I и н ф и л ьтр ац и и  р еги о н ар н ы х  н ервн ы х  волокон.
I  Поражения кожи и м ею т ви д  п о лу п р о зр ач н ы х  во ско в и д н ы х  п ап ул  и ли  б ля

ш ек  н а  л и ц е , ш ее, в зо н ах  естеств ен н ы х  складок . О п и сан ы  п ер и о р б и тал ь н ы е  
экхи м озы  («глаза  ен ота»). Зуд  н е характерен . В озм ож н ы  кр о во и зл и ян и я  в б ляш 
ки. В  р я д е  сл у ч аев  н аб лю д аю т п л о тн ы е отёки  н а  п ал ьц ах  ру к , н ап о м и н аю щ и е 

I ск л ер о д ер м и ю .
і Психические нарушения в в и д е  д ем ен ц и и  о тм еч аю т  п ри  л о к ал и зо в ан н ы х

ф о р м ах  ам и л о и д о за  (б о л езн ь  А л ьц гей м ер а).
Геморрагический синдром м ож ет разви ться  при A L -ам и лои дозе вследстви е 

недостаточности  ф актора свёрты вания X , им ею щ его сродство к ам илоидны м  ф иб
риллам .

Диагностика. А н а л и з  м о ч и .  П р о теи н у р и я  вар ьи р у ет  от  м и кр о альб у - 
м и н ем и и  д о  м а сси в н о й  п р о теи н у р и и , со п у тств у ю щ ей  Н С . Г ем атурия в о зн и к а 
ет  редко , л ей к о ц и ту р и я  н е  б ы вает  м асси вн о й  и н е св язан а  с со п у тств у ю щ ей  
инф екц ией  («скудны е и зм ен ен и я м очевого осадка»). Ц и лин дры  ги алин овы е, во с
кови дн ы е, р еж е  зер н и сты е; он и  н е об ладаю т м етах р о м ази ей  п р и  о кр аске , но 
д аю т  р езк о  п о л о ж и тел ьн у ю  Ш И К -р еакц и ю .
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В сл ед ств и е  м асси в н о й  п р о теи н у р и и  в о зн и к ает  ги п о п р о теи н ем и я  (за  сч ёт  
ги п о ал ьб у м и н ем и и ). В озм ож ен  лей ко ц и то з, хар актер н о  п о вы ш ен и е  С О Э . А н е 
м и я  со п у тств у ет  Х П Н  и ли  св язан а  с х р о н и ч еск и м  в о сп ал и тел ьн ы м  п роц ессом .

Б и о п с и я  п о ч е к  н а  р а н н и х  с т а д и я х  а м и л о и д о за п о зв о л я е т  
вы яви ть  в м езан ги и  ам орф ны е ги алин овы е м ассы , а  так ж е уто л щ ен и е базальн ой  
м ем браны . В дальн ей ш ем  находят диф ф узны й  внеклеточны й эозин оф и льн ы й  м а
тери ал , окр аш и ваю щ и й ся  конго красн ы м  со  сп ец и ф и чески м  зел ён ы м  д вой н ы м  
лу чеп р ел о м л ен и ем  при  исследован и и  в поляризованном  м икроскопе. П ри  и м м у- 
н оф л ю о р есц ен тн о м  и сследован и и  и м еет  м есто  слабое свечение Ig , поскольку 
ам и л о и дн ы е ф и бр и л л ы  (п ри  A L -ам и лои дозе) со д ер ж ат  вари аб ельн ы е участки  
л ёгки х  цепей . П р и  Э М  о б н ар у ж и ваю т х арактерн ы е н еветвящ и еся  ам и лои дн ы е 
ф и бри ллы  д и ам етр о м  7 ,5—10 нм. О тлож ен и я ам и л о и дн ы х  м асс об н аруж и ваю т 
не только в клубочках , но  и в интерстиции .

У З И .  Р азм ер ы  п о ч ек  у в ел и ч ен ы  и ли  со о тв етств у ю т н орм е.
Ф у н к ц и о н а л ь н ы е  п р о б ы  с конго к р асн ы м  и ли  м е ти л ен о в ы м  си 

н и м  (б ы стр о е  и сч езн о в ен и е  кр аси тел ей  п ри  в н у тр и в ен н о м  введ ен и и  и з сы в о 
ротки  кр о ви  в сл ед ств и е  и х  ф и ксац и и  ам и л о и до м , а так ж е  зн ач и тел ьн о е  сн и ж е
н ие в ы д ел ен и я  и х  п о чкам и ) и м ею т и сто р и ческо е  зн ач ен и е в сл ед ств и е  низкой  
инф орм ати вн ости .

Н еобход и м о  п р ед п о л агать  р азв и ти е  ам и л о и д о за  п ри  вы явл ен и и  п р о теи н у 
р и и  у  б о льн ы х , о тн о сящ и х ся  к гр у п п е р и ск а  (с РА, м и ел о м н о й  б о лезн ью , Б Э Б , 
тубер ку л ёзо м  и л еп р о й ).

П ри  н асл ед ст вен н о -сем ей н ы х  си н др о м ах , п ро явл яю щ и х ся  п ер и ф ер и ческо й  
н ей р о п ати ей , н еф р о п ати ей , к ар д и о м егал и ей , сл ед у ет  и скл ю ч и ть  ам и л о и до з.

Л е ч е н и е . Задачи : о гр ан и ч ен и е  си н т еза  п р ед ш ествен н и к а  ам и л о и д а  (кол
хи ц и н ); и н ги б и р о в ан и е  си н теза  ам и л о и д а  и п р ед о твр ащ ен и е  о тл о ж ен и я  его  в 
ткан ях ; л и зи с  тк а н е в ы х  ам и л о и д н ы х  структур .

Л е ч е н и е  ф о н о в о г о  з а б о л е в а н и я  (хронического  в о сп ал ен и я ,Р А ) н еоб 
ходим о. П ри  акти вн ом  л ечен и и  РА ц итостати кам и  (ц и клоф осф ам и дом , хлорам - 
буцилом , азатиоп ри ном , м етотрексатом ) ам илои доз возни кает  реж е, а  при  уж е 
р азви вш ем ся  ам и л о и до зе  наблю даю т у м еньш ени е вы р аж ен н о сти  его кл и н и ч ес
ких  проявлений  -  стабилизацию  почечной  ф ункции  и сниж ение протеинурии .

Д л я  л еч ен и я  п ер в и ч н о го  ам и л о и д о за  и м и ел о м н о й  б о л езн и  п р и м ен яю т  х и 
м и о т е р а п и ю  (н ап р и м ер , ко м би н и р о ван н у ю  тер ап и ю  м ел ф ал ан о м  и п р ед н и - 
золоном ). О днако её н ед о стато ч н ая  эф ф екти вн о сть  и вы сокая  то кси ч н о сть  об ус
л о в л и в аю т  п о и ск  н о вы х  м ето д о в  л еч ен и я . С р ед и  п о сл ед н и х  р азр аб о то к  в это м  
н ап р авл ен и и  -  ан тр ац и кл и н  и й о до д о ксо р у би ц и н , связы ваю щ и еся  с A L -ам и ло- 
и до м  и сп о со б ств у ю щ и е  его р езо р б ц и и ,

К олхицин . П р и  ср еди зем н ом орской  сем ей н о й  лихорадке п р и м ен ен и е  колхи 
ц и н а  н а  р ан н и х  стад и ях  зад ер ж и в ает  р азв и ти е  н еф р о п ати и , но  он  хуж е влияет  
н а  уж е сф о р м и р о в ав ш и й ся  ам и л о и д о з почек. И зу ч аю т  эф ф ек т  к о л х и ц и н а при  
в то р и ч н о м  А А -ам и л о и д о зе  п очек .

Н а  р ан н и х  ста д и ях  А А -ам и л о и д о за  д о п у сти м а  п о п ы тк а  л еч ен и я  ам и н о х и 
н о ли н о вы м и  п р о и зв о д н ы м и  (хл о р о х и н  п о  0 ,2 5 -0 ,5  г /су т  д л и тел ьн о ), однако  его 
эф ф ек ти в н о сть  в ко н тр о л и р у ем ы х  и ссл ед о в ан и ях  не д о казан а .
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Д л я  л еч ен и я  ам и л о и д о за  п р ед л агаю т  и сп о л ьзо вать  д и м ети л су л ьф о к си д  п е 
р о р ал ьн о . Н ач ал ьн ая  д о за  -  1% р аство р  д и м ети л су л ьф о к си д а  п о  10 м л  3 р аза  в 
сутки . П ри  х о р о ш ей  п ер ен о си м о сти  д о зу  п о степ ен н о  п о вы ш аю т д о  1 0 0 -2 0 0  м л  
3 -5 %  р ас т в о р а  в сутки .

Р азвити е Х П Н  -  п оказани е к п лан овом у  диализу. П редп очти телен  п ер и то н е
альн ы й  д и али з, так  как он  создаёт  у слови я д ля  вы веден и я (32-м икроглобулина. 
В ы ж иваем ость  больны х с ам илоидозом  почек, находящ ихся н а гем одиализе, ниж е, 
чем  у  б о льн ы х  с д руги м и  п ричи нам и  Х П Н  (годи чн ая вы ж и ваем о сть  60% ),

Т р а н с п л а н т а ц и я  п о ч е к  п р о во д ят  п ри  А А -ам и л о и д о зе  (п ри  у с 
л о ви и  у сп еш н о го  л еч ен и я  ф он ового  заб олеван и я) и A L -ам и ло и д о зе . О днако п о 
казател и  в ы ж и в аем о сти  н иж е, чем  п ри  д р у го й  п о ч еч н о й  п ато л о ги и , ч то  с в я за 
но  с сер ьёзн ы м и  вн еп о ч еч н ы м и  о р ган н ы м и  п о р аж ен и ям и , главны м  об р азо м  
сер д еч н о -со су д и сты м и . Р ец и д и в  ам и л о и д о за  в тр ан сп л ан тате  п р о и сх о ди т  ч ас 
то, н о  м ало  в л и я ет  на о б щ и й  прогноз.

П у тём  т р ас п л а н та ц и и  п еч ен и  у стр ан яю т м есто  си н теза  п р ед ш ествен н и к а  
ам и л о и д а  -  тр ан сти р ети н а . С п л ен экто м и ю  в ы п о л н яю т в ц елях  к у п и р о ван и я  
гем о р р аги ч еско го  си н д р о м а  (у стр ан ен и е  сел езён к и , связы ваю щ ей  н аи б о л ьш ее 
ко л и чество  ф ак то р а  X).

П р о г н о з . П р и ч и н а  см ерти  -  сердечн ая  или п очечн ая  н едостаточн ость . П осле 
разви ти я  Х П Н  п ац и ен ты  обы чн о  ж и вут м енее года, п о сл е  разви ти я  С Н  -  около 4 
м ес. П ри  вторичн ом  ам и лои дозе  п рогн оз лучш е, чем  при A L -ам и лои дозе. П ри  
л ю б о м  ти п е  заб о л еван и е п р о текает  тяж елее у  л и ц  п ож и лого  возраста.

6.5. ПОЧЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ
В п о л н о м  со о тв етств и и  с со в р ем ен н ы м и  тен д ен ц и ям и , си н д р о м ы  О П Н  и 

Х П Н  п о л у ч и л и  п р ав а  гр аж д ан ств а  в М К Б - 10: N 1 7  О стр ая  п о ч еч н ая  н ед о ста 
то ч н о сть ; N 1 8  Х р о н и ч еск ая  п о ч еч н ая  н ед о стато ч н о сть ; N 1 9  П о ч еч н ая  н ед о 
с т а то ч н о сть  н еу то ч н ен н ая , урем и я .

6.5.1. ОСТРАЯ ПОЧЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ
О стр ая  п о чечн ая  н ед о стато ч н о сть  (О П Н ) -  это  к л и н и к о -б и о х и м и ч е ск и й  

си н др о м , х ар а к тер и зу ю щ и й ся  б ы стр ы м  сн и ж ен и ем  п р еи м у щ еств ен н о  э к ск р е 
т о р н о й  ф у н кц и и  п о чек  (в теч ен и е ч асо в  и ли  д н ей ), что  кл и н и ч еск и  п р о явл яется  
сн и ж ен и ем  скорости  клубочковой  ф и л ьтр ац и и , у вел и чен и ем  со д ер ж ан и я  в к р о 
ви азо ти сты х  м етаб о л и то в , н ар у ш ен и ем  вн екл ето ч н о го  о б ъ ем а  ж и д ко сти , р а с 
стр о й ств ам и  ки сл о тн о -о сн о в н о го  и эл ектр о л и тн о го  б алан са.

К л а с с и ф и к а ц и я . В зави си м ости  от  п ричи н  и м ехан и зм ов  р азви ти я  р ассм ат
р и ваю т п ререн альн ую , рен ал ьн у ю  и п острен альн ую  О П Н  (см . сх ем у  -  ри с. 7).

Э т и о л о г и я . Д о м и н и р у ет  остр ы й  тубулярны й  некроз (О Т Н ) -  45% ; прере- 
н альн ы е случаи  со ставл яю т 21% ; О П Н , разви ваю щ аяся  н а ф он е сущ ествую щ ей  
Х П Н  («О П Н  н а  Х П Н ») -  13% ; обструкц и я м о ч евы во д ящ и х  п утей  -  10%; п ар ен 
хи м атозн ы е заб олеван и я почек -  4 ,5% ; О Т И Н  -  1,6%. Д о ля  сосуди стой  патоло
гии  со ставл яет  только 1%.
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О стр ая  п о ч еч н ая  н ед о стато ч н о сть

П ер ер ен ал ь н ая  Р ен ал ьн ая  П о стр ен ал ьн ая

П ато л о ги я  Т у б у л яр н ы й  
п о ч еч н ы х  некроз

К орти кал ь- И н тер сти - Г л о м ер у л о - 
н ы й  н екроз ц и ал ьн ы й  п ати и  

«‘“'Ьрит0 0 Г * \ / Г Т П П

И ш ем и ч еск и й  Т о кси ч ески й П и гм ен тн ы й

Рис. 7. Варианты острой почечной недостаточности  

П р и ч и н ы  п р е р е н а л ь н о й  О П Н
-  Состояния, связанные с уменьшением внеклеточного объема жидкости (ВОЖ)
-  гиповолемия (почечные потери жидкости -  диуретики, осмотический диурез при 

СД, надпочечниковая недостаточность; потери через Ж КТ и кожу; перераспределение 
жидкости в брюшную полость при гепатопатии, НС, гипоальбуминемии другой этиоло
гии, кишечная непроходимость, панкреатит, перитонит).

-  Снижение сердечного выброса (выраженная СН, кардиогенный шок, поражения кла
панов сердца, патология миокарда, аритмии, ТЭЛА, тампонада перикарда и пр.).

-  Нарушение соотношения между системным и почечным сосудистым сопротивле
нием при артериальной гипотензии, сепсисе, гипоксемии, анафилаксии, лечении ИЛ-2 и 
ИФН, синдроме гиперстимуляции яичников; почечной вазоконстрикции, блокаде синте
за простагландинов, гиперкальциемии.

-  Гипоперфузия почек вследствие нарушения почечной сосудистой ауторегуляции в 
связи с избыточной дилатацией выносящей артериолы при применении иАПФ, блокато
ров рецепторов ангиотензина 1 (А-1).

-  С и н д р о м  п о в ы ш е н н о й  в язк о сти  кр о в и  (м и ел о м а , м ак р о гл о б у л и н ем и я , 
полицитемия).

П р и ч и н ы  р е н а л ь н о й  О П Н
-  Острый тубулярный некроз (ОТН) при нарушении гемодинамики (сердечно-сосу

дистые операции, сепсис), токсическом воздействии антибиотиков, йодсодержащих рен
тгеноконтрастных препаратов, анестетиков, иммуносупрессантов и цитостатиков, ртуть
содержащих препаратов, змеиного яда.

-  М иоглобиновы й рабдомиолиз: мы ш ечная травм а, инф екции, полимиозит, 
м етаболические наруш ения, гиперосм олярная кома, диабетический  кетоацидоз, 
вы раж енная гиперкалием ия, гипернатрием ия, гипонатрием ия, гипоф осф атемия, 
гипертиреоз, высокая гипертермия, воздействие этиленгликоля, СО, хлорида ртути, прием
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лекарств (фибраты, статины, опиоиды, амфетамин), врожденные болезни (мышечные 
дистроф ии, деф ицит карнитина, болезнь М ак А рдля), гемоглобинурия, малярия, 
механическая деструкция эритроцитов при экстракорпоральных циркуляциях или 
металлических протезах, посттрансфузионные реакции, гемолиз другой этиологии, 
тепловой удар, ожоги, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы и другие эритроцитарные 
ферментопатии, синдром Маркиафавы-М икели, влияние органических веществ (анилин, 
фенол, хинин, глицерол, бензол, фенол, гидралазин), ядов насекомых.

-  Острый тубулоинтерстициальный нефрит: аллергический (при приеме |3-лакта- 
мов, триметоприма, сульфаниламидов, ингибиторов циклооксигеназы, диуретиков, кап- 
топрила, рифампицина); инфекционный (бактериальный -  острый пиелонефрит, леп- 
тоспироз и др.; вирусный, грибковый); при лейкозах, лимфомах, саркоидозе; идиопати- 
ческий.

-  Нарушения проходимости сосудов (билатеральный стеноз почечной артерии вслед
ствие тромбоза/эмболии, тромбоз почечных вен; атероэмболия, тромботическая микро- 
ангиопатия, гемолитико-уремический синдром, тромботическая тромбоцитопеническая 
пурпура, послеродовый тромбоз, АФС, ДВС, склеродермия, ЗАГ, пострадиационные 
поражения, васкулиты).

-  Гломерулопатии: ОГН, БПГН (АН ЦА- ассоциированные васкулиты, малоиммунный 
ГН), IgA-нефропатия, МзКГН, люпус-нефрит, болезнь Ш енляйн-Геноха, смешанная 
криоглобулинемия, болезнь Гудпасчера.

-  Кортикальный некроз, abruptio placentae, септический аборт, ДВС.
П р и ч и н ы  п о с т р е н а л ь н о й  О П Н
-  Обструкция мочеточников: мочекаменная болезнь, тромбы, папиллярный некроз, 

опухоли, сдавление извне (опухоли, ретроперитонеальный фиброз), уретероцеле, ятро- 
генная перевязка мочеточника.

-  Обструкция мочевого пузыря: нейрогенный мочевой пузырь, доброкачественная 
гиперплазия простаты, мочекаменная болезнь, тромбы, опухоли, дивертикулез мочевого 
пузыря.

-  Обструкция уретры: фимоз, стриктура уретры, врожденные уретральные клапаны.

К л и н и ч е с к и е  в а р и а н т ы  О П Н . К л и н и ч ес к и  О П Н  м о ж ет  п р о я в л я ть ся  в
виде н еско льки х  вари ан тов:

1. Л атен тн ы й  -  х ар актер и зу ется  только  л аб о р ато р н ы м и  и зм ен ен и ям и  (а зо 
тем и я) .

С о д ер ж ан и е  к р е ати н и н а  (С гр) и а зо т  м о ч ев и н ы  (U r) в сы в о р о тк е  крови  т р а 
д и ц и о н н о  я в л яю тся  н аи б о л ее  д о сту п н ы м и  в кл и н и ч еск о й  п р акти ке  п о казател я
м и, яв л яю щ и м и ся  м ар кер ам и  сн и ж ен и я  С К Ф  и, так и м  о б р азо м , п о зво л яю щ и м и  
о ц ен и вать  ф у н к ц и о н ал ь н о е  со сто ян и е  почек. Б о л ее  н ад еж н о  с у р о в н ем  С К Ф  
ко р р ели р у ет  Сгр. О дн ако  сл ед у ет  п о м н и ть , что  п о вы ш ен и е  С гр не всегд а  св я 
зан о  с р азв и ти ем  П Н . Э то  к асается  сл у ч аев  м асси в н о го  п о сту п л ен и я  к р е ати 
н и н а  и з п о вр еж д ен н о й  п опер еч н о -п о л о сато й  м ускулатуры  п ри  р азл и ч н ы х  в ар и 
ан тах  р аб д о м и о л и за  и б л о к ад ы  его  кан ал ьц ев о й  секр ец и и  тр и м ето п р и м о м  и 
ц и м ети ди н о м . В  б о л ьш и н ств е  сл у ч аев  к о н ц ен тр ац и и  к р еати н и н а  и м о ч еви н ы  в 
к р о ви  н ар астаю т  по  м ер е  п ад ен и я  С К Ф , п р о п о р ц и о н ал ьн о , п р и б л и зи тел ьн о  в 
со о тн о ш ен и и  1:60 (в м м о л ь /л ). Н еп р о п о р ц и о н ал ьн о е  п о вы ш ен и е  м о ч ев и н ы  в
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сы во р о тке  к р о в и  м о ж ет  н аблю даться  при  сн и ж ен и и  то ка  м очи  в д и стал ь н о м  
к ан ал ьц е  в сл у ч аях  п р ер ен ал ь н о й  О П Н  и ли  п о стр ен ал ьн о й  о б стр у к ц и и  м о ч е 
вы водящ и х п утей . К ром е того, п овы ш ени ю  концентрации  креати ни н а м огут сп о 
со б ство вать  л и х о р ад к а , п р и м ен ен и е  Г К С  и тетр ац и кл и н а , а  так ж е  и зб ы то ч н о е  
п о тр еб л ен и е  белка;

2. О л и го - и ан ури я.
О л и гу р и я  -  сн и ж ен и е  о б ъ ем а  су то ч н о й  м очи  м ен ее  4 00  мл. Р азв и ти е  оли- 

гу р и и  сви д етел ь ств у ет  л и б о  о вы клю ч ен и и  из р аб о ты  б о л ьш и н ств а  клубочков, 
л и б о  о кр ай н е  в ы р аж ен н о м  сн и ж ен и и  С К Ф  в каж д ом  из них. О коло  п о ло ви н ы  
сл у ч аев  О П Н  яв л яю тся  « н ео л и гу р и ч еск и м и » , то  есть  п р о тек аю т  без у м е н ь 
ш ен и я  су то ч н о го  д и у р еза . Н ео л и гу р и ч еск и й  в ар и ан т  м о ж ет  в стр еч аться  в 2 0 -  
3 0%  сл у ч аев  О П Н  и ч ащ е б ы в ает  п ри  п р и м ен ен и и  ам и н о гл и ко зи д о в  и р ен т ге 
н о к о н тр асти р у ю щ и х  п реп ар ато в , хотя м ож ет р азви ваться  п ри  о стр о м  с н и ж е
н ии  п о ч еч н о й  ф у н кц и и  л ю б о й  эти о л о ги и . Н ео л и гу р и ч еская  О П Н  и м еет  б олее 
б л аго п р и ятн о е  теч ен и е  и п рогн оз, п о ско л ьку  св язан а  с м ен ее  в ы р аж ен н ы м и  
м о р ф о л о ги ч еск и м и  и  ф у н кц и о н ал ьн ы м и  и зм ен ен и ям и  п о ч еч н о й  ткан и . У  эти х  
б о льн ы х  С К Ф  в 2 - 3  р а за  вы ш е, м ен ьш е в ы р аж ен н о сть  азо тем и и  по ср авн ен и ю  
с о л и гу р и ч еск и м и  б о льн ы м и . Е стествен н о , что  п о тр еб н о сть  в ЗП Т  у  н ео л и гу - 
р и ч е ск и х  б о льн ы х  зн ач и тельн о  ниж е.

А н у р и ю  о п р ед ел яю т  п р и  сн и ж ен и и  д и у р еза  м ен ее  50 м л /су тк и . Р азв и ти е  
это го  си м п то м а  ч ащ е всего  б ы в ает  связан о  с п о л н о й  о б стр у к ц и ей  м о ч ев ы в о 
д я щ и х  п утей , а  так ж е  с б ы стр о п р о гр есси р у ю щ и м  глом ер у л о н еф р и то м , ко р ти 
кальн ы м  н ек р о зо м  и и н ф ар ктам и  п очек . Ч ер ед о ван и е  ол и гу р и и  и п о ли у р и и  п о 
зво л яет  п р ед п о л агать  ч асти ч н у ю  м очевую  о б стр у кц и ю ;

3. П р ео б л ад ан и е  к л и н и ч еск о й  си м п том ати ки  о сн о в н о го  заб о л ев ан и я , в ы з
в ав ш ей  О П Н . П о л и эт и о л о ги ч н о ст ь  О П Н  п р ед п о л а га ет  н ал и ч и е  си м п то м о в  
вы звавш его  д ан н о е  со сто ян и е заболеван и я п ом и м о кл и н и ч еск и х  п ризн аков  сн и 
ж ен и я  ф у н кц и и  п очек . Н аи б о л ее  в аж н ы е и з н и х  будут у п о м ян у ты  в со о тв ет 
ств у ю щ и х  р азд ел ах  д ан н о й  главы ;

4. Р азв ер н у тая  П Н  (у р ем и я , ан ем и я , д и сэл ек тр о л и тем и я , м етаб о л и ч еск и й  
ац и доз). Т яж есть  к л и н и ч еск о й  си м п то м ати ки  у р ем и ч еск о го  си н д р о м а  и св я 
зан н ы х  с н им  со сто ян и й , о тр аж аю щ и х  н аруш ен и е п ар ц и ал ьн ы х  ф ун кц и й  почек, 
зав и си т  от  в р ем ен и  в ы я вл ен и я  О П Н , б ы стр о ты  ее р азв и ти я , в ы зв ав ш ей  п р и ч и 
н ы  и р ези д у ал ь н о й  ф у н кц и и . О б ы чн о  в ы р аж ен н ая  азо тем и я  и у р ем и я  о т р аж а
ю т  ф акт н есв о ев р ем ен н о й  д и агн о сти к и  О П Н  и связан ы  с н еб л аго п р я тн ы м  п р о 
гн озом . У р ем и ч ески е  си м п то м ы  вклю чаю т: п о явл ен и е кож ного  зуда, то ш н о ты , 
рвоты , н ар у ш ен и й  Ц Н С , вп л о ть  до  ком атозного со сто ян и я , р азв и ти я  п л ев р и та  и 
п ер и к ар д и та . У рем и я, как  п р ав и л о , со п р о в о ж д ается  р азв и ти е м  м а л о к р о ви я , 
м етаб о л и ч еск и м  ац и д о зо м , эл ек тр о л и тн ы м и  н ар у ш ен и й  (ги п ер кал и ем и ей , ги - 
п ер ф о сф атем и ей ), ги п ер ги д р атац и ей  (особенн о  при  сн и ж ен и и  д иуреза). О днако 
эти  о сл о ж н ен и я  в то м  и ли  и н о м  со ч етан и и  м о гу т  б ы ть  и при  д р у ги х  к л и н и ч ес
ки х  в ар и ан тах  О П Н . К аж д о е  и з эти х  со сто ян и й  тр еб у ет  н аб лю д ен и я и св о ев р е 
м енной  коррекции .
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П р о г н о з  О П Н . Л ета л ь н о сть , св язан н ая  с О П Н , о ст а ет ся  вы со ко й  н а  п р о 
тяж ен и и  п о сл ед н и х  30 л е т  и со с тав л яет  около 45% . Н аи б о л ее  в ы со к  р и ск  л е 
тал ь н о го  и схода в п ер в ы е  1 0 -2 0  дней . Е сли  б о льн о й  не п о ги б ает  в эти  ср о к и , то 
он  и м еет  х о р о ш и е ш ан сы  н а р егр е сси ю  О П Н , которая п р о и сх о ди т  у  б о л ь ш и н 
ств а  в ы ж и в ш и х , в ср ед н ем  ч ер ез  3 н ед ел и  с п о сл ед у ю щ и м  в о сстан о в л ен и ем  
ф ун кц ии  почек.

О сн о в н ы м и  п р и ч и н ам и  см ер ти  у  б о л ьн ы х  с О П Н  яв л яю тся  и н ф екц и и , ш ок , 
р есп и р ато р н ая  н ед о стато ч н о сть , сер д еч н о -со су д и стая  п атология .

Н еб л аго п р и ятн ы м и  п р о гн о сти ч еск и м и  ф ак то р ам и , св язан н ы м и  с в ы со ки м  
ри ско м  см ер ти  у  б о л ьн ы х  с О П Н , яв л яю тся  н ео б х о ди м о сть  п р о вед ен и я  И В Л  и 
п р и м ен ен и я  в азо п р ессо р о в  н а ф о н е ар тер и ал ьн о й  ги п отен зи и , п ож и лой  возраст, 
С Н , ж елту х а , о л и гу р и я , р ас стр о й ств а  со зн ан и я  и ком а, Д В С , сеп си с , к р о в о те 
ч ен и е  и з Ж К Т . Ф ак то р ам и , сн и ж аю щ и м и  р и ск  см ер ти , яв л ял и сь  п р и н ад л еж 
н о сть  к м у ж ско м у  полу, н еф р о то кси ч еская  эти о л о ги я  О П Н , о тсу тстви е  н ар у 
ш ен и й  созн ан и я.

О тд ал ен н ы е  и сходы  О П Н  су щ еств ен н о  зав и ся т  от ее  вар и ан та . Н аи б о л ее  
б л аго п р и ят н ы й  п р о гн о з  о п р ед ел яется  п ри  О Т И Н  -  у  б о л ь ш и н ств а  п ац и ен то в  
н аб л ю д ается  сто й ко е  во сстан о в л ен и е  ф ун кц и и  почек. Т ак ж е почти  у  2/3 б о ль 
н ы х  О Т Н  в теч ен и е  5 -л етн его  п ер и о д а  со х р ан яется  стаб и л ьн о  н о р м ал ьн о е  ф у н 
кц и о н и р о в ан и е  почек. Зн ач и тельн о  хуж е о тд ал ен н ы й  п р о гн о з у  б о льн ы х  с О П Н  
н а  ф о н е гл о м ер у л яр н ы х  заб о л ев ан и й  -  у  четвер ти  б о льн ы х  к ко н ц у  1 года н а
б лю д ен и я и п о чти  у  п о ло ви н ы  -  к  кон ц у  пятого  года р еги стр и р у ю т  тер м и н ал ь 
н у ю  Х П Н . Н аи б о л ее  тяж ел ы й  о тд ал ен н ы й  п р о гн о з -  у  б о л ьн ы х  с к о р ти каль
н ы м  н екр о зо м  и ли  Г У С . Т олько около 2 5 %  п о сл е  1 года и 10%  п о сл е  5 л ет  
и м ею т  о стато ч н у ю  ф у н кц и ю  п очек . П о л н о го  в ы зд о р о в л ен и я  п ри  эти х  в ар и ан 
т ах  О П Н  п р ак ти ч еск и  н е б ы вает

Диагностика ОПН. В д и агн о сти к е  О П Н  важ н о  соблю дать  н есколько  прин
ципов -  с в о е в р е м е н н о с т ь , н е о т л о ж н о ст ь  и п о сл ед о в ат ел ь н о с т ь , ч то  и м еет  
важ н о е  п р ак ти ч еск о е  зн ачен ие . Р ан н яя  д и агн о сти к а  л ю б о го  в ар и ан та  О П Н  п о 
зв о л яет  н ач ать  св о ев р ем ен н о е  ко н сер вати вн о е  л еч ен и е , п р ед о твр ати ть  р а зв и 
ти е  в ы р аж ен н о й  у р ем и и  и ее  о слож н ен и й , н еоб ходи м ость  п р о веден и я  ЗПТ, п р е
д о твр ати ть  и ли  у м ен ь ш и ть  п о вр еж д ен и е  п очечн ой  ткан и  и у л у ч ш и ть  б л и ж ай 
ш и й  и отд ал ен н ы й  п рогноз. П оэтом у  при  наблю дении  за  больн ы м , о тн осящ и м ся 
к гр у п п ам  р и ск а  (см . табл . 24 ), сл ед у ет  р егу л яр н о  п р о во д и ть  ск р и н н и н го в ы е  
и ссл ед о в ан и я  в о тн о ш ен и и  п о казател ей  ф у н кц и о н ал ьн о го  со с то ян и я  п о ч ек  -  
ко н тр о л ь  д и у р е за , ан ал и зо в  м очи , о п р ед ел ен и е  С гр и м о ч еви н ы  в сы во р о тке  
кр о ви , п ар ам етр о в  К О С  кр о ви , У ЗИ  п очек .

В  п р ак ти ч еск о й  р аб о т е  к аж д ы й  сл у ч ай  О П Н  тр еб у ет  м ак си м ал ь н о  б ы с 
тр о го  о п р ед ел ен и е  т и п а  О П Н , его эти о л о ги и . Н у ж н о  и м еть  в виду, что  н е с в о 
е в р ем ен н а я  д и а г н о с т и к а  п р ер ен ал ь н о й  Р П Н  ч р ев ат а  ф о р м и р о в ан и е м  р ен ал ь - 
н ой . Р ан н я я  д и а г н о с т и к а  п о ст р ен ал ь н о й  О П Н  п о зв о л я ет  во  в р ем я  м и н и м и зи 
р о в а т ь  о б ст р у к ц и ю  м о ч ев ы в о д я щ и х  п у тей  о п ер ат и в н ы м и  м ето д ам и  Р а н н я я  
д и а г н о с т и к а  п о с т р е н а л ь н о й  О П Н  п о з в о л я е т  в о в р е м я  м и н и м и з и р о в а т ь  
о б с т р у к ц и ю  м о ч е в ы в о д я щ и х  п у т е й  о п е р а т и в н ы м и  м е т о д а м и .
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Таблица 24. Ф акт оры  р и ск а  разви т и я  О П Н
Х рони ческие  забол евания  /  состояния В неш ние воздействия

М иелом а 
С ахарны й д иабет 
П ротеи нурия /альбум инурия  
П редш ествую щ ая СН
ПН (почки больных с ХПН из-за выраженных тубулоинтер- 
стициальных изм енений не могут в достаточной степени 
адаптироваться к развивающ ейся гиповолемии, поэтому 
необходимо своеврем енно устранять возможные причины 
снижения эф ф ективного внеклеточного объема)
П ож илой  возраст 
З локачествен ны е  опухоли 
В И Ч -  инф екция

Гиповолем ия 
П рим енение  д иуретиков 
Н еф ротоксичны е, 
анти гипертен зивн ы е  лекарства  
И нф екция
Токсины  и ф акторы  окруж аю щ ей 
среды

О с н о в н ы е  э т а п ы  д и а г н о с т и к и  О П Н  п р и  в ы я в л е н и и  с н и ж е 
н и я  С К Ф  и / и л и  а з о т е м и и :

1. П о д тв ер ж д ен и е  азо тем и и , сн и ж ен и я  С К Ф , т. е. П Н .
2. Д и ф ф ер ен ц и а л ь н ая  д и агн о сти к а  О П Н  и Х П Н  (табл . 25).

Таблица 25. Д и ф ф еренц и альн ая  диагност ика О П Н  и Х П Н
С им птом ОПН ХПН

Размеры почек (УЗИ, 
рентгенограм м а)

Н ормальный или увеличен Уменьш ен (*)

П реды дущ ий Сг (>1 мес) Норма Повыш ен
Тем пы  прироста креатинина >0,05 мм оль/сутки <0,05 м м оль/сутки
E F N a <1% или >1% >2%
О см оляльность мочи П овыш ена или снижена Снижена
О тносительная плотность мочи П овыш ена/снижена С нижена
Динам ика  диуреза Норма=>олигурия=>полиурия=> 

норма (или норма=>полиурия)
Пол иурия =>ол игурия

Никтурия Нет Есть

Анам нез АД Норма, эпизоды  снижения, 
гипертензия при развернутой 
картине ОПН

П овы ш ено стойко

Указания на изм енения в м оче в 
анам незе  (протеинурия, 
гематурия)

Нет Есть

Гипергидратация Свойственна Нет
Вы раженная протеинурия Не характерна Часто
Э ритролоэтин Норма Снижен

"“Исключая случаи диабетической нефропатии, поликистоза, амилоидоза почек.

3. П р о вед ен и е д и ф ф ер ен ц и альн о й  д и агностики  пре- и п острен альн ой  О П Н . 
П ри  о п ред елен и и  п р ер ен ал ьн о й  О П Н  м аксим ально бы стро  о су щ естви ть  коррек
цию  ги поволем и и , си стем н о й  гем одинам ики . В случае вы явлени я п о стр ен ал ь 
ной  О П Н  устр ан и ть  об струкц и ю  м очевы водящ их путей.

4. П ри  и склю чен и и  пре- и п о стр ен ал ьн о й  О П Н  уточни ть  этиологи ю  реналь- 
ной  О П Н  (патология почечны х сосудов, тубулярн ы й  некроз, кортикальны й  н е
кроз, О Т И Н , глом ерулопатия).

Н а  каж дом  этап е  д и агн о сти ки  необходим о реш ен и е в о п р о са  о п оказан и ях  к 
зам ести тел ьн о й  п очечн ой  тер ап и и  (ЗП Т ) (см. п оказани я к ЗП Т).
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Диагностика постреналъной ОПН.
П о д о зр ен и е н а  об струкц и ю  м очевы вод ящ и х  п утей  долж н о  во зн и кать  при  н а

личии  никтурии , конкрем ентов, признаков И М П , опухолей  м очевого пузы ря, п р о 
статы , образован ий  брю ш н ой  полости , си м п том ов п очечной  колики, болей  в н ад 
лобковой  области .

Д ля  скринингового вы явления возмож ной обструкции  м очевы водящ их путей  
с развитием  О П Н  в больш инстве случаев бы вает достаточно У ЗИ  почек и м очево
го пузы ря. П ри  отсутствии  ти пичны х признаков расш ирения чаш ечно-лоханоч
ной систем ы  в случаях, подозрительны х н а постренальную  О П Н , необходимо вы 
полнить повторное У ЗИ  почек через 24 часа. В  каж дом  конкретном  случае, осо
бенно при подозрении на обструкгивную  О П Н  на ф оне онкологической патологии, 
п олезную  инф орм ацию  о состоянии м очевы водящ их путей м огут дать ком пью тер
ная том ограф ия, Я М Р-том ограф и я. П ри м ен ен и е рад и ологи ческих  м етодов для 
вы явления обструкции  (T c ^ -D T P A ) оправдано при относительной  сохранности  
почечного кровотока, в чем  мож но убедиться с пом ощ ью  допплерограф ии  почек. 
К ак бы ло отм ечено вы ш е, м етоды  диагностики  с внутривенны м  введением  рен т
геноконтрастны х препаратов использоваться не долж ны , поскольку они м огут ока
зать дополнительное нефротоксическое воздействие. С ледует подчеркнуть, что при 
сохраняю щ ейся неопределенности  в отнош ении  обструкции  м очевы водящ их п у
тей  и необходим ости дополнительны х исследований, диагностика и исклю чение 
других вариантов О П Н  н е долж ны  бы ть приостановлены .

Диагностика пререналъной ОПН.
П р ер ен ал ьн у ю  азо тем и ю  в п ервую  о чередь  сл ед у ет  п о до зр евать  п р и  н а л и 

чи и  со сто ян и й , сп о со б н ы х  п р и в ести  к ги п о в о л ем и и  и со о тв етств у ю щ ей  к л и 
н и ч еско й  си м п то м ати к е  (см . табл . 26).

Табица. 26. К ли ни чески е данны е, указы ваю щ и е на вероят ны й диагноз
пререналъной О П Н

Анамнестические данные Объективные данные Прочие данные
Наличие потерь жидкости через
ЖКТ, кожу, почки
Перераспределение
интравазальной жидкости
Ортостатические симптомы
Жажда
Олигурия
Одышка
Массивные отеки 
Асцит

Стабильная или ортостатическая 
артериальная гипотензия 
Сухие слизистые и кожа 
Снижение тургора кожи 
Симптомы СН (тахипное, тахикардия, 
отеки, дистензия шейных вен, 
гепатомегалия и т.д.)

Нормальные анализы мочи 
Соотношение креатинина сыворотки 
и азота мочевины повышено 
Относительная плотность мочи 
более 1018
Улучшение функции почек на фоне 
коррекции основного заболевания 
(СН, регидратации)

Б о л ьш о е  зн ач ен и е  н а этом  этап е  и м еет  п р ави л ьн ая  и н тер п р етац и я  ан ал и зо в  
м очи. Н о р м ал ьн ы е  ан ал и зы  и ли  н езн ач и тел ьн ы е и зм ен ен и я  в п ервую  очередь 
п о зво л яю т п р ед п о л агать  н ал и чи е п р ер ен ал ьн о й  О П Н , в то  вр ем я  как  п р о теи н у 
р и я , и зм ен ен и я  к л ето ч н о го  со став а  м очи , ц и л и н д р у р и я  зас т ав л я ю т  д у м ать  об  
и сти н н о й  п о ч еч н о й  п ато л о ги и  (см . таб л . 27).

Н а д ан н о м  этап е  д и агн о сти ки  ц елесообразно  о п р ед ел ен и е п о ч е ч н ы х  и н 
д е к с о в ,  ко то р ы е м о гу т  о казать  су щ еств ен н у ю  п о м о щ ь в р азгр ан и ч ен и и  в а 
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р и ан то в  О П Н  и, в п ер ву ю  очередь, п р ер ен ал ь н о й  О П Н  и О Т Н  (см . табл . 28). 
У  б о л ьш и н ств а  п ац и ен то в  с п р ер ен ал ьн о й  О П Н  у вел и ч ен о  со о тн о ш ен и е  U r/C r 
в сы в о р о тк е  к р о в и  б о л ее  60:1 . П о к азател и  ф р ак ц и о н н о й  экскр ец и и  н атр и я  (EF  
N a) и ко н ц ен тр ац и я  н атр и я  в м о ч е (U  N a) сн и ж ен ы , со о тв етств ен н о , < 1 %  и < 20 
м м оль/л . П о к азате л ь  E F  N a  о б л ад ает  д о стато ч н ы м и  ч у встви тел ь н о сть ю  и сп е 
ц и ф и ч н о стью  д л я  д и а гн о с ти к и  п р ер ен ал ьн о й  О П Н . О днако сл ед у ет  п ом нить, 
что п о н и ж ен н ая  E F  N a  м о ж ет  б ы ть  и в сл у ч аях  О Т Н  при  и м м у н н ы х  глом еруло- 
п ати ях , в н ач ал ьн ы х  стад и ях  (п ер в ы е  ч асы ) о б стр у к ц и и  м о ч ев ы в о д ящ и х  п у 
тей , п р и  О Т Н , о сл о ж н яю щ ем  п р и м ен ен и е  р ен тген о ко н тр асти р у ю щ и х  п р е п а 
ратов . У  п ято й  ч асти  б о л ьн ы х  с О Т Н  и н ео л и гу р и ч еск о й  ф о р м о й  О П Н  экскре- 
ти р у ем ая  ф р ак ц и я  н атр и я  так ж е  о ста ется  низкой  (<1% ).

Таблица 27. Д и агн ост и ч еское  значени е изм енений в анализах м очи  при О П Н
Состояние Протеинурия Клеточный состав Цилиндрурия Кристаллурия

Преренальная ОПН Нет Не изм енен И ногда
гиалиновы е

Нет

Постренальная ОПН Нет или незна
чительная 
(<1,0  грам м а в 
сутки)

Не изменен (м.б. лей- 
коцитурия, гематурия 
(эритроциты не 
изм енены ))

Нет Нет

Гломерулопатии/
васкулиты

О бы чно  зн ачи 
тельная (>1 
грам м а в сутки )

Г  ематурия 
(эритроциты  
изм ененной ф орм ы )

Эритроцитарные,
гиалиновые,
зернистые

Нет

П иелонеф рит/
интерстициальный
неф рит

Нет или незна
чительная

Лейкоцитурия (*) Л ейкоцитарны е Нет

Острый канальцевый 
некроз /миоглобинурия/ 
гемоглобинурия

Н ебольш ая П очечны й
ка н а л ь ц е в ы й
эпителий

П игм ентны е
зернисты е
цилиндры

Нет

Подагра/лекарственные
повреждения/токсины

Нет или незна
чительная

Не изм енен Нет Есть

П лазмаклеточные 
дискразии (миелома)

Н езначитель
ная

Не изм енен Нет Нет

* С одерж ание эозиноф илов (>5% ) повышено при аллергическом интерстициальном нефрите,
васкулитах, атероэмболии.

П оказатель E F  N a  будет повы ш ен  п ри  р азви ти и  п ререн альной  О П Н  н а ф оне 
п редсущ ествую щ ей  Х П Н  и ли  при п рим ен ен ии  п етлевы х диуретиков. В этих  сл у 
чаях  окон чательны й  д и агн о з О П Н  устан авли ваю т ex ju v an tib u s  (зн ачи тельн ое 
улучш ение п оказателей  азотовы делительной  ф ункции  почек п осле коррекции  ги- 
поволемии).

У  б о льн ы х  с Х П Н  ад ап тац и он н ы е возм ож н ости  п очек  к разви вш ей ся  ги пово- 
лем и и  сн и ж ен ы  всл ед стви е  вы раж ен н ы х  тубулоин терстиц и альн ы х  изм енений.

Н акон ец , E F  N a  у  б о л ьн ы х  с п р ер ен ал ьн о й  О П Н  м о ж ет  б ы ть  п о вы ш ен а  в 
си ту ац и ях  о см о ти ч еск о го  д и у р еза , н ап р и м ер , п ри  д и аб ети ч еско м  кето ац и д о зе  
и ли  в н у тр и в ен н о м  в вед ен и и  глю козы . В эти х  сл у ч аях  б о лее  су щ еств ен н у ю  д и 
агн о сти ч еск у ю  и н ф о р м ац и ю  м ож ет д ать  о п р ед ел ен и е  к о н ц ен тр ац и и  х л о р а  в 
м о ч е  (U  С1).
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Таблица 28. Зн ачен и е почечны х индексов для диагност ики р а зл и ч н ы х  вариант ов
О П Н

Индекс Преренальная
ОПН

Постреналь- 
ная ОПН

Ренальная ОПН

ОТН (олигурия) Гломерулопатии ОИН

Ur/Cr >60:1 >60:1 <60:1 >60:1 <60:1
U/Р Сг >40 >40 <30- 20 <30- 20 <30-20
Una (ммоль/л) <20 варьирует >20 <20 >20
EFNa (%) <1 >1 >1 <1 Варьирует
Осмолярносгь 
мочи (мосм/л)

>500 <400 250- 300 >500 Варьирует

Относительная 
плотность мочи 
(ед)

>1018 Варьирует <1018 Варьирует Варьирует

Индекс ПН 
U Na / U Сг/ Р Сг

<1 >1 >1 <1 Варьирует

EFNa -  экскретируемая фракция натрия, Р Ur -  концентрация мочевины сыворотки крови, Р Сг
-  концентрация креатинина сыворотки крови, U С г -  концентрация креатинина в моче, U  Na
-  концентрация натрия в моче.

Т аким  образом , у  зн ачительн ой  доли  п ац иентов  на этом  этап е  м ож но у стан о 
вить  си м п то м ы  абсолю тн ой  и ли  отн оси тельной  ги п оволем и и  и, соответствен но , 
устан ови ть  п р ед вар и тел ьн ы й  д и агн оз п ререн альной  О П Н . В  этом  сл у ч ае  н ео б 
ходим о н ем едлен н о  начать консервативное лечение, н ап равлен ное н а коррекцию  
О Ц К , стаби л и зац и ю  А Д , увели чен и е сердечн ого  вы б р о са  (С В ). С воеврем ен н ое 
н ачало  терапи и , с одной  стороны , и м еет  д и агн о сти ч еско е  зн ачение, поскольку 
бы стр о е  в о сстан о вл ен и е д и у р еза  и сн и ж ен и е азотем и и  н а ф он е указан н ого  л еч е 
ния, н есо м н ен н о , сви детельствует  в пользу  п ререн альн ой  О П Н . С другой  сто р о 
ны , во сстан о вл ен и е или улучш ен ие почечной  п ерф узии  сн и ж ает р и ск  и ш ем и ч ес
ких  и зм ен ен и й  в п очечн ой  ткан и  и м о ж ет  п редотвратить  р азви ти е  О Т Н .

Диагност ика вариантов реналъной ОПН.
О сн о в н ы е  в ар и ан ты  и сти н н о й  р ен ал ь н о й  О П Н .
О с т р ы й  т у б у л я р н ы й  н е к р о з . П ререн альн ая  О П Н  и и ш ем и ч ески й  О Т Н  и м е

ю т о б щ и е м ех ан и зм ы  разви ти я  и счи таю тся р азн ы м и  стади ям и  одного  и того  ж е 
п роцесса . И ш ем и чески й  О Т Н  следует предполагать  п ри  н али чи и  признаков н а
р у ш ен и я  си стем н ой  гем од и н ам и ки  и гиповолем ии . В  о тли чи е от  п ререн альной  
О П Н , в случае более глубокой  и ш ем ии  ткани  почек или  при  ее  более д ли тельн о й  
эксп ози ци и , ведущ ей  к разви ти ю  н екроза канальцев, п о сл е  коррекции  систем н ой  
гем одинам ики  улучш ения показателей  ф ункционального  состояния почек не п ро
исходит. Р азви ти е  О Т Н  м ож ет бы ть  связан о  с п о вр еж д ен и ем  канальц ев  экзо 
ген н ы м и  и эн д о ген н ы м и  н еф ротокси ч ески м и  воздействиям и . Н аи б о л ее  ч асты 
м и п р и ч и н ам и  п о сл ед н и х  являю тся  лекар ствен н ы е средства. В  д и агн о сти к е  д ан 
ного  вар и ан та  О П Н  и м еет  значение о п ределен и е связи  м еж ду  р азви ти ем  О П Н , 
врем енем  п р и ем а  п реп арата , дли тельн остью , сум м арн ой  дозой  и д о сти ж ен и ем  
критической  концентрации  в крови.
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О с т р ы й  т у б у л о и н т е р с т н ц и а л ь н ы й  н е ф р и т .  Э тот вари ан т реналь- 
ной  О П Н  в п о д авл я ю щ ем  б о л ьш и н ств е  сл у ч аев  в о зн и к ает  на ф о н е  п р им ен ен ия 
ц елого  р яд а  л ек ар ств  (см . табл . 29). Т ечен и е б о лезн и  зачастую  со п р о в о ж д ает
ся  си стем н ы м и  си м п то м ам и  ал л ер ги и  -  ги п ер тер м и ей , ар тр ал ги ям и , эритем ой . 
Л аб о р ато р н ы е  д ан н ы е  у к а зы в аю т  н а эо зи н о ф и л и ю  в крови .

В аж н ы м  п р и зн ако м  О Т И Н  л екар ств ен н о й  эти о л о ги и  яв л яется  п о вы ш ен и е 
со д ер ж ан и я  эо зи н о ф и л о в  в моче.

Таблиа 29. Н аиболее част ы е причины  
ост рого т убулоинт ерст ициального неф рит а (ОТИ Н )

Антибиотики Пенициллин, Ампициллин, Рифампицин, Сульфаниламиды
Анальгетики/противовоспалительные НПВС, Амидопирин, Глафенин
Прочие лекарства Циметидин, Аллопуринол.
Иммунологические заболевания СКВ, отторжение трансплантата
Неопластические состояния Миелома, лимфома, острый лейкоз
Инфекции Мочевыводящих путей, системные

С л ед у ет  о тм ети ть , что  с л ек ар ств ен н ы м и  п о р аж ен и ям и  п о ч е к  так ж е  св я 
зан о  р азв и т и е  О Т Н , так ти к а  л еч ен и я  которого  о тл и ч ается  от  тер ап и и  О Т И Н  
л ек ар ств ен н о й  эти о л о ги и . П о это м у  в сл у ч ае  о тсу тстви я  в о зм о ж н о сти  п р о вес 
ти  д и ф ф ер ен ц и ал ь н у ю  д и агн о сти к у  м еж д у  этим и  со сто ян и ям и , ц ел есо о б р азн о  
п р о вед ен и е  м о р ф о л о ги ч еско го  и ссл ед о в ан и я  п очечн ой  ткани . Т аки м  образом , 
б иоп си я почки  п о казан а  в л ю б ы х  случаях  р ен альн ой  О П Н  с н евы ясн ен ной  окон
ч ател ьн о  эти о л о ги ей .

Д и а гн о с ти к а  О Т И Н  так ж е  д о л ж н а  б ы ть  связан а  с поиском  д р у ги х  эти о л о 
ги ч еск и х  ф ак то р о в  -  и н ф екц и й , б о л езн ей  крови , С К В , о тто р ж ен и я  п о чечн о го  
т р ан сп л ан т ат а  у  б о л ьн ы х  с п ер есаж ен н о й  почкой.

Г л о м е р у л о п а т и и  к а к  п р и ч и н а  О  П  Н . Ц елы й  ряд  заболеван и й  почеч
ны х клубочков м ож ет п риводить  к разви ти ю  О П Н  (см. «п ричи ны  О П Н »), П о д о 
зр ен и е на эту  ф орм у  О П Н  долж н о  возникать при о бнаруж ен и и  и зм ен ен и й , ха
рактерн ы х для патологии  клубочков. О бследование так и х  больны х долж но вклю 
чать ц елы й  р яд  п ар ам етр о в , п озволяю щ и х уточни ть  кон кретное заболеван и е, 
которое явл яется  н еп о ср ед ствен н ы м  виновником  глом ерулярного пораж ения.

П р и  васк у ли тах  с глом ер у л о п ати ям и  необходи м о и ссл ед о вать  ан ти н у к л е- 
ар н ы й  ф актор , А Н Ц А , А Т к Г Б М , L E -клетки , п о сев  крови , ком плем ент, к р и о г
ло бу л и н ы , р ев м ато и д н ы й  ф актор , ф орм у-50 , H b sA g , анти-Н С Ѵ .

П р и  п л азм о к л ето ч н ы х  д и ск р ази ях  -  л егк и е  ц еп и  и м м у н о гл о бу л и н о в , б ел о к  
Б е н с -Д ж о н с а , п р о теи н о гр ам м а.

П ри  у стан о вл ен и и  д и агн о за  О П Н  н а ф он е глом ерулярны х болезн ей  или  вас- 
кулита для окончательной  д и агностики  необходимо проведение срочной  биопсии  
почек, п оказан и ям и  к которой  при  О П Н  являю тся; п остеп ен н о е  начало, о тсут
стви е явн о й  вн еш н ей  п ричины , п ротеи нури я более 1 г/сутки , гем атури я, си стем 
ность клинических проявлений, длительны й период олигурии/анурии (1 0 -1 4  дней).

В д ан н о м  сл у ч ае , м о р ф о л о ги ч еско е  и ссл ед о в ан и е  п очечн ой  ткан и  н ео б х о 
д и м о , в п ервую  оч еред ь , д ля  и склю ч ен и я вар и ан то в  Б П Г Н . С во евр ем ен н ая  д и 
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агн о сти к а  и и м м у н о су п р есси вн ая  тер ап и я  этой  п о чечн о й  п ато л о ги и  п о зво л я ет  
с у щ еств ен н о  о тд ал и ть  р азв и т и е  Х П Н .

П ри обоснованном  подозрении на БП ГН  и при отсутствии возмож ности вы пол
нения морф ологического исследования или противопоказаниях к проведению  био
псии почки м ож ет бы ть назначена эмпирическая им м уносупрессивная терапия.

О к к л ю з и я  с о с у д о в  п о ч е к .  Д и агн о сти к а  б и л атер ал ьн о й  о к к л ю 
зи и  к р у п н ы х  со су до в  п о чек  (артери й  и вен ) тр еб у ет  вкл ю ч ен и я  в п р о гр ам м у  
о б сл ед о в ан и я  бо льн о го  с О П Н  д о п п л ер о гр аф и и  со су до в  п о чек  как  ск р и н н и н - 
гового  м етода . О к о н ч ател ьн ы й  д и агн о з  у стан авл и в ается  п о сл е  ан ги о гр аф и и . 
Б о л езн и  м ел к и х  сосудов , сп о со б н ы х  п р и в ести  к О П Н  (см . эти о л о ги ю ), т р еб у 
ю т  п р о вед ен и я  со о тв етств у ю щ ей  д и агн о сти к и , которая о п и сан а  в соотв . р азд е 
л ах  д ан н о й  кн и ги  и м н о го ч и сл ен н ы х  руководствах .

К о р т и к а л ь н ы й  н е к р о з  о б у сл о влен  тяж ел ы м  п о р аж ен и ем  кл у б о ч 
ков и кан ал ьц ев . Р азв и в ается  редко  и связан  главн ы м  о б р азо м  с акуш ерской  
п ато л о ги ей  -  о тслой кой  п лац ен ты . Д ан н о е  со сто ян и е  так ж е м о ж ет  о сл о ж н ять  
теч ен и е  се п с и с а  и Д В С  си н дром а. Зап о д о зр и ть  корти кальн ы й  н екр о з  м ож н о  
п ри  р азв и ти и  стой кой  ан ури и . П о д тв ер ж д ен и е  в о стр о м  п ер и о д е  м ож н о  п о л у 
ч и ть  только  п ри  м о р ф о л о ги ч еско м  и ссл ед о ван и и . К л и н и ч еск и  д и агн о з  м ож н о  
у ста н о в и ть  р етр о с п е к ти в н о , в сл у ч ае  о тсу тстви я  р азр еш ен и я  п р ед п о л агаем о го  
О Т Н  в т еч ен и е  1 -1 ,5  м есяц ев .

Лечение. Терапия пререналъной ОП Н  з ав и си т  от в ы зв ав ш е й  О П Н  п р и 
ч и н ы  -  ги п о в о л ем и и , н изкого  С В , сн и ж ен и я  п ер и ф ер и ч еско го  со су ди сто го  со 
п р о ти вл ен и я .

К о р р е к ц и я  у м е н ь ш е н и я  О Ц К .  И зо то н и ч ески й  р аство р  N aC l 
яв л яется  ср ед ство м  в ы б о р а  для  б о л ьш и н ств а  п ац и ен то в  со зн ач и м о й  ги п о в о - 
л ем и ей , п р и в ед ш ей  к р азв и ти ю  п р ер ен ал ьн о й  О П Н . О днако б о льш и е о б ъ ем ы  
ввод и м ого  в /в  N aC l м о гу т  п ри во д и ть  к р азв и ти ю  ги п ер х ло р ем и ч еско го  м е т а 
б о ли ч еск о го  ац и до за , о со б ен н о , у  б о л ьн ы х  с со х р ан н ы м  д и у р езо м  и д е ф е к а ц и 
ей  (за  сч ет  п о тер и  б и к ар б о н ата). П о это м у  п ри  ск л о н н о сти  к ги п е р х л о р е м и ч е с- 
ком у м е таб о л и ч еск о м у  ац и д о зу  и н ф у зи о н н у ю  тер ап и ю  сл ед у ет  н ач и н ать  с р а 
ств о р а  Р и н гер а -л ак тата , п о скольку  сам  л ак та т  м етаб о л и зи р у ется  в п еч ен и  в 
б и к ар б о н ат  и п о зво л яет  кон тр о л и р о вать  р азв и ти е /п р о гр есси р о в ан и е  ац и доза . 
Д р у го й  ал ьтер н ати во й  ф и зи о ло ги ч еско м у  р аство р у  м о ж ет  б ы ть  ги п о то н и ч ес
ки й  р аство р  N aC l с д о б авл ен и ем  б и к ар б о н ата  (н ап р и м ер , 0 ,2 2 5 -0 ,4 5 %  N aC l +  
5 0 -1 0 0  м экв  б и к ар б о н ата  н атрия).

В  у сл о в и ях  н езн ач и тельн ого  д еф и ц и та  О Ц К  и при  р азви ти и  ги п ер н атр и е- 
м ии  след ует п ри м ен ять  ги потон и чески й  раствор  N aC l. Г и п ертон и чески е р аство 
р ы  N aC l и сп о л ьзу ю т при  О П Н  на ф о н е травм ати ч еско го  п о вр еж д ен и я  и ли  ож о
гов, п о ско л ьку  н еб о л ьш и е объем ы  этого  п р еп ар ата  м о гу т  вы зы вать  зн ач и тел ь 
н ое  у вел и ч ен и е  О Ц К  за  сч ет  акти вн ого  п ер ем ещ ен и я  воды  из вн екл ето ч н о го  
во в н у тр и со су д и сто е  п ро стр ан ство .

С ледует п одчеркнуть, что, в  отличие от кри сталлои дов, коллоидны е р аство
ры , вклю чая ги дрокси эти лкрахм ала (H E S), д екстран ы  и ж елатины , при  п рере-
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нальн ой  О П Н  использовать  не реком ендуется . Н есм отря  на и х  эф ф екти вн ость  в 
лечен ии  гиповолем ии , соп утствую щ ее значительное н арастан ие коллоидного он- 
котического д авлен и я крови  м ож ет п ривести  к д ал ы п ей ш ем у  п ад ен и ю  С КФ .

В сл у ч ае  р азв и ти я  п р е-О П Н  н а  ф о н е о строго  гем о р р аги ч еско го  ш ока, л е 
ч ен и е  ги п о во л ем и и , естествен н о , сл ед у ет  н ачин ать  с введен и я  п реп аратов  кр о 
ви. Е сли  п о сл ед н и е  н ед о сту п н ы , тер ап и я  п ервого  ш ага  -  в веден и е к р и стал л о 
идов  (и зо то н и ч ески й  р аство р  N aC l), а п ри  о тсу тстви и  эф ф ек та  в о тн о ш ен и и  
си стем н о й  гем о д и н ам и ки  н еб елковы е ко ллои дн ы е р аство р ы  и альбум ин .

П ри  п р ер ен ал ь н о й  О П Н  на ф о н е ги п о альб у м и н ем и и  и п ер ер асп р ед ел ен и и  
о б ъ ем о в  в тр еть и  п р о стр ан ств а  (п о л о сти , п одкож н ую  кл етч атк у ) п о к азан ы  м е 
р о п р и яти я , в ед у щ и е  к п о вы ш ен и ю  эф ф екти вн о го  ар тер и ал ьн о го  о б ъ ем а  крови  
-  п о гр у ж ен и е  тел а  в воду  и в /в  в веден и е альбум и н а. В ы р аж ен н ы е п ер и ф ер и 
ч еск и е  и п о л о с т н ы е  отеки  п ри  ги п о альб у м и н ем и и  часто  р ези стен тн ы  к л е ч е 
н и ю  д и у р ети к ам и . К р о м е того , и зо л и р о в ан н о е  п р и м ен ен и е  д и у р ети к о в  у  эти х  
б о л ьн ы х  м о ж ет  в ы зв ать  н ар астан и е  ги п о во л ем и и  и азо тем и и . В р ем ен н ы й  э ф 
ф ект м о ж н о  п о л у ч и ть  п р и  ко м би н и р о ван н о м  п р и м ен ен и и  ф у р о се м и д а  и ал ьб у 
м и н а  в д о зе  50 г /су тки . Д о зы  ф у р о сем и д а  м о гу т  в ар ьи р о в ать  о т  40  до  1000 м г / 
сутки . П р и м ен ен и е  ал ьб у м и н а  су щ еств ен н о  у л у ч ш ает  д и у р е ти ч ес к и й  эф ф ект  
м очегон ны х , п р и в о д и т  к у вел и чен и ю  диуреза, сн и ж ен и ю  м ассы  тел а  и, что весь
м а важ н о , к сн и ж ен и ю  и ли  р азр еш ен и ю  п р ер ен ал ьн о й  азотем и и . О коло  90%  
ввод и м ого  ф у р о се м и д а  связы в ается  с альбум ин ом , п о это м у  при  ги п о а л ь б у м и 
н ем и и  и зм ен яется  р ас п р е д е л е н и е  м очегон ного  в сосуди стом  и вн есо су д и сто м  
п р о стр ан ств е . Д о б а в л ен и е  к л еч ен и ю  ал ьбу м и н а п ом и м о  вр ем ен н о го  у в ел и ч е
ния о н коти ческого  д ав л ен и я  п лазм ы  кр о ви  и п р и вл еч ен и я  ж и д ко сти  из и н те р 
сти ц и ал ьн ы х  п р о стр ан ств  п р и в о д и т  к у в ел и ч ен и ю  д о став к и  ф у р о сем и д а  к его 
р е ц еп т о р ам  в то л сто м  в о сх о д ящ ем  о тд ел е  п етли  Генле. Т ак , у  п ац и е н то в  с 
ги п о ал ьб у м и н ем и ей  п ри  м о н о тер ап и и  со д ер ж ан и е  ф у р о сем и д а  в м о ч е  с о с т а в 
л ял о  7 -1 2 %  о т  введ ен н о й  до зы . К о м б и н и р о ван н ая  тер ап и я  ф у р о сем и д о м  и ал ь 
бум и ном  у в ел и ч и в а ет  м о ч еву ю  экскр ец и ю  п ервого  до  2 4 -3 0 %  .

К о р р е к ц и я  н и з к о г о  с е р д е ч н о г о  в ы б р о с а .  Л еч ен и е  д о л ж 
но б ы ть  н ап р ав л ен о  н а  у в ел и ч ен и е  С В  и сн и ж ен и е  п о стн агр у зки .

Т ак ти к а  у в ел и ч ен и я  С В  зак л ю ч ается  в сн и ж ен и и  у в ел и ч ен н о го  в н екл ето ч 
ного  о б ъ ем а  с п о м о щ ью  д и у р ети к о в  и ли  ул ьтр аф и льтр ац и и  (У Ф ); у л у ч ш ен и е  
р аб о ты  се р д ц а  п р и м ен ен и е м  и н о тр о п н ы х  п р еп ар ато в  и ли  (и ) п ер и ф ер и ч е ск и х  
в азод и лататоров . П р и м ен ен и е  д и у р ети к о в  (в ч астн о сти , ф у р о се м и д а ) п р и в о 
д и т  к сн и ж ен и ю  кон ечн ого  д и асто л и ческо го  об ъем а лево го  ж елу д о ч ка  и у л у ч 
ш ен и ю  су б эн д о к ар д и ал ь н о й  п ер ф у зи и . К р о м е  того , н а  ф о н е  тер ап и и  ф у р о с е 
м и дом  со к р ати тел ьн ая  ф у н кц и я  сер д ц а  у л у ч ш ается  в п р о ц е ссе  сн и ж ен и я  д а в 
л ен и я  зак л и н и ван и я  л его ч н ы х  кап и л л яр о в . Т ео р ети ч ески  л еч ен и е  п етл евы м и  
д и у р ети к ам и  м о ж ет  п р и в ести  к кр и ти ч еско м у  сн и ж ен и ю  н ап о л н ен и я  Л Ж  и п а
д ен и ю  С В . П о это м у  введ ен и е  д и у р ети к о в  д о лж н о  п р о и сх о ди ть  п од  тщ а тел ь 
н ы м  ко н тр о л ем  водн ого  б ал ан са , Ц В Д .

Ч а сть  б о л ь н ы х  с в ы р аж ен н о й  С Н  и О П Н  и м ею т в есь м а  н и зк и й  С В , в ы со 
ки й  у р о вен ь  эн д о ген н ы х  в азо п р ессо р о в  и п р акти ч еск и  р ези стен тн ы  к тер ап и и



Почечная недостаточность 579

м о ч его н н ы м и , и н о тр о п н ы м и  аген там и  и вазо д и л атато р ам и . В  это м  сл у ч ае  су 
щ еств ен н ы й  эф ф ек т  м о ж ет  дать  ап п ар атн ая  ул ьтр аф и льтр ац и я  (У Ф ), п р и м ен е 
н и е  которой  п р и в о д и т  к у в ел и ч ен и ю  д и у р е за  и у л у ч ш ен и ю  о тв ета  н а  м ед и к а
м ен то зн у ю  тер ап и ю  и сн и ж ен и ю  у р о вн я  п р ессо р н ы х  ф акторов  в ц иркуляц ии .

Д р у ги е  б о л езн и  с эу - и ли  ги п ер во л ем и ей  н а ф о н е н изкого  С В , сп о со б н ы е  
п р и в ести  к р азв и ти ю  п р е-О П Н , -  И М , п ер и кар д и ал ьн ая  т ам п о н ад а , м асси вн ая  
эм б о л и я  л его ч н о й  артери и . В эти х  сл у ч аях  р азр еш ен и е  п р ер ен ал ьн о й  азо тем и и  
зави си т, в п ервую  очередь , от л еч ен и я  о сн о вн о го  п р о ц есса .

К о р р е к ц и я  с о с т о я н и й  с п о н и ж е н н ы м  п е р и ф е р и ч е с к и м  с о 
с у д и с т ы м  с о п р о т и в л е н и е м .

И с п о л ь зу ется  и зо то н и ч еск и й  р аство р  N aC l. Э ф ф ек ти в н о с ть  п р и м ен ен и я  
н еб ел ко вы х  ко л л о и д н ы х  р аство р о в  и ал ьб у м и н а  н е д о казан а .

П р ер ен ал ьн ая  азо тем и я  зач астую  сл у ч ается  у  б о льн ы х  с ц и р р о зам и  и д р у 
ги м и  заб о л ев ан и ям и  п ечен и , о сл о ж н яю щ и м и ся  п еч ен о ч н о й  н ед о стато ч н о стью  
и асц и то м . Э ти м  б о льн ы м  п о казан о  о гр ан и ч ен и е  п р и ем а  N aC l. М о ч его н н ы е  
эф ф екти вн ы  в о тн о ш ен и и  р азр еш ен и я  асц и та  у  73%  больн ы х . О дн ако  сти м у л я
ц ия д и у р е за  (ф у р о с ем и д  +  сп и рон олактон ) м о ж ет  п ри вод и ть  к у худш ен и ю  ф у н 
к ц и о н ал ьн о го  со сто ян и я  п очек . В  этом  сл у ч ае  л еч ен и ем  в ы б о р а  яв л яется  ин- 
ф узи я  ал ьб у м и н а  в д о зе  4 0  г  в /в  в м есте  с п ар ац ен тезо м  (4 -6  л и т р о в  за  сеан с). 
П ар ац ен тез  с в вед ен и ем  ал ьбу м и н а п о зво л яет  су щ еств ен н о  со к р ати ть  сроки  
го сп и тал и зац и и . П о это м у  со ч етан и е  п ар ац ен теза  и ал ьб у м и н а  сл ед у ет  и сп о л ь 
зо вать  в к ач еств е  н ач ал ьн о й  тер ап и и  сл у ч аев  п еч ен о ч н о й  н ед о стато ч н о сти , 
вы р аж ен н о го  асц и та  (и  при  н али чи и , и при  отсутстви и  п р ер ен ал ьн о й  азотем и и); 
п о д д ер ж и в аю щ у ю  т ер а п и ю  сл ед у ет  п р о во д и ть  м о ч его н н ы м и .

Д ля  п редотвращ ен и я ухудш ения ф ун кц ии  почек при п роведени и  п арац ен теза  
у  б о льн ы х  с вы раж ен н ы м  асц и то м  п оказано  введени е д екстр ан а  (декстран-70).

Ц е л е с о о б р а зн о с т ь  п р и м ен ен и я  д о п а м и н а  д л я  в а зо д и л а т а ц и и  п о ч е ч н о го  
а р т е р и а л ь н о го  л о ж а  п р и  п р ер е н а л ь н о й  О П Н  в н асто я щ ее  вр ем я  н е  д о к аза н а .

В ы б о р  тер ап и и  п р и  р азл и ч н ы х  п ато ген ети ч еск и х  в ар и ан тах  п р ер ен ал ьн о й  
О П Н  су м м и р о в ан  в таб л . 30.

Таблица 30. В ы бор т ерапии при разл и чн ы х  вари ант ах преренальной О П Н
Гиповолемия 
(при потере жидкости)

Препараты крови (эритромасса) (при геморрагическом шоке/коллапсе) 
Изотонический NaCl (как 1 шаг при геморрагиях и отсутствии возможности 
кровѳзамѳщѳния до стабилизации системной гемодинамики)
Гипотонический NaCl (после стабилизации АД, СВ и гиперосмолярности плазмы)

Гиповолемия при 
перераспределении жидкости 
(гипоальбуминѳмия)

Погружение туловища в воду 
Альбумин в/в (50 г/сутки) + фуросемид

Снижение сердечного 
выброса (СН)

Диуретики (фуросемид)
Инотропные агенты
Периферические вазодилататоры (иАПФ и др.)
Аппаратная ультрафильтрация (при резистентности к диуретической терапии)

Снижение периферического 
сосудистого
сопротивления(цирроз с 
асцитом)

Начальная терапия: парацентез + альбумин (8 г/л асцитической жидкости) или 
декстран- 70
Поддерживающая терапия: фуросемид (40-120 мг/сутки) + спиронолактон (200- 
400 мг/сутки)
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Профилактика и лечение ОПН ишемической и нефротоксической эти
ологии.

К о р р екц и ю  О Ц К  и  во дн о -эл ектр о л и тн ы х  н ар у ш ен и й  сл ед у ет  п р о во д и ть  со 
л ев ы м и  р аство р ам и , п о ско л ьку  есть  эк сп ер и м ен тал ь н ы е  д ан н ы е  об у м е н ь ш е
н и и  тяж ести  О Т Н  н а ф о н е п р ед вар и тел ьн о й  н агр у зки  х л о р и д о м  н атри я. П р и н 
ц ип ы  п р и м ен ен и я  кр и стал л о и д о в  ан ал о ги чн ы  тако вы м  при  л еч ен и и  п рер ен ал ь- 
ной  О П Н  (см .).

Н е со м н ен н у ю  зн ач и м о сть  в п р о ф и л ак ти к е  О Т Н  и м еет  о с т о р о ж н о с т ь  в в ы 
б о р е  д и а г н о с т и ч е с к и х  п р о ц ед у р  и л ек а р с т в е н н ы х  п р еп ар ато в , о б л ад аю щ и х  
п о т е н ц и а л ь н о й  н еф р о т о к с и ч н о ст ь ю , м о н и т о р и р о в ан и е  со с т о я н и я  б о л ьн о го , 
о со б ен н о , о т н о с я щ е г о с я  к гр у п п а м  р и с к а  (см .таб л . 24 ) и св о е в р е м е н н а я  ко р 
р ек ц и я  н ар у ш е н и й  с и ст е м н о й  и р еги о н ар н о й  гем о д и н ам и к и .

Т р а д и ц и о н н ы е  м ето д ы  м е д и к а м ен то зн о й  п р о ф и л а к т и к и  к а с а л и с ь  п р и м е 
н ен и я  о с м о т и ч е с к и х  и п етл ев ы х  д и у р е ти к о в , а т ак ж е  д о п а м и н а . Р ан ее  с ч и т а 
л и , что  д и у р е т и к и  за  сч ет  у в е л и ч е н и я  д и у р е за  м о гу т  п р ед о тв р а ти т ь  о б с т р у к 
ц и ю  к а н а л ь ц ев , которая  о тч асти  св язан а  со сн и ж ен и ем  С К Ф  п р и  О Т Н . В  д а л ь 
н е й ш е м , о д н ак о , б ы л о  п р о д е м о н с т р и р о в а н о , что  и п е т л е в ы е  д и у р е т и к и  и 
м а н н и то л  н е о б л а д а ю т  п р о ф и л а к т и ч е с к и м и  св о й ст в ам и  в о т н о ш ен и и  р а зв и 
т и я  О Т Н  и н и к ак  н е  в л и я ю т  н а  п р о гн о з  р азв ер н у т о го  О Т Н . В м е с т е  с тем , 
п р и м е н е н и е  м о ч его н н ы х  м о ж ет  т р ан сф о р м и р о в ат ь  о л и гу р и ч е с к и е  в ар и ан ты  
О Т Н  в н е о л и гу р и ч е с к и е  и , т а к и м  о б р азо м , сн и ж ать  п о т р е б н о с т ь  в ЗП Т. С 
это й  ц ел ью  и сп о л ь зу ю т  м а н н и т о л  в н и зк и х  д о зах  (1 5 -2 5  г), б о л ю с н о е  и л и  к а 
п ел ьн о е  в в е д е н и е  ф у р о с е м и д а , ко то р ы е эф ф ек ти в н ы  только  н а р а н н и х  с т а д и 
я х  О Т Н . П р и  о т с у т с т в и и  у в е л и ч е н и я  д и у р е за  п о сл е  т е р а п и и  д а н н ы м и  д и у р е 
т и к а м и , в д а л ь н е й ш е м  п р о д о л ж а т ь  и х  в в е д е н и е  и н ар ащ и в ат ь  д о зы  н е  с л е д у 
ет. Э то  м о ж ет  п р и в ес т и  к н еж е л а тел ь н ы м  п о с л е д с т в и я м  -  ги п е р о см о л я р н о й  
ком е, п ан к р еати ту , глу х о те . К р о м е  то го , п р и  в в е д е н и и  м а н н и то л а  в б о л ь ш и х  
д о за х  у  л и ц  со  сн и ж е н н ы м  д и у р е зо м  в ы со к  р и ск  р а зв и т и я  о тек а  л егк и х .

С и с т е м н ы е  г е м о д и н а м и ч е с к и е  н ар у ш е н и я  я в л я ю т с я  д о м и н и р у ю щ е й  п р и 
ч и н о й  О Т Н , п о эт о м у  в о с н о в н ы е  зад ач и  л еч ен и я  вх о ди т  с т а б и л и за ц и я  ц и р к у 
л я т о р н ы х  н ар у ш е н и й , А Д  и п о д д ер ж ан и е  р еги о н ал ь н о го  п о ч е ч н о го  к р о в о о б 
р ащ ен и я . П е р в а я  зад ач а  р е ш а е т с я  с п о м о щ ью  к о р р ек ц и и  О Ц К  и п р и м ен ен и я  
с и ст е м н ы х  в азо п р есс о р о в . О б л асть ю  п р и м ен ен и я  в а зо п р е с с о р н ы х  аген то в , 
как  п р ав и л о , я в л я е т ся  ш о к  ч ащ е  сеп ти ч еск о й , р е ж е - д р у г о й  эти о л о ги и . О п у б 
л и к о в ан н ы е  к н аст о я щ ем у  в р ем е н и  д а н н ы е  о п р и м ен ен и и  и сп о л ь зо в ан и я  в а 
зо п р е с с о р о в  у  б о л ь н ы х  с се п т и ч е с к и м  ш оком  и п р ер ен ал ь н о й  О П Н  п о к а  не 
п о зв о л я ю т  д ав ать  о п р е д е л е н н ы е  р ек о м ен д ац и и  по и сп о л ь зо в ан и ю  это й  гр у п 
п ы  п р еп ар ато в  н и  в о тн о ш ен и и  к о н тр о л я  си сте м н о й  гем о д и н ам и к и , н и  в о т 
н о ш ен и и  п о ч е ч н ы х  эф ф ек то в .

Д л я  « л еч ен и я  и п р ед у п р е ж д ен и я »  О П Н  у  т я ж ел ы х  п а ц и е н т о в  н аи б о л е е  
ш и р о ко  и с п о л ь зу е т с я  э м п и р и ч е с к и  д о п а м и н  в д о за х  0 ,5 -2  м к г /к г /м и н  в т е ч е 
н и е  6 ч асо в  (в  св я зи  с в о зм о ж н о ст ь ю  у в е л и ч е н и я  п о чечн о го  к р о в о то к а  и с н и 
ж ен и я  ту б у л яр н о го  т р а н с п о р т а  N a  ч е р е з  ак ти в ац и ю  D A 1 -р е ц е п то р о в ). О д н а 
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ко к л и н и ч е с к и е  и с п ы т а н и я  н е о б н а р у ж и л и  с у щ ест в ен н о го  зн ач ен и я  и н ф у зи и  
д о п а м и н а  в п р о ф и л а к т и к е  и л еч ен и и  О Т Н , в ер о ятн о , в св язи  с ак ти в ац и ей  не 
то л ьк о  р е ц е п т о р о в  D A l -ти п а , но  и д р у ги х  р ец е п т о р о в  (D A 2  и а д р е н е р г и ч е с 
ки х ), н и в ел и р у ю щ и х  п о л о ж и т е л ьн ы е  эф ф ек ты  п ер в о го  д л я  п о ч еч н о й  ге м о д и 
н ам и к и  и к а н а л ь ц ев о й  р еа б с о р б ц и и  н атр и я . Ф ен о л д ап ам , се л е к т и в н ы й  а го 
н и с т  D A 1 -р е ц е п т о р о в , м о ж ет  о к азаться  б о л ее  п о л е зн ы м  в т ер а п и и  О Т Н . К л и 
н и ч ески х  и ссл ед о в ан и й  эф ф екти вн о сти  этой  су б стан ц и и  п о ка  не п ред ставлен о .

С д р у го й  сто р о н ы , как  бы ло  п о казан о  в р яд е  и ссл ед о в ан и й  (в  то м  чи сле , 
д во й н ы х -сл еп ы х , ран д о м и зи р о ван н ы х  и п лац ебоконтроли руем ы х), и н ф у зи я  но- 
р а д р е н а л и н а  б о л е е  э ф ф е к т и в н а  в о т н о ш е н и и  с т а б и л и з а ц и и  с и с т е м н о й  
ге м о д и н а м и к и  по ср а в н ен и ю  с д о п а м и н о м . Т ео р е т и ч ес к ая  ж е в ер о я т н о ст ь  
н аруш ен и я р еги он арн ого  кровооб ращ ен и я органов брю ш н ой  п олости  и п очек  за 
сч ет  ал ь ф а-ад р ен ер ги ч еск о й  сти м у л яц и и  п ри  п р и м ен ен и и  н о р ад р ен ал и н а  не 
н аш л а  кл и н и ч еск о го  п о дтвер ж ден и я . П р и м ен ен и е  ад р ен ал и н а  п о казан о  в сл у 
ч аях , когда и сп о л ьзо в ан и е  д р у ги х  п р ессо р н ы х  аген то в  н е д а е т  ж елаем о го  у в е 
л и ч ен и я  А Д . Д о б у там и н  м ож ет бы ть  эф ф екти вен  в сн и ж ен и и  р и ск а  в н у т р и 
б о льн и ч н о й  см ер тн о сти  п р и  р ан н ем  н азн ач ен и и  у  б о льн ы х  с се п ти ч еск и м  ш о 
ком, однако , н е  о б н ар у ж ен о  его п о ло ж и тел ьн о го  вл и ян и я  ни  н а д и у р ез , ни  на 
клиренс креатинина. Н а  роль  эф ф ективного  вазопрессора при  преренальной  О П Н  
м о ж ет  п р етен д о вать  н ед ав н о  во ш ед ш и й  в к л и н и ч еск у ю  п р ак ти к у  вазо п р есси н  
(А Д Г ), которы й  в п и л о тн ы х  и ссл ед о ван и ях  п ри  сеп ти ч еск о м  ш о ке эф ф екти вн о  
повы ш ал  си стем н ое А Д , п озволяя сн и ж ать  д озировки  или  отм ен ять  д руги е  прес- 
со р н ы е  п реп араты . В л ю б о м  случ ае , н еобходи м ы  п р о сп ек ти в н ы е  и ссл ед о в а
ния , которы е см огли  бы  п р о ясн и ть  си туац и ю  с вы б о р о м  в азо п р ессо р о в  в д а н 
ной  и в есьм а  тяж ел о й  катего р и и  больны х.

П о ско л ьк у  сп ец и ф и ч еск ая  тер ап и я  О П Н , связан н о й  с в о зд ей стви ем  н еф р о - 
то к с и ч ес к и х  аген то в , п р акти ч еск и  н е р азр аб о тан а , п р ед о твр ащ ен и е  н ар у ш е
н ий  ф у н кц и и  п о ч ек  яв л яется  кр аеу го л ьн ы м  кам н ем  в в ед ен и и  эти х  больн ы х . 
О сн о вн о й  п р и н ц и п  -  п р о ф и л ак ти к а  за  сч ет  щ ад ящ его  р еж и м а  и сп о л ьзо в ан и я  
п р еп ар ато в  с у ч ето м  ф ак то р о в  р и ск а  (см . табл . 31), св о ев р ем ен н ая  коррекц ия 
о б р ати м ы х  ф ак то р о в  р и ск а  и н ем ед л ен н ая  о тм ен а  в сл у ч ае  р азв и ти я  остр о го  
н аруш ени я ф ун кц ии  почек.

В  р яд е  сл у ч аев  ран о  н ачаты е л еч еб н о -п р о ф и л ак ти ч еск и е  м е р о п р и яти я  м о 
гу т  п р ед о твр ати ть  р азв и ти е  и у л у чш и ть  отд ал ен н ы й  п р о гн о з  О П Н .

О П Н  н а  ф о н е  с к л е р о д е р м и и .  О сл о ж н ен и е  теч ен и я  этого  заб о л ев а 
н ия так  н азы ваем ы м  п о чечн ы м  кри зом  с р азв и ти ем  О П Н  в н ач ал ьн ы х  ста д и 
ях  хорош о п о д д ается  л еч ен и ю  и А П Ф , что  п р и в о д и т  к резко м у  у в ел и ч ен и ю  в ы 
ж и в аем о сти  эти х  б о льн ы х  к 1 го д у  (76%  и 15% ), во сстан о в л ен и ю  ф у н кц и и  п о 
ч ек  и сн и ж ен и ю  п о тр еб н о сти  в диали зе .

И н т е р л е й к и н - 2  и ц и к л о с п о р и н  А .  Р еко м би н ан тн ы й  и н тер л ей 
ки н -2  (И Л -2 ), п р и м ен яем ы й  у  о н ко л о ги ч ески х  б о льн ы х , часто  п р и во д и т  к р а з 
ви ти ю  О Т Н . Б ы ло  п о казан о , что п ри  сн и ж ен и и  С К Ф  н а ф о н е  в вед ен и я  И Л -2  
св о ев р ем ен н о  н ач атая  (в п р ед ел ах  3 д н ей ) тер ап и я  д о п ам и н о м  (2 м к г/к г /м и н )
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п р и во д и т  к у в ел и ч ен и ю  ф и л ьтр ац и и , д и у р е за  и сал у р еза . А н ал о ги ч н ы е д ан н ы е 
п о лу ч ен ы  п ри  р азв и ти и  О П Н  н а ф он е п р и м ен ен и я  ц и к л о сп о р и н а  А .

Таблица 31. П одходы  к  проф илакт ике основны х вариант ов неф рот оксической О П Н
Нефротокси- 
ческий агент

Факторы риска развития ОПН Специфическая профилактика и 
терапия

Аминогликозиды Факторы, связанные с больным: пожилой возраст; 
патология почек; женский пол; дефицит магния, калия, 
кальция; уменьшение внутрисосудистого объема; 
гепаторенальный синдром; сепсис/системные 
инфекции
Сопутствующая терапия: Цефалоспорины, Амфотери
цин В, Цисплатина, Клиндамицин, Циклоспорин, Фосс- 
карнет, Пиперациллин, Фуросемид, рентгеноконтрас
тирующие препараты, гормоны щитовидной железы 
Режим терапии: предшествующая (недавно) терапия 
аминогликозидами; большие дозы, лечение более 3 
дней, кратность введения (2 и более)

Медикаментозной профилактики и 
специфической терапии не 
разработано

Амфотерицин В Пожилой возраст; одновременное применение 
диуретиков; исходное снижение функции почек; 
высокие дозы препарата; гипокалиемия; 
гипомагниемия; другие нефротоксичные прпараты.

Специфическая профилактика: 
NaCI 0,9% 1000 мл в/в

Циклоспорин и 
такролимус

Снижение функции почек дозозависимо, поэтому 
необходимо мониторирование концентрации 
препарата в крови.

Специфическая профилактика: 
применение блокаторов кальцие
вых каналов и омега-3 ненасы
щенных жирных кислот обеспе
чивает нефропротекцию

Нестероидные 
противовоспа
лительные пре
параты (НПВП)

Уменьшение ОЦК; снижение потребления натрия; 
гипоальбуминемия

Кортикостероиды при развитии 
острого интерстициального 
нефрита

Препараты лития Токсические эффекты дозозависимы Ограничение потребления или 
потери хлорида натрия

Рентгено
контрастные
препараты

См. факторы риска ОПН Профилактика: гипотонический раст
вор NaCI 0,45% - 1 - 2  мл/кг/час за 2 
часа до исследования, допамин в/в
2 мкг/кг/мин за 6 часов до ангиогра
фии (у недиабетиков),
АНП 50 мкг в/в у недиабетиков, нифе- 
дипин/нитрендипин 30-60 мг/сутки за
3 дня до исследования. 
Ацетилцистеин 600 мг 2 раза в сутки 
до исследования, теофиллин 800 мг в 
2 приема в течение 2 дней до иссле
дования (у пациентов с высоким 
риском)

С и н д р о м  л и з и с а  о п у х о л е в ы х  к л е т о к .  О Т Н , во зн и каю щ и й  н а 
ф о н е д ан н о го  со сто ян и я , так ж е  яв л яется  о д н и м  из п о тен ц и ал ьн о  о б р ати м ы х  
о слож н ен и й  п ри  сво евр ем ен н о й  п роф илакти ке. Т и п и ч н о  р азви ти е этого  си н др о 
м а н а ф о н е  н ач ал а  тер ап и и  л и м ф о - и  м и ел о п р о л и ф ер ати вн ы х  заб о л ев ан и й , в 
резу л ьтате  л и з и с а  к л ето к  и у в ел и ч ен и я  со д ер ж ан и я  в си стем н о й  ц и р к у ляц и и  
вн у тр и кл ето ч н ы х  м олекул  и  ионов . К р и ти ч еско е  у вел и ч ен и е  ко н ц ен тр ац и и  м о 
чево й  к и сл о ты  в к р о в и  (б о л ее  0 ,85 м м о л ь /л ), у в ел и ч ен и е  эк ск р ец и и  у р ато в  с
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м о ч о й  (к о н ц ен тр ац и я  у ратов  в м о ч е/ко н ц ен тр ац и я  к р еати н и н а  в м оче > 1 ) и  д е 
ги др атац и я  резко  у вел и чи ваю т р и ск  вн у тр и п о чечн о й  к р и сталл и зац и и  со л ей  м о
ч ев о й  ки сл о ты  с р азв и ти ем  О П Н . П о д о б н ы е у сл о в и я  м о гу т  вы звать  и к р и с
тал л и зац и ю  ф осф атов . Задачи  п роф илакти ки  в эти х  случаях : р еги д р атац и я , п о д 
д ер ж ан и е  о п ти м ал ьн о й  ги д р атац и и , ф о р си р о в ан и е  д и у р е за  (2 0 0 -2 5 0  м л /м и н ), 
н азн ач ен и е  ал л о п у р и н о л а , п о дд ер ж ан и е p H  м очи  н а  у р о в н е  6 ,5 -7 ,0  н азн ач ен и 
ем  б и к ар б о н а та  н атри я.

М и о г л о б и н у р и я ,  г е м о г л о б и н у р и я .  Ф орси рован и е д и у р еза  (до  10 
л и т р о в  в су тк и  в /в ) и  п о д д ер ж ан и е  н ей тр ал ьн о го  p H  м о ч и  м о ж ет  п о зво л и ть  
п р ед о твр ати т ь  р азв и ти е  О Т Н .

Н е й р о л е п т и ч е с к и й  з л о к а ч е с т в е н н ы й  с и н д р о м . В о з н и 
к ает  в кач естве  ред кого  о сл о ж н ен и я  л еч ен и я  н ей р о л еп ти к ам и  в виде м иогло- 
б и н у р и ч еск о го  О Т Н  н а  ф о н е  раб д о м и о ли за . Х ар ак тер и зу ется  м ы ш ечн о й  р и 
ги дн остью , экстрапи рам и дн ой  симптоматикой, н аруш ениям и  речи  сознания. Р аз
в и ти е  О Т Н  п р и  п о я в л е н и и  п о д о б н о й  си м п т о м а т и к и  м о ж н о  п р е д о т в р а т и т ь  
отм ен о й  н ей р о л еп ти ч еск о го  п р еп ар ата , б ы стр ы м  н азн ач ен и ем  б р о м к р и п ти н а  и 
д ан тр о л ен а , р еги д р атац и ей .

Б и л а т е р а л ь н а я  т р о м б о э м б о л и я  в е т в е й  п о ч е ч н ы х  а р т е 
р и й .  Р азв и ти е  О Т Н  м о ж ет  п р ед о твр ати т ь  сво ев р ем ен н ы м  (н е  п о зд н ее  24  ч а 
со в ) л о к ал ь н ы м  в вед ен и ем  т к ан ево го  ак ти в ато р а  п л азм и н о ген а  и ли  у р о к и н а- 
зы .

П о д х о д ы  к  к о н с е р в а т и в н о й  т е р а п и и  р а з в е р н у т о г о  О Т Н .
Т ак ти к а  л еч ен и я  и ш ем и ч еск о го  и  н еф р о то кси ч еско го  О Т Н  в б о льш и н стве  

сл у ч аев  н есп ец и ф и ч н а  и  и м еет  р яд  о сн о в н ы х  н ап равлен и й :
1. У стр ан ен и е эти о л о ги ческо го  ф ак то р а  (л еч ен и е о сн о в н о го  заб о л еван и я , 

п р ек р ащ ен и е  в вед ен и я  н еф р о то к си ч н ы х  п реп аратов).
2. П а то ген ети ч еск ая  тер ап и я  (в о сстан о вл ен и е  п о ч еч н о го  к р о в о о б р ащ ен и я , 

п р ед о твр ащ ен и е  ту б улярн ой  о б стр у кц и и , у м ен ьш ен и е  о тек а  к л ето к  к ан ал ь ц е
в о го  эп и тел и я , б л о к ад а  и м м у н н ы х  м ех ан и зм о в , защ и та  к л ето к  к ан ал ьц ев , с ти 
м ули рован и е р еп ар ац и и  почечн ой  ткани).

3. К оррекц и я о слож н ен и й  (контроль ги дратац ии , коррекц ия у рем и ческой  и н 
то кси к ац и и , п о д д ер ж ан и е  электр о л и тн о го  б ал ан са , ко р р екц и я  н ар у ш ен и й  к и с 
л о тн о -о сн о в н о го  состоян и я , п р о ф и л акти ка  и  леч ен и е  и н ф екц ий ).

4. О р ган и зац и я  п итани я.
Л еч ен и е  о сн о в н о й  п о ч еч н о й  п ато л о ги и , п р и в о д ящ ей  к р азв и ти ю  О П Н , о п и 

с а н а  в со о тв етств у ю щ и х  р азд ел ах  д ан н о й  кн и ги  и  сп ец и ал ьн о  не о б су ж д ается  
в д ан н о м  р азд ел е .

П о д х о д ы  к п а т о г е н е т и ч е с к о й  т е р а п и и  О П Н .
М н о ги е  во п р о сы , св язан н ы е с п ато ген ети ч еск и м  л еч ен и ем  О Т Н , д ал ек и  о т  

око н ч ател ьн о го  р азр еш ен и я  в связи  с тем , что  д о казан н ая  в эк сп ер и м ен тал ь 
н ы х  и ссл ед о в ан и ях  эф ф ек ти в н о сть  р я д а  в м еш ател ьств  не б ы л а  п о д тв ер ж д ен а  
клинически.

В о сста н о в л ен и е  п очечн ого  кр о во о б р ащ ен и я  д о сти гаетс я  за  с ч ет  к оррекц и и  
си стем н ы х  гем о д и н ам и ч еск и х  н ар у ш ен и й  -  н о р м ал и зац и и  О Ц К , у л у ч ш ен и и
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сер д ечн о го  в ы б р о са , о п ти м и зац и и  А Д . Л о кальн ая  сти м у л яц и я  п очечн ого  к р о 
вотока  м о ж ет  б ы ть  д о с т и гн у т а  п р и м ен ен и ем  д оп ам и н а , Б К К , А Н П , А ТФ .

К  п р ед о твр ащ ен и ю  ту б у л яр н о й  о б стр у к ц и и  в н еко то р ы х  сл у ч ая х  м о ж ет  
п р и в ести  су щ еств ен н о е  у в ел и ч ен и е  ско р о сти  м о ч ео тд ел ен и я . П о это м у  ф о р си 
р о в ан и е  д и у р е за  п р и  р азв и ти и  о л и гу р и и  и ли  ф о р си р о в ан и е  д и у р е за  п ри  ряде 
со сто ян и й  яв л яется  в аж н ы м  м ом ен то м  в л еч ен и и  р ен ал ьн о й  О П Н . У вели че
н ие ско р о сти  м о ч ео тд ел ен и я  м ож но  д о ст и ч ь  с п о м о щ ью  м ан н и то ла , п етл евы х  
д и у р ети к о в  и ли  со ч етан и ем  п етл евы х  д и у р ети ко в  и д о п ам и н а . П р ед п о л агает 
ся , что п р и м ен ен и е  м ан н и то л а  п о зво л яет  так ж е  в н екоторой  степ ен и  сн и ж ать  
о тек  к ан ал ь ц ев ы х  клеток .

П о тен ц и ал ьн ая  эф ф ек ти в н о сть  п р и м ен ен и я  д о п а м и н а  в « п о ч еч н ы х »  д о зах  
при  леч ен и и  р ан н и х  стад и й  и ш ем и ч еско го  О Т Н  б ы л а  о б су ж д ен а  вы ш е. Е го 
п р и м ен ен и е  п ри  и ш ем и ч еск о м  О Т Н  о п р авд ан о  только  у  о л и гу р и ч еск и х  б о л ь 
н ы х  с ц ел ью  п о п ы тки  у в ел и ч ен и я  д и у р е за  и п ер ево д а  о л и гу р и ч еск о й  О П Н  в 
н ео л и гу р и ч еск у ю  п ри  о тсу тстви и  эф ф ек та  от  м очегон ны х . В этом  сл у ч ае , ц е 
л есо о б р азн о , н ач и н ать  леч ен и е  д о п ам и н о м  при  о тсу тстви и  эф ф ек та  (т.е. у в е 
л и ч ен и я  д и у р е за ) у  б о л ьн ы х  на ф о н е  п р и м ен ен и я  ф у р о сем и да . Р еко м ен д у ем ы е 
д о зы  со с тав л яю т  0 ,5 -2  м к г/к г /м и н  в теч ен и е  6 часов . П ри  п о л о ж и тел ьн о м  о т 
вете н а  п р и м ен ен и е  д о п а м и н а  (у в ел и ч ен и и  д и у р еза ) не сл ед у ет  п р о во д и ть  его 
и н ф у зи и  б о лее  ч ем  2 4  часа . У ч и ты вая  то , ч то  д о п ам и н  у л у ч ш ает  д о с т а в к у  ф у 
р о с е м и д а  в то л сту ю  во сх о д ящ у ю  ч асть  п етли  Генле, в теч ен и е у казан н о го  п е 
р и о д а  вр ем ен и  ц ел есо о б р азн о  со ч етать  в веден и е д о п а м и н а  с п о сто ян н о й  ин- 
ф у зи ей  ф у р о се м и д а  в д о зе  4 0  м г/час. О тсу тств и е  эф ф ек та  от  п р и м ен ен и я  м о ч е
го н н ы х  и д о п а м и н а  в теч ен и е 5 -6  ч асо в  тр еб у ет  п р екр ащ ен и я  п р и м ен ен и я  эти х  
п р еп ар ато в . Д р у ги м  п о казан и ем  д ля  п р и м ен ен и я  д о п а м и н а  (и ли  д р у ги х  вазоп - 
р е с с о р о в )  я в л я е т с я  н е с т а б и л ь н а я  г е м о д и н а м и к а , н е с м о т р я  н а  п р о в е д е н и е  
о б ъ ем зам ещ аю щ е й  тер ап и и .

В н еск о льки х  и ссл ед о в ан и ях  п о казан а  эф ф ек ти в н о сть  н еко то р ы х  д и ги д р о - 
п и р и д и н о в ы х  Б К К , в ч астн о сти , н и ф ед и п и н а  и н и тр ен д и п и н а , при  н ар у ш ен и и  
ф ун кц ии  почек п осле введени я р ен тген окон трастирую щ их препаратов. В озм ож 
но, что  он и  о б л ад аю т  и н еф р о п р о текти в н ы м и  сво й ствам и  при  и ш ем и ч еск о м  
О Т Н , б л аго д ар я  сп о со б н о сти  у си л и вать  п о чечн ы й  кр о в о то к  за  сч ет  д и л ат ац и и  
аф ф ер ен тн о й  ар тер и о л ы . Н азн ачать  эти  п р еп ар аты  сл ед у ет  за  3 д н я  д о  и ссл е 
дования.

В /в  введ ен и е  А Н П  п р и в о д и т  к у в ел и ч ен и ю  С К Ф  и н атр и у р еза . П р и чи н о й  
р о с т а  С К Ф  и  д и у р е за  яв л яется  п о вы ш ен и е  ги д р о стати ч еско го  д ав л ен и я  в к л у 
бочковы х  кап и л л яр ах  н а  ф он е д и л атац и и  п р и н о сящ ей  ар тер и о л ы  и суж ен ия 
вы н о сящ ей . Д р у ги е  м ех ан и зм ы  д ей ств и я  А Н П  связан ы  с б л о к и р о в ан и ем  т у 
булярной реабсорбц и и  натрия и хлорида, перераспределением  м едуллярного кро
вотока  и в л и ян и ем  н а кл у б о чк о во -кан ал ьц еву ю  о б р атн у ю  связь.

В /в  инф узии  ком м ерческих  препаратов  А Н П  при иш ем ическом  или  см еш ан 
ны х ф орм ах О Т Н  п ри вод и т к увели чен и ю  диуреза , С КФ , сн и ж ен и ю  п отребности  
в диализе . О со бен н о  отчетливы й  эф ф ект  бы л  п олучен  у  б о льн ы х  с олигурией . 
С редни е дозы  А Н П  при 2 4 -часовой  в /в  инф узии  составляю т 0,2 м кг/кг/м ин . О с
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н овн ы м  п о бо ч н ы м  эф ф ектом  при введени и  п р еп ар ата  б ы л а  тр ан зи то р н ая  ги п о 
тен зи я, отм ечаем ая  п ри б ли зи тельн о  в  п олови н е случаев.

П оследнее обстоятельство позволяет предполагать, что комбинированное при
менение А Н П  и  допам ина позволит взаимно компенсировать побочные эф ф екты  
этих препаратов и потенцировать их гемодинамические эф ф екты  в почечной ткани.

П р ак ти ч еск и  все  п р о ц ессы , в ед у щ и е к п о вр еж д ен и ю  к л ето к  п о чечн о й  т к а 
ни , х ар ак тер и зу ю тся  и сто щ ен и ем  А ТФ , что п р и в о д и т  к н ар у ш ен и ю  эн ер гети 
ч еск и х  п р о ц ессо в , т р ан сп о р т а  и ц и то скел ета . Э к сп ер и м ен тал ьн о  и в п и л о тн ы х  
кл и н и ч еск и х  и ссл ед о в ан и ях  п оказан о , ч то  п р и м ен ен и е  м агн и ево й  со л и  А ТФ  в 
д о зе  4 0 -5 0  м м о л ь /кг  п ри  О Т Н  связан о  с у л у ч ш ен и ем  п очечн ого  м етаб о л и зм а  
и у вел и ч ен и ем  п о ч еч н о го  кровотока .

П р е д о тв р ащ ен и е  туб у л яр н о й  о б стр у кц и и  д о сти гаетс я  за сч ет  у в ел и ч ен и я  
ско р о сти  м о ч ео тд ел ен и я . П о это м у  в о сстан о в л ен и е  д и у р е за  при  р азв и ти и  оли- 
гу р и и  и ли  ф о р си р о ван и е  д и у р е за  п ри  р яд е  со сто ян и й  яв л яю тся  важ н ы м  м о м ен 
том  в л еч ен и и  р ен ал ь н о й  О П Н . У величение ско р о сти  м о ч ео тд ел ен и я  м ож но  
д о сти ч ь  с п о м о щ ью  м ан н и то ла , п етл евы х  д и у р ети к о в  или со ч етан и ем  п етл е
в ы х  д и у р ети к о в  и д о п ам и н а . П р ед п о л агается , что  п р и м ен ен и е  м ан н и то л а  п о 
зво л яет  так ж е  в н екоторой  степ ен и  сн и ж ать  отек  к ан ал ьц ев ы х  клеток .

П ом и м о  у ж е у п ом ян утой  м агн и евой  соли АТФ  п отен ц и альн ы м и  протектив- 
ны м и  свой ствам и  в о тн о ш ен и и  клеток  канальц ев  об ладаю т Б К К . П р едп о л агае
м ы е м ехан изм ы  защ и ты  клеток  канальц ев  связаны  не только с улучш ен ием  п о 
чечной  п ерф узи и , но и с ум ен ьш ен и ем  накопления внутри клеточн ого  кальция.

Н о в ы е  п е р с п е к т и в н ы е  н а п р а в л е н и я  л е ч е н и я  О Т Н .
А н таго н и сты  р ец еп то р о в  к эндотели ну . Э н д о т е л и и -1 (Э Т л) яв л яется  м о щ 

н ы м  в азо ко н стр и кто р н ы м  п еп тидом , д ей ству ю щ и м  п р еи м у щ еств ен н о  н а  в ы н о 
сящ ую  ар тер и о л у  и  су щ еств ен н о  вл и яю щ и м  н а п очечн ое со су ди сто е  со п р о ти в 
л ен и е  и С К Ф  в ед и н и ч н о м  н еф рон е. П о вы ш ен и е у р о вн я  Э Т л в ц и ркуляц и и , у в е 
личен и е экспрессии  М -Р Н К  для  препроэндотелина, а  такж е п очечн ы х рецепторов 
к Э Т л о тм еч ен о  и п ри  эксп ер и м ен тал ьн о м  О Т Н , и у  больн ы х . П р и м ен ен и е  АТ 
к Э Тл и ан таго н и сто в  р ец еп то р о в  к ЭТл (б о зен тан ) в эк сп ер и м ен те  п р еп ятств у 
ю т  сн и ж ен и ю  С К Ф  за сч ет  р ед у кц и и  п реглом ерулярного  со п р о ти вл ен и я . Т акж е 
есть  эксп ер и м ен тал ь н ы е  д ан н ы е о р ен о п р о тек ти в н о м  д ей ств и и  ан таго н и сто в  
р ец еп то р о в  ЭТл при назначении  ц и к ло сп о р и н а и р ен тген окон трастны х  п р еп ар а
тов .

И н ги б и р о в ан и е  и зб ы то ч н о го  о б р азо ван и я  о ки си  а зо та  (N 0 ) .  П р и м ен ен и е  
и н ги б и то р о в  N O -си н тетазы  (д ер и вато в  L -ар ги н и н а) у м е н ь ш а ет  п о вр еж д ен и я  
почечной  п ар ен х и м ы  и ул у чш аю т ф ун кц и о н ал ьн о е  состоян и еп очек  при  и ш ем и 
ч еском  О Т Н . К л и н и ч еск и е  и ссл ед о ван и я  п о к а  не п р ед ставл ен ы .

Б л о кад а  ад гези и  лей коц и тов . Р азви ти е  О Т Н  м о р ф о л о ги ч еск и  со п р о в о ж д а
ется  и н ф и л ьтр ац и ей  п очечн ой  ткан и  п о ли м о р ф н о ядер н ы м и  лей коц и там и , кото
р ы е  в о вл еч ен ы  в п о вр еж д ен и е  эп и тел и ал ь н ы х  клеток . М еж к л ето ч н ы е  м о л ек у 
л ы  ад гези и  (ІС А М -1 ), C D  11 /C D  18 и сел екти н ы  с л и ган д ам и  к н им  и гр аю т 
важ н у ю  р о л ь  в ад гези и  л ей ко ц и то в  к эн д о тел и ю  сосудов  п ри  О П Н  ІС А М -1 
о п р ед ел яю т  ад гези ю  лей ко ц и то в  к сосуди стом у  эн д о тел и ю  и, след о вательн о ,
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связан ы  с д ал ьн ей ш и м  п р о н и кн о в ен и ем  эти х  кл ето к  в п о ч еч н у ю  ткан ь . Е сть  
предполож ение, что п рим енение антител  к ІСА М -1 и лигандам  селектинов м ож ет 
р азр ы в ать  это т  п ато ген ети ч еск и й  м ех ан и зм  и, так и м  о б р азо м , у м ен ь ш ать  п о 
в р еж д ен и е  к ан ал ьц ев  при  и ш ем и ч еск о м  О Т Н . К л и н и ч ески е  и сп ы тан и я  п р о в о 
д ятся  в н асто я щ ее  врем я .

Б л о к а д а  м е ж к л е т о ч н ы х  в заи м о д ей ст в и й . В  и сс л е д о в а н и я х  in  v itro  б ы л а  
в ы я в л е н а  « м и гр ац и я »  и н т е гр и н о в  о т  б а зал ь н о й  к ап и к ал ь н о й  п о в е р х н о с т и  
к а н а л ь ц е в ы х  к л ето к . В в е д е н и е  R G D -с о д е р ж ащ и х  п еп ти д о в  п р е д о т в р а щ а е т  
тубулярную  о б стр у кц и ю  (вероятно, оп осредован ную  и нтегрин ам и) и, возм ож но, 
у м е н ь ш а ет  ад гези ю  л ей ко ц и то в  к  эн д о тел и ю  и их  м и гр ац и ю  в п о ч еч н у ю  ткан ь .

Ф ак то р ы  р о ста . И зв естн о , ч то  п очки  си н тези р у ю т  р яд  р о сто в ы х  ф акто р о в , 
у ч аств у ю щ и х  в р еп ар ати в н ы х  п р о ц е сса х  к ан альц ево го  эп и тел и я . С р ед и  н и х  -  
эп и д ер м ал ьн ы й  ф ак то р  р о ст а  (E G F ), ф ак то р  р о ст а  геп ато ц и то в  (H G F ) и и нсу- 
л и н о -п о д о б н ы й  ф ак то р  р о с т а  1 (IG F -1 ). В вед ен и е  д ан н ы х  ф ак то р о в  р о с т а  сп о 
со б ств у ет  б олее  б ы стр о м у  в о сстан о в л ен и ю  стр у к ту р ы  к ан альц ев  и  сн и ж ает  
л етал ь н о сть . К л и н и ч еск о е  р ан д о м и зи р о в ан н о е  и ссл ед о в ан и е  эф ф екти в н о сти  
IG F-1 (1 0 0  м к г/к г  2 р а за  в су тк и ) с п л ац еб о -ко н тр о л ем  в п р ед у п р еж д ен и и  сн и 
ж ен и я  ф у н кц и и  п о ч ек  н а  ф о н е х и р у р ги ч еск и х  со су д и сты х  вм еш ател ьств  п о к а
зал о  п р о текти в н ы й  эф ф ек т  п р еп ар ата  в о тн о ш ен и и  С К Ф .

А н ти окси дан ты . В и сследован и ях  с м одели ровани ем  О Т Н  н а ж и вотн ы х  бы ло 
п о казан о , что  ск ав ен д ж ер ы  св о б о д н ы х  р ад и кал о в  (су п ер о к си д д и см у таза , т о 
коф ерол , гл ю тати о н ) и б локаторы  их  п р о ду к ц и и  (д еф ер о ксам и н ) о б л ад аю т  р е- 
н о п р о те к ти в н ы м и  сво й ствам и . Е сть  кл и н и ч еск и е  д ан н ы е  п р ед вар и тел ьн ы х  
и ссл ед о в ан и й  ац ети л ц и стеи н а , о б лад аю щ его  в ы р аж ен н ы м и  ан ти о к си д ан тн ы - 
м и  св о й ств ам и , которы е св и д етел ь ств у ю т о  сн и ж ен и и  часто ты  р азв и ти я  О Т Н , 
и н д у ц и р о ван н о го  р ен тген о ко н тр астн ы м и  п реп аратам и .

С р ед и  п р о ч и х  п одходов , св язан н ы х  с у л у ч ш ен и ем  п очечн ого  к р о в о о б р ащ е
ния , сл ед у ет  о тм ети ть  п р и м ен ен и е  у ж е  у п о м ян у то го  ф ен о л д ап ам а  -  с е л е к ти в 
н о го  аго н и ста  D A 1 -р ец еп то р о в , и н ги б и р о в ан и е  N O -си н тазы , се л ек ти в н у ю  ак 
ти вац и ю  A 2 A  ад ен о зи н о в ы х  рец еп то р о в

Л ечение пост ренальной О П Н  т р е б у е т  т е с н о г о  с о т р у д н и ч е с т в а  м е ж д у  
у р о л о гам и  и н еф р о л о га м и /и н т е р н и с т а м и . П р и  в ы я в л е н и и  о б ст р у к ц и и  м о ч е 
в ы в о д я щ и х  п у тей  н ео б х о д и м а  б ы с т р ая  ко р р екц и я , п о к а  н е будет о п р ед ел ен  
к о н к р е тн ы й  д и а г н о з  и н азн ач ен о  л еч ен и е . Р азр еш ен и е  о б ст р у к ц и и  н а  у р о в н е  
у р ет р ы  и м о ч е в о го  п у зы р я  д о с т и га е т с я  п у тем  т р а н с у р е т р а л ь н о й  и ли  ч р ез- 
кож н ой  к а т ет ер и зац и и  п о сл ед н его . О б стр у к ц и я  н а  у р о в н е  м о ч ето ч н и ко в  п о д 
л е ж и т  к о р р е к ц и и  п е р к у т а н н о й  н е ф р о ст о м и е й  и ли  с т е н т и р о в ан и е м  м о ч ето ч 
н иков. П о с л е  в о с с т а н о в л е н и я  о тто к а  м очи  у  б о л ь ш и н ст в а  п ац и е н т о в  п р о и с 
х одит во сстан о в л ен и е  д и у р еза , р азр еш ен и е  азотем и и . Х ар актер н а  то й  или и ной  
с т е п е н и  в ы р а ж е н н о с т и  п о л и у р и ч е с к а я  ф аза , ко торая  ред ко  (у  5%  б о л ь н ы х ) 
т р е б у е т  м а сси в н о й  зам е щ а ю щ е й  тер ап и и .

К о н т р о л ь  г и д р а т а ц и и .  Д л я  т о ч н о й  о ц е н к и  с т е п е н и  г и д р а т а ц и и  
н ео б х о д и м о  п р о в о д и т ь  еж есу то ч н ы й  м о н и т о р и н г  п о тер ь  ж и д к о ст и , в в е д е н 
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н о й  ж и д к о сти , Ц В Д , м ассы  тел а . О т с у т с т в и е  сн и ж ен и я  м ассы  т е л а  б о льн о го  
н а  п р о тяж е н и и  н еск о л ь к и х  су то к  м о ж ет  б ы ть  си м п то м о м  ги п е р ги д р ат а ц и и . 
Д л я  п р е д у п р е ж д е н и я  р а зв и т и я  г и п е р ги д р ат а ц и и  с л ед у ет  с о к р а т и т ь  с у т о ч н о е  
п о т р еб л ен и е  ж и д к о ст е й  (д о  к о л и ч е ств а  р ав н о го  4 0 0 -5 0 0  м л  +  о б ъ ем  д и у р е з а  
за  п р о ш е д ш и е  су тк и ). Т ак ж е  д о л ж н о  б ы ть  о гр ан и ч е н о  п о с т у п л е н и е  в о р га 
н и зм  х л о р и д а  н атр и я . Р азв и в ш а я с я  г и п е р ги д р ат а ц и я  п ри  с о х р а н н о м  д и у р е зе  
тр еб у ет  н азн ач ен и я  п етл ев ы х  д и у р ети к о в . П р и  в ы р аж ен н о й  ги п е р ги д р ат а ц и и  
н а ф он е ол и го ан у р и и , р ези стен тн о й  к м очегон ны м , п оказан о  п р о веден и е и зо л и 
р о в ан н о й  у л ьтр а ф и л ь тр ац и и . С л е д у е т  п о м н и ть , ч то  д е ги д р а т а ц и ю  о р ган и зм а  
н ео б х о д и м о  п р о в о д и т ь  п од  ко н тр о л ем  Ц В Д . Р азв и т и е  ятр о ге н н о й  ги п о в о л е- 
м и и  м о ж ет  п р и в ес ти  к п о в то р н о й  и ш ем и за ц и и  п о ч ек , з а м ед л е н и ю  в ы зд о р о в 
л ен и я  о т  О П Н  и л и  н ео б р ати м ы м  и зм ен ен и ям .

П о д д е р ж а н и е  э л е к т р о л и т н о г о  б а л а н с а .  Г и п о н атр и ем и я  о б ы ч 
но и м еет  ятр о ген н у ю  п ри род у  и тр еб у ет  коррекции  и н ф узи он н ой  тер ап и ей  и п е
р ес м о т р а  вво д и м ы х  объ ем ов .

Г и п е р к ал и ем и я  -  у р ген т н о е  со с то я н и е , ко то р о е  т р е б у е т  п о сто я н н о го  м о 
н и то р и н га  не только  сы вороточн ой  кон ц ен тр ац и и  кали я , но и  п о казател ей  ЭКГ. 
У вел и ч ен и е  зу б ц а  Т, у ко р о ч ен и е  Q T, н ар у ш ен и я  А В  и ж елу д о ч ко во й  п р о в о д и 
м о сти  я в л я ю т с я  в аж н ы м и  п о к аза тел ям и , к о свен н о  о т р аж аю щ и м и  в н у т р и к л е 
т о ч н о е  с о д е р ж а н и е  кал и я . П ри  у р о в н е  д ан н о го  э л е к т р о л и т а  в к р о в и  б о л ее  
6 м м о л ь /л  п о к а за н а  у р ге н т н а я  т ер а п и я  (см . таб л .) . Р ец и д и в и р у ю щ а я  и ли  р е 
зи ст ен т н ая  к к о н се р в а ти в н о й  тер ап и и  ги п е р к ал и ем и я  (>  6 ,5  м м о л ь /л ) тр еб у ет  
п р о в е д е н и я  гем о д и ал и за . Г и п о к ал ьц и ем и я  п ри  О П Н  р ед ко  д о с т и г а е т  с у щ е 
ств ен н о й  в ы р аж ен н о сти  и  п о явл ен и я  к л и н и ч еск и х  си м п то м о в  и з-за  д о стато ч н о  
вы со ко го  у р о в н я  и о н и зи р о ван н о го  кальц и я  н а ф о н е ац и д о за . П р и м ен ен и е  к ар 
б о н а та  и л и  ац ет а т а  к а л ь ц и я  п о зв о л я е т  как  п о д д ер ж и в ат ь  у р о в е н ь  к ал ьц и я , 
т а к  и у м е н ь ш а т ь  в ы р а ж е н н о с т ь  х ар а к т ер н о й  д л я  р а зв е р н у т о й  ста д и и  О П Н  
г и п е р ф о с ф а т е м и и . П о т е н ц и ал ь н ы й  р и ск  ги п е р м агн и е м и и  т р е б у е т  п р е к р а щ е 
н и я  в в е д е н и я  м а гн и й -со д ер ж а щ и х  п р еп ар ато в  (су л ьф ат  м а гн и я , г и д р о о к и с ь  
м агн и я).

М етаболи чески й  ацидоз сущ ественно зависит от  потребления белковой пищ и, 
которую  сл ед у ет  о гр ан и ч и ть . С н и ж ен и е  ко н ц ен тр ац и и  б и к ар б о н ата  в крови  
м ен ее  15 м м о л ь /л  п р ед п о л агает  н азн ач ен и е соды .

Р азв и т и е  в ы р а ж ен н ы х  к л и н и ч е с к и х  п р о яв л ен и й  у р ем и ч еск о й  и н т о к с и к а 
ц и и  м о ж ет  п о т р еб о в а т ь  н ач ал а  З П Т  (см . « п о к азан и я  к З П Т » ).

П р о ф и л а к т и к а  и л е ч е н и е  и н ф е к ц и й  и м ею т кр ай н е важ н о е  зн а 
ч ен и е  в к у р а ц и и  б о л ь н ы х  с О П Н , п о ск о л ьк у  и м ен н о  и н ф е к ц и о н н ы е  о с л о ж н е 
н и я  о к а зы в а ю т с я  о д н о й  и з о сн о в н ы х  п р и ч и н  см ер ти  эти х  б о л ь н ы х . В аж н ы м и  
и с т о ч н и к а м и  и н ф и ц и р о в а н и я  я в л я ю т с я  д л и т е л ь н о  с т о я щ и е  к а т ет ер ы  в п е р и 
ф е р и ч е с к и х  и  ц е н т р а л ь н ы х  со су д ах , м о ч ев о м  п у зы р е  и  пр . П о это м у  к а т е т е 
р ы  д о л ж н ы  у д ал я т ь ся , как  то лько  о т п ал а  н ео б х о д и м о сть  и х  п р и м ен ен и я . Б а к 
т ер и о л о ги ч ес к и й  м о н и то р и н г  м о ж ет  п о м о ч ь  в св о ев р ем ен н о й  д и агн о сти к е  и н 
ф ек ц и й  и н азн ач ен и ю  ан т и б а к тер и ал ь н о й  тер ап и и .
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П одходы  к коррекц и и  о сн о в н ы х  о сл о ж н ен и й  О П Н  су м м и р о ван ы  в табл . 32. 

Таблица 32. О сновны е ослож нения О П Н  и их коррекция

Осложнение ОПН Коррекция
Гипергидратация за счет 
увеличения
внутрисосудистого объема

Ограничение жидкости 500 мл/ сутки + диурез 
Петлевые диуретики
Ограничение потребления NaCI до 2 г/сутки 
Ультрафильтрация или ГД

Гипонатриемия Контроль в/в инфузий, ограничение потребления жидкости 
(до 1 л/сутки)

Г иперкалиемия Ограничения продуктов с высоким содержанием калия
Органичение препаратов калия
Отмена калийсберегающих диуретиков
Глюконат кальция 1 г в/в
Фуросемид в/в (при сохранном диурезе)
Глюкоза в/в (40%-40 мл струйно, Ю -20% - 400 мл + 10-12 ед. инсулина) 
Коррекция ацидоза (бикарбонат натрия в/в)
Ионообменные смолы 
Диализ

Метаболический ацидоз Ограничение потребления белка (0,6 г/кг/сутки)
Бикарбонат натрия перорально или в/в (до сывороточной концентрации
15—25 мэкв/л)
диализ

Гипокальциемия Глюконат кальция 1- 2 г/сутки в/в 
Карбонат кальция 3 - 5 г/сутки

Гипермагниемия Прекратить введение магнийсодержащих препаратов (антациды)
Г иперфосфатемия Ограничение пищевого потребления фосфатов 

Карбонат кальция внутрь 3 - 5 г/сутки
Гиперурикемия Лечения не требует при уровне мочевой кислоты в крови менее 0,9 ммоль/л
Геморрагии (уремическая 
дисфункция тромбоцитов)

Десмопрессин (0,3 мг/кг/в/в) 
Криопреципитат

Питание. П р и  к о н се р в а ти в н о м  в ед ен и и  б о л ь н ы х  п о тр еб л ен и е  б е л к а  д о л 
ж н о  б ы ть  о гр а н и ч е н о  д о  0 ,5 -0 ,6  г /к г  м ассы  т ел а  в су тк и . Э то  п о зв о л я е т  с н и 
зи ть  в ы р а ж е н н о с т ь  м е таб о л и ч еск о го  ац и д о за  и у р ем и и . С л ед у ет  р е к о м е н д о 
вать  п о т р еб л ен и е  б ел ко в  с вы со ко й  б и о л о ги ч еск о й  ц ен н о с тью . У  б о л ь н о го  с 
О П Н  н а  З П Т  п о т р еб л ен и е  б ел к а  д о л ж н о  б ы ть  у в ел и ч ен о  д о  1 г /к г /су т . Д р у 
гой  п р и н ц и п  д и е т и ч е с к о го  п и та н и я  п ри  О П Н  зак л ю ч ае тся  в ад ек в а тн о й  к а л о 
р и й н о ст и , ко то р ая  н ео б х о д и м а д л я  у м е н ь ш е н и я  тк а н е в о го  к а т аб о л и зм а  и  п о 
д ав л ен и я  гл ю к о н ео ген еза , а т ак ж е  ац и д о за , о б у сл о в л ен н о го  го л о д ан и ем . П о д 
д ер ж ан и е  п р и е м л ем о й  к а л о р и й н о с ти  п и щ и  тр еб у ет  еж ед н евн о го  п о сту п л ен и я  
1 0 0 -1 3 0  г у гл ев о д о в . Т ак ж е н ео б х о д и м о  и зб егать  у п о т р еб л ен и я  п р о д у к то в  с 
в ы с о к и м  с о д е р ж а н и е м  к а л и я  и ф о сф ат о в . Ц е л е с о о б р а зн а  а д е к в а т н а я  су п - 
п л е м ен т ац и я  в о д о р а с т в о р и м ы х  в и т а м и н о в  (С  и В ). П а р е н т е р а л ь н о е  п и тан и е , 
в ч аст н о ст и , в /в  в в е д е н и е  р ас т в о р о в  ам и н о к и с л о т  п о к аза н о , в о сн о в н о м , т я 
ж ел ы м  б о л ь н ы м , к о то р ы е н ах о д ятся  в о тд ел ен и я х  и н т е н с и в н о й  тер ап и и .

П ринципы лечения при вы ходе из ОП Н  (полиурическая ф аза  ОПН)
О сн о вн ая  зад ач а  зак л ю ч ается  в п о дд ер ж ан и и  в о д н о -эл ектр о л и тн о го  го м е

о стаза , о со б ен н о  в сл у ч аях  с су щ еств ен н ы м  и д л и тел ь н ы м  у вел и ч ен и ем  су 
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то ч н о го  д и у р еза . В аж н о  п о н и м ать , ч то  н ед о стато ч н ая  р еги д р атац и я  в этом  
п ер и о д е  м о ж ет  п р и вести  к п о вто р н о м у  р азв и ти ю  О П Н .

У  зн ач и те л ь н о й  д о л и  б о л ь н ы х  в этом  п ер и о д е  р а зв и в а ю т с я  и н ф е к ц и и  м о 
ч ев ы в о д я щ и х  п у тей  и п и ел о н еф р и т , св яза н н ы е  о б ы ч н о  с д л и т е л ь н о й  к а т ет е 
р и зац и е й  м о ч ев о го  п у зы р я . П о в то р н ы е  ан ал и зы  м очи  н ео б х о д и м ы  д ля  р а н н е 
го  в ы я в л е н и я  л ей к о ц и т - и б ак те р и у р и и  и  с в о ев р ем ен н о й  ан т и б а к т ер и ал ь н о й  
тер ап и и .

В о сста н о в л ен и е  эн д о кр и н н о й  ф у н кц и и  п очек  зап азд ы вает  по  ср авн ен и ю  с 
в о сста н о в л ен и ем  экскр ето р н ы х  ф у н кц и й , п о это м у  сл ед у ет  ко н тр о л и р о вать  п а
р ам етр ы  эр и тр о п о эза , а  так ж е  со д ер ж ан и е  и  экскр ец и ю  д ву х в ал ен тн ы х  и онов  
(к ал ьц и й ). Г и п ер кал ьц и ем и я , которая м о ж ет  р азви ваться  п ри  вы ходе и з О П Н  
при  О Т Н  и р аб д о м и о л и зе , тр еб у ет  у вел и ч ен и я  введен и я  ж и д ко сти  и п р и м ен е
н ия п етл ев ы х  д и у р ети ко в . Н о р м ал и зац и я  д и у р еза , р азр еш ен и е  ан ем и и  и  в о с 
стан о в л ен и е  эл ектр о л и тн о го  б ал ан са  явл яю тся  к р и тер и ям и  р ек о н в ал есц ен ц и и  
п р и  О П Н .

Заместительная почечная терапия при ОПН. В ы б о р  м е т о д а  З П Т .  Ге
м о д и ал и з  я в л я е т с я  м ето д о м  в ы б о р а  д ля  л еч ен и я  б о л ь н ы х  с О П Н , тр еб у ю щ и х  
ЗП Т. Э то т  м ето д  н аи б о л е е  п о д х о д и т  д л я  л еч ен и я  о т н о с и т е л ь н о  ст а б и л ь н ы х  
б о льн ы х . П р и м ен ен и е  п ер и то н еал ьн о го  д и а л и за  (П Д ) о гр ан и ч ен о  н и зк и м  к л и 
р ен со м  м о ч ев и н ы , у су гу б л ен и е м  о тр и ц а тел ь н о го  а зо ти сто го  б ал ан са , м е н ь 
ш ей  п р е д с к а зу е м о с т ь ю  э ф ф ек т и в н о ст и  п р о ц е д у р ы , р и ско м  п ер и т о н и т а , о г 
р а н и ч е н и е м  п о д в и ж н о ст и  д и а ф р агм ы  (п р о в о к ац и я  д ы х а т ел ьн о й  н ед о ст ат о ч 
н о с т и ) и  ф ак то м  п р ед ш ес т в у ю щ ей  л ап ар о то м и и . О д н ако  П Д  б о л ее  п о д х о д и т  
д л я  л еч ен и я  б о л ь н ы х  с н ест а б и л ь н о й  гем о д и н ам и ко й . О т н о с и т е л ь н о  н о в ы 
м и , п р и м ен я ем ы м и  д л я  л еч ен и я  О П Н  яв л я ю тс я  п р о д о л ж и т ел ь н ы е  м ето д и ки  
о ч и щ ен и я  к р о в и . П р и н ц и п ы  в ы б о р а  то й  и ли  и н о й  м е т о д и к и  З П Т  и зл о ж ен ы  в 
таб л . 33.

Таблица 33. В ы бор м ет ода З П Т  при О П Н
Цель проведения ЗПТ Состояние больного Метод ЗПТ по выбору
Удаление растворенных 
веществ

Стабильное (+катаболизм) 
Нестабильное (+катаболизм)

Нестабильное (катаболизм 
отсутствует или незначительный)

гд*
ПАВГДФ, ПВВГФ, ПВВГДФ, ПУФ+ГД 

ПАВГФ, ПВВГФ, ПУФ+ГД
Удаление жидкости Стабильное УФ

Нестабильное УФ, ПУФ
Удаление растворенных 
веществ+ Удаление 
жидкости

Стабильное

Нестабильное

гд
ПАВГДФ, ПВВГФ, ПВВГДФ, ПАВГФ+ГД, ГД+УФ

Острая детоксикация Нестабильное ПВВГФ, ПВВГДФ, ПАВГФ, плазмаферез

П р и м е ч а н и я :  прерывистые методики; гемодиализ (ГД); перитонеальный диализ (ПД); гем о
фильтрация (ГФ); изолированная ультрафильтрация (УФ). Постоянны е методики: амбула
торный перитонеальный диализ (П АП Д); медленная ультрафильтрация (ПУФ); артерио- 
венозная гемо фильтрация (П АВГФ ); вено-венозная гемофильтрация (П ВВГФ ); артерио-ве- 
нозны й гем одиал из (П А В Г Д ); вен о-вен озны й гем одиал из (П В В Г Д ); артериовенозная  
гемодиафильтрация (ПАВГДФ ); вено-венозная гемодиафильтрация (П ВВГДФ )
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ЗП Т  -  вари ан т патогенетической или симптоматической терапии? ЗП Т  прихо
дится прим енять для  лечения О П Н  приблизительно в 2 0 -3 0 %  случаев. К азалось 
бы , что п рим енение диали за до  развития вы раж енной урем ии м ож ет улучш ить 
п рогноз О П Н . О днако, это предполож ение далеко не всегда бы вает верны м . Д ело 
в том , что ЗП Т  м ож ет привести  к зам едлению  вы здоровления от  О П Н  благодаря 
ряду механизмов, среди которых: рецидивирую щ ая артериальная гипотензия, умень
ш ение объем а мочи, активация ком плем ента и сверты ваю щ ей системы .

У  зн ачительн ого  коли чества больн ы х  с О П Н  н а ф оне д и ал и за  отм ечается 
сниж ение или п олн ое прекращ ен и е диуреза. Хотя вопрос об  отрицательном  влия
нии  сн и ж ен и я д и у р еза  н а  тем п ы  вы здоровлен ия при О П Н  остается откры ты м , 
практи ка ЗП Т  показы вает, что при Х П Н  начало диали зн ой  терапии  м ож ет п риво
д и ть  к д о п о л н и тел ьн о м у  п о вр еж д ен и ю  остато чн ы х  н еф рон ов . П о-ви дим ом у, 
у м ен ьш ен и е д и у р еза  н а  ф он е н арастан ия атроф и чески х  и зм ен ен и й  в п очечн ой  
ткани  связан о  с ультраф и льтрац и ей , у м еньш ени ем  О Ц К  и вы веден и ем  м очеви 
ны . К о свен н о  это  п о д тв ер ж д ается  б о лее  м едл ен н ы м  сн и ж ен и ем  о стато ч н о й  
ф ун кц ии  почек (д и у р еза  и С К Ф ) н а ф оне п ери тонеального  д и ал и за  (П Д ) по ср ав 
н ен ию  с ГД. Э то  м ож ет бы ть связано  с отсутстви ем  р езк и х  колебаний  О Ц К , А Д  
и  отсу тстви ем  м ем бр ан зави си м о й  активац и и  ком плем ен та п ри  П Д . К освенно  
п о сл ед н ее  п редполож ени е такж е п одтверж дается н аблю дениям и  о п ракти чески  
один аковы х тем п ах  сн и ж ен и я остаточной  ф ункции  почек при П Д  и ГД с б и осов- 
м ести м ы м и  м ем б р ан ам и .

Т акж е важ н о затрон уть  вопрос об эф ф екти вн ости  « п ревен ти вн ого»  д иали за , 
т.е. проводим ого  при  о тн оси тельн о  н изких  уровн е м очеви ны  и  д остаточн о  вы со 
кой С К Ф , в о тн о ш ен и и  исходов О П Н . В  н астоящ ее врем я, н ет  у бедительн ы х  
д ан н ы х , о том , что р ан н ее  н азначение д и ал и за  при О П Н , при отсутстви и  п р и ве
д ен н ы х  вы ш е п оказани й  к  процедуре, каким -нибудь образом , п олож ительн о  вли 
яет  н а п рогн оз О П Н .

Т ак и м  о б р азо м , п р о вед ен и е  д и а л и за  у  б о льн ы х  с О П Н  яв л яется  вар и ан то м  
си м п то м ати ч еск о й  тер ап и и  (за  и скл ю ч ен и ем  р яд а  сл у ч аев  о тр ав л ен и й ) и п р ак 
ти ч ески  не в л и я ет  н а  естеств ен н о е  теч ен и е  О П Н .

П о к а з а н и я  к н а ч а л у  З П Т .
1. П оявление сим птом ов  урем ии  н а ф оне лабораторны х данны х, указы ваю щ их 

н а наличие сниж ения ф ункции  почек (клиренс креатинина < 20  мл/м ин/1,73 м2) со 
стороны  органов и систем:

-  Ж К Т  (сн и ж ен и е  ап п ети та , то ш н о та , рво та , « гастр и ти ч еск и е»  си м п то м ы , 
си м п то м ы  п о р аж ен и я  тон кой  и толстой  ки ш ки , п р и зн ак и  кр о во теч ен и я  н а ф о н е 
эр о зи вн ы х  и зм ен ен и й  сл и зи сто й  Ж К Т );

-  Ц Н С  (н ар у ш ен и я  м ен тал ьн о го  стату са  -  р ас ст р о й ст в а  со зн ан и я  в виде 
со м н о л ен ц и и , сту п о р а , ком ы , д ел и р и я ; as te rix is ; тр ем о р , м и о к л о н и я , суд о р о ж 
ны е п рип адки );

-  у р ем и ч еск и й  п ер и кар д и т ;
-  г ем о р р аги ч еск и й  ди атез.
2. Н е ко н тр о л и р у ем ы е тер ап евти ч еск и м и  во здей стви ям и  со сто ян и я  (о сл о ж 

н ен ия П Н ): в ы р аж ен н ая  и л и  п р о гр есси р у ю щ ая  ги п ер ги д р атац и я  с С Н ; н еко н т
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р о л и р у ем ая  ги п ер к ал и ем и я  (>  6,5 м м о л ь /л ); вы р аж ен н ы й  м етаб о л и ч еск и й  ац и 
д о з , р ези стен тн ы й  к тер ап и и  (о со бен н о  при олигури и ).

3. Л абораторны е показатели: С КФ  <15 мл/мин/1,73 м2; м очевина >  30 ммоль/л.
Р азв и ти е  у р ем и ч еск и х  си м п то м о в  со сто р о н ы  Ц Н С  и Ж К Т, у к азы в аю щ и х  

н а д ости ж ен и я критической  тканевой  концентрации  невы веденны х низко- и  сред
н ем о л ек у л яр н ы х  п р о ду кто в , яв л яется  н аи бо л ее  ч асты м  п о казан и ем  к н ачалу  
диали зн ой  терапи и . П ри зн аки  ф и бри н озн ого  п ери карди та, п р оявляю щ егося  ш у 
м ом  тр ен и я  п ери кард а, болям и  в п р екар д и ал ьн о й  области , су щ еств ен н ы м  скоп 
л ен и ем  ж и д ко сти  в п о ло сти  п ери кард а, яв л яю тся  у р ген тн ы м и  п о к азан и ям и  к 
н ач ал у  д и а л и за  и з-за  вы сокого  р и ска  там п о н ад ы  сердца.

Д о стато ч н о  ч асты м и  си м п то м ам и , тр еб у ю щ и м и  н ач ал а  д и ал и за , яв л яю тся  
плохо  п о д д аю щ и еся  ко н сер вати вн о й  коррекц ии : ги п ер к ал и ем и я  (см . тер ап и ю ), 
м етаб о л и ч еск и й  ац и д о з (тр ебу ю щ и й  введени я б о льш и х  ко л и честв  соды  -  о п ас 
н о сть  ги п ер ги д р атац и и ) и ги п ер ги д р атац и я  с р азв и ти ем  н ар у ш ен и я  сер д еч н о й  
д еятел ьн о сти , ар тер и ал ьн о й  ги п ертен зи и .

П р о вед ен и е д и али за  такж е п оказано  при отсутстви и  вы раж ен н ой  си м п то м а
тики  урем ии  и ее ослож нений, но при достиж ении  «критического» уровня лабора
торн ы х  показателей , в первую  очередь С К Ф  (по кли рен су  эндоген н ого  креатини- 
на). К он ц ен трац и я м очеви ны  крови  м енее н адеж н ы й  показатель , так  как ее у р о 
вен ь зави си т не только от  ф ункционального  состояния почек, но  и от м етаболизм а 
б елка, его  п о тер ь  (кровотечени е), п р им ен ен ия ан ти ан аб о л и ч ески х  п реп аратов  и 
т.д. (см .). О п ред елен и е только Сг крови  пригодно для  надеж н ого  р асч ета  С К Ф  
(н ап ри м ер , по  ф орм уле К окроф та и Гольта) только в сл у ч ае  о тн оси тельн о  ста
бильной  его кон ц ен трац ии , что не касается  бы строго  п р и р о ста  его при О П Н .

Р ед ки м и  и  д о п о л н и тел ьн ы м и  п о казан и ям и  к д и а л и зу  м о гу т  бы ть: л е к а р 
ств ен н ая  и н то к си к ац и я  (д и ал и з и гем о п ер ф у зи я ); ги п о тер м и я ; ги п ер к ал ьц и е- 
м ия; ги п ер у р и к ем и я ; м етаб о л и ч еск и й  ал кал о з (тр еб у ю щ и й  сп ец и ал ьн о го  д и а 
л и зн о го  р аство р а).

6.5.2. ХРОНИЧЕСКАЯ ПОЧЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ
Х р о н и ческая  почечная н едостаточн ость  (Х П Н ) -  это кл и н и ко -би о х и м и чес

кий  си н дром , возн и каю щ и й  при п ораж ени и  почек лю бой  этиологи и , о б услов
л ен н ы й  п о степ ен н о  п р о гр есси р у ю щ ей  у тратой  экскр ето р н о й  и  эн д о кр и н н о й  
ф ун кц ий  о р ган а  вследстви е н еобратим ой  потери  ф у н кц и он и рую щ и х н еф рон ов .

По сравнению с ОПН, ХПН отличается необратимостью патофизиологических про
цессов, которые приводят к нарушению не только экскреторной, но и к расстройствам 
эндокринной функции почек. ХПН лишь в определённой степени зависит от этиологии 
основного почечного заболевания, поскольку при ней ведущими патогенетическими ме
ханизмами повреждения функционирующих нефронов являются внутригломерулярная 
гипертензия, гиперфильтрация в клубочке и нефротоксическое действие протеинурии (рис. 
8,9).

В контексте данной главы уместно остановиться на терминологических аспектах, тем 
более что за последние годы в отечественной и англоязычной литературе сформирова
лись разночтения на этот счёт. За рубежом наряду с термином ХПН, который употребля
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ется в клинике для оценки степени нарушения азотовыделительной функции почек, упот
ребляется термин «хроническое (прогрессирующее) почечное заболевание» («Chronic 
renal desease CRD»). Хроническое почечное заболевание (ХПЗ) определяют как заболева
ние почек любой этиологии на стадии медленнопрогрессирующей необратимой потери 
функции почек.

ХПЗ диагностируют при уровне креатинина сыворотки крови у женщин -  1,5 мг/дл 
(0,133 ммоль/л), у мужчин -  2мг/дл (0,177 ммоль/л), или при клиренсе креатинина менее 70 
мл/мин. Неуклонное прогрессирование почечного процесса приводит к формированию 
терминальной стадии почечного заболевания -  End stage renal desease (ESRD), требую
щей начала заместительной почечной терапии.

Рис. 8. Роль системной АГ в прогрессировании хронических паренхиматозных заболеваний почек.

Рис.9. Протеинурия как фактор прогрессирования заболеваний почек.
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Недавно американской нефрологической ассоциацией была предложена классифика
ция ХПЗ, отражающая стадийность клинико-патофизиологических процессов (табл.34) 

П атоф и зи ол оги я . В результате гибели части нефронов, обусловленной основным 
почечным процессом (пломерулонефрит, диабетическая нефропатия, сосудистый гломе- 
рулосклероз и пр.), в оставшихся непоражёнными нефронах развиваются компенсатор
ные структурные и функциональные изменения. Эти изменения представлены гиперфиль
трацией, внутрипломерулярной гипертензией и гипертрофией нефрона, обусловленных 
активацией внутрипочечной (тканевой) ренин-ангиотензиновой системы с вовлечением в 
процесс факторов роста, таких как трансформирующий фактор роста (3 (TGF-(3). На самых 
ранних этапах формирования ХПН отмечается снижение функционального резерва поч
ки и, в частности, уменьшение её способности к росту СКФ в ответ на белковую нагрузку. 
На этом этапе течение ХПН бессимптомно. Дальнейшая потеря функционирующих не
фронов (до 30% от нормы) приводит к нарушениям экзокринной и эндокринной функции 
почек: повышается концентрация азотистых метаболитов (мочевина, креатинин), отмеча
ется тенденция к задержке Na+.

Т аблица 34. К лассиф икация Х П З  (CRD ) (The N a tion a l K idn ey F oundation , 2001)

СТАДИЯ ОПИСАНИЕ СКФ (мл/мин)

0 Факторы риска >90
1 Поражение почек с нормальной или слегка сниженной СКФ 70-90
II Легкая степень 60-69
III Средней степени выраженности 30-59

IV Тяжёлая степень 15-29

V ПН <15

К л и н и ч еск и е п р оя в л ен и я . К ли н и чески  р еги стр и р у ю тся  н иктурия , сн и ж е
ние ап п ети та, тен д ен ц и я  к ан ем изаци и . П адени е С К Ф  н иж е 30%  от норм ального  
у р о вн я  п р и во д и т  к п оявлен ию  си м п том ов у рем и ческой  интоксикации , к н ар ас 
тан и ю  ги п о р еген ер ато р н о й  ан ем и и  (вслед стви е  у м ен ьш ен и я  п родукц и и  эритро- 
поэти н а), к н ар у ш ен и ям  ф осф орно-кальци евого  м етаб оли зм а и к ф орм и рован и ю  
си м п том ов  втори чн ого  ги п ерп арати реои ди зм а (вследстви е у м ен ьш ен и я  внутри- 
почечного си н теза  активного  м етаболи та витам и на D - 1,25(O H )2D 3- 1,25дигидрок- 
си холекальц и ф ерола), к м етаболи ческом у  ац и дозу  (вследстви е у м ен ьш ен и я  п о
чечн ой  экскр ец и и  и онов  водорода и у вели чен и я экскрец ии  бикарбонат-иона).

Д и агн ости к а . П ри  у сл о ви и  р ан н ей  д и агн о сти ки  осн овного  почечного  пато
логического  п р о ц есса  (Г Н , вторичны е неф роп ати и , д и абети ч еская  н еф роп ати я и 
пр .) и ди сп ан сер н о го  наблю дения за  больн ы м  д и агн о сти к а  Х П Н  обы чн о  не вы 
зы вает  затруднений . В  качестве м он и тори н га  ф ун кц ии  почек в практи ческой  р а 
боте кон троли рую т в д и н ам и ке у ровен ь  креати н и н а плазм ы  крови  и С К Ф , о п р е
д ел яем о й  по  кл и р ен су  креати н и н а. Н екоторы е д и агн о сти ч еск и е  затрудн ен ия 
м о гу т  во зн и кн у ть  п р и  веден ии  больны х, у  которы х азотем и я вы явлена впервы е. 
В  эти х  случ аях  м ож ет стать  актуальн ы м  вопрос р азгр ан и ч ен и я  о стр о й  и Х П Н .

О тд ел ьн о го  в н и м ан и я  засл у ж и ваю т сл у ч аи  остр о го  ухуд ш ен и я ф ун кц и и  п о 
ч ек  у  б о л ь н ы х  с Х П Н , так  н азы ваем ая  « О П Н  н а Х П Н »  и ли , по  тер м и н о л о ги и  
зар у б еж н ы х  авто р о в , « acu te  on ch ro n ic  renal fa ilu re» . С  п р акти ч еск о й  то ч ки  зр е
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н ия важ н о  п о д ч ер к н у ть , ч то  сво ев р ем ен н ая  л и к в и д ац и я  и ли  п р ед у п р еж д ен и е  
ф акторов, п р и в о д ящ и х  к о стр о м у  н ар у ш ен и ю  ф ун кц и и  п о чек  у  б о льн ы х  с Х П Н , 
м о ж ет  зам ед л и ть  тем п ы  п р о гр есс и р о в ан и я  ухудш ен и я ф у н кц и и  орган а .

П ри чи н ам и  острого  н аруш ени я ф ун кц ии  п очек у  больн ы х с Х П Н  м о гу т  быть: 
деги дратац ия (огран и чен и е п риём а ж и дкости , н екон троли руем ое исп ользован и е 
диуретиков); С Н ; н екон троли руем ая ги пертензия; и сп ользован и е и нги биторов  
А П Ф  у  б о льн ы х  с д вухсторонн и м  стенозом  п очечны х артерий ; о б струкц и я и/ 
и ли  и нф екц ия м очевы вод ящ и х  путей ; си стем н ы е и нф екц ии  (сеп си с, бактери 
альны й  эндокардит и пр.); неф ротоксичны е препараты : Н П В П , антибиотики  (ам и
ногликозиды , р и ф ам п и ц и н  и пр.), ти азиды , рен тген окон трастирую щ ие вещ ества.

С л ед у ет  такж е у п ом ян уть , что больн ы е с Х П Н  осо б ен н о  чувстви тельн ы  к 
л ю б ы м  п отен ц и альн о  н еф ротоксичн ы м  ф акторам , и поэтом у  п р облем ам  ятр о ге
нии  и сам олеч ен и я (травы , сауна и п р .) в этих  случ аях  сл ед у ет  уделить о со б о е  
вним ание.

М е т о д ы  о ц е н к и  ф у н к ц и и  п о ч е к  и т е м п о в  п р о г р е с с и р о 
в а н и я  Х П Н  в п р а к т и ч е с к о й  р а б о т е .  Д о  настоящ его  врем ени  в п р ак
ти ке  зо л о ты м  стан д ар то м  о ц ен ки  ф у н кц и и  почек я в л яе тся  кл и р ен с  кр еати н и н а  
п р и  у сл о в и и  с б о р а  су то ч н о й  м очи. С л ед у ет  и м еть  в виду, что  в ам булаторн ы х  
у сл о в и ях  труд н о  ко н тр о л и р о вать  д ей ств и я  б о льн ого  в о тн о ш ен и и  тщ ател ьн о го  
у ч ёта  сб о р а  су то ч н о й  м очи , а п о это м у  в качестве  п р о м еж у то чн о го  кон троля 
кл и р ен с  к р еати н и н а  м о ж н о  р ассч и ты вать  по  ф ор м у л е C ockrofit-G ault:

 (1 4 0  -  в о зр аст )х  вес в кг_________
72 х  к о н ц ен тр ац и я  п лазм ы  кр о ви  в м г%

Д л я  ж ен щ и н  п о л у ч ен н ы й  результат  сл ед у ет  у м н о ж и ть  н а 0 ,85 .
Д р у ги м  важ н ы м  п оказателем  скорости  п рогресси рован и я Х П Н  является  су 

точная п ротеи нури я. В  ам булаторны х услови ях  д ля  её  о ц ен ки  реком ен дуется  
р ассчи ты вать  отн о ш ен и е белок/креати ни н  в у тр ен н ей  п орц и и  мочи. Н арастан и е 
суточной  п ротеи нури и  всегда означает ускорение тем пов  прогрессирован и я Х П Н  
(Рис. 9).

Лечение ХПН. Диетические рекомендации.
О сновны е прин ц ип ы  диеты  при  Х П Н  сводятся к следую щ им  рекомендациям:
1. У м ер ен н о е о гр ан и ч е н и е  п о тр еб л ен и я  N aC I в зав и си м о сти  о т  у р о в н я  А Д , 

д и у р е за  и зад ер ж к и  ж и д к о сти  в орган и зм е.
2. М ак си м ал ь н о  во зм о ж н о е  п о тр еб л ен и е  ж и д ко сти  в зав и си м о сти  от  д и у р е 

за, п од  ко н тр о л ем  в е с а  тел а .
3. О гр ан и ч ен и е  белков  (м ал о белк о вая  д и ета).
4. О гр ан и ч ен и е  у п о тр еб л ен и я  п р о ду к то в , б о гаты х  ф о сф о р о м  и /и л и  кали ем , 

а  так ж е  ц и тр у со вы х .
5. П о д д ер ж ан и е  эн ер гети ч еск о й  ц ен н о сти  р ац и о н а  н а  у р о в н е  35 к к ал /к г  

м ассы  тел а  в д ен ь
С учетом  того  ф акта, что  п о  м ере разви ти я  туб улоин терстиц и альн ого  склеро

за  сп о со б н о сть  п о чек  к р еабсо р бц и и  N a+ у м еньш ается , солевой  р еж и м  м ож ет 
бы ть р асш и р ен  до  8 и д аж е  10 г  соли  в день. О собенн о  это  к асается  больн ы х  с
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так  н азы ваем ой  «сольтеряю щ ей  почкой». В л ю бы х  случ аях  необходим о у ч и ты 
вать со п у тству ю щ и й  п риём  м очегонны х и их  дозу. У  ряд а больн ы х , п р и н и м аю 
щ их п етлевы е д и у р ети ки  в больш и х  дозах  (свы ш е 8 0 -1 0 0  м г/су т  ф уросем и да), 
о гр ан и чен и й  в п отреб лен и и  п оварен ной  соли  с п и щ ей  н е требуется . Н аиболее 
адекватны м  м етодом  контроля за п отреблен ием  N aC l явл яется  суточная экскр е
ц ия N a +с м очой.

У  зд о р о во го  ч ел о век а  за  су тк и  в ы во д и тся  около 6 00  m o sm  о см о ти ч еск и  ак 
т и вн ы х  вещ еств . П р и  Х П Н  кон ц ен трац и он н ая сп о со б н о сть  п очек  сн и ж ен а (изо- 
стен у р и я), и п о это м у  за  су тк и  м о ж ет  в ы д ел и ться  только  3 00—400 m o sm  о с м о 
т и ч е ск и  ак ти в н ы х  вещ еств . Т ео р ети ч ески  это  п р ед п о л агает  п о тр еб л ен и е  ж и д 
ко сти  около  1 ,5 -2  л/сут.

В  н едавни х  эксп ер и м ен тал ьн ы х  и сследован и ях  на ж и во тн ы х  бы ло у стан о в 
лен о , что п о тр еб л ен и е ж и дкости  в огран и ченн ом  коли честве ускоряет  п р о гр ес
си р о ван и е П Н  всл ед стви е  увели чен и я глом ерулярного  ф и льтраци он ного  д авл е
ния. О днако сл ед у ет  учиты вать , что п ри  Х П Н  н ар у ш ен а сп о со б н о сть  к экскре
ции  осм отически  свободной  воды , особенно если больной  приним ает м очегонны е, 
а п оэтом у  п ер егр у зк а  ж и дкостью  чревата разви ти ем  си м п том атической  ги пон ат- 
ри ем и и . Руководствуясь  вы ш еи злож ен н ы м и  п рин ц ип ам и , до п у сти м о  разреш и ть  
б ольн ы м  свободн ы й  водны й  р еж и м  с учётом  осу щ ествл ен и я  сам окон троля за 
суточн ы м  д и у р езо м  с поправкой  н а внепочечн ы е п отери  ж и д кости  (« 3 0 0 -5 0 0  
мл/сут.) Н еобходим  такж е регулярн ы й  контроль в еса  тела, А Д , кл и н и ч еск и х  п р и 
знаков ги п ерги д ратац и и , о п ределен и е суточной  экскрец ии  N a+ с м очой  и п ер и о 
д и ч еско е  и сслед ован и е уровня N a+B крови  (гипонатрием ия!).

Н а  п р о тяж ен и и  д еся ти л е ти й  в п р акти ч еск о й  н еф р о л о ги и  су щ еств у ет  р ек о 
м ен д ац и я  по  о гр ан и ч ен и ю  п р и ём а  белков с п и щ ей , которая и м еет  п о д  соб ой  
ц ел ы й  р я д  т ео р е т и ч ес к и х  п р ед п о сы л о к . Д ей ств и тел ьн о , в о тл и ч и е  от  ж и р о в  и 
у гл ево д о в  б ел ки  п и щ и  в о р ган и зм е  н е  о ткл ад ы в аю тся  в зап ас , а д егр ад и р у ю т  
д о  м о ч ев и н ы  и д р у ги х  азо ти сты х  вещ еств , которы е эк скр ети р у ю тся  и скл ю ч и 
тел ьн о  почкой . К р о м е  того , о б о гащ ён н ая  белком  п и щ а яв л яется  источни ком  
и о н о в  во до р о д а , ф о сф ато в , сульф атов  и д р у ги х  н ео р ган и ч еск и х  ан и о н о в , кото
р ы е  так ж е  экскр ети р у ю тся  почкой. П о это м у  уп о тр еб л ен и е белковой  п и щ и  б о ль
н ы м  с Х П Н  п р и в о д и т  к н ако п л ен и ю  в о р ган и зм е  кон еч н ы х  п р о д у к то в  азо ти сто 
го  о б м ен а , н ео р ган и ч еск и х  ан и о н о в  и, сл ед о в ател ьн о , к  у си л ен и ю  си м п то м о в  
урем ической  интоксикации. В  наиболее ран н их  кли ни ческих  исследованиях бы ло 
у ста н о в л ен о , ч то  м ало б ел к о вая  д и е т а  о казы вает  о тч ётл и в ы й  си м п то м ати ч ес 
ки й  эф ф ек т  в в и д е  у м ен ьш ен и я  в ы р аж ен н о сти  си м п то м о в  у р ем и ч еск о й  и н то к 
си кац и и . И м ен н о  эти м и  п р о сты м и  тео р ети ч еск и м и  и п р ак ти ч еск и м и  п р ед п о 
сы л кам и  п о л ьзо в ал и сь  п р ак ти ч еск и е  н еф р о л о ги  в теч ен и е  м н о ги х  лет, п р о п и 
сы вая  м ало б ел к о ву ю  д и е ту  б о л ьн ы м  с П Н . О днако только  в п о сл ед н ее  вр ем я , 
гл ав н ы м  о б р азо м  в э к с п ер и м ен т ал ь н ы х  и ссл ед о в ан и ях , б ы л о  д о к аза н о , что  
м ал о б ел к о вая  д и е т а  сд ер ж и в ает  ск о р о сть  п р о гр есси р о в ан и я  П Н . З ак о н ч и вш и 
еся н ед ав н о  д л и тел ь н ы е  п р о сп ек ти в н ы е  кл и н и ч еск и е  и ссл ед о в ан и я  так ж е  п о д 
тв ер д и л и  э ф ф ек ти в н о сть  м ало б ел ко во й  д и еты  у  б о л ьн ы х  с д и аб ети ч еск о й  и 
н ед и а б е ти ч ес к и м и  н еф р о п ати ям и .
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А д ап ти вн ы е  м ех ан и зм ы  м ало б ел ко во й  д и еты  у  б о л ьн ы х  с Х П Н  вклю чаю т: 
улучш ение вн утри глом ерулярн ой  гем оди н ам и ки ; огр ан и чен и е ги п ер тр о ф и и  п о
чек  и глом ерул; п о л о ж и тел ьн о е  в л и ян и е н а д и сл и п о п р о теи д ем и ю , вл и ян и е  на 
п о ч еч н ы й  м етаб о л и зм , о гр ан и ч ен и е  п о тр еб л ен и я  0 2 п о ч еч н о й  ткан ью ; сн и ж е
н ие п р о д у к ц и и  о кси д ан то в ; в о зд ей ств и е  н а ф у н кц и ю  Т -клето к ; п о д авл ен и е  в ы 
р аб о тк и  ан ги о тен зи н а  II, тр ан сф о р м и р у ю щ его  ф ак то р а  р о ста  р.

М алобелковую  диету прописы ваю т больным с уровнем креатинина плазмы  крови 
0,2 м м оль/л  или  п ри  клиренсе креатинина м енее 50 мл/мин. П ри отсутствии  азоте
мии и при сохранной скорости клубочковой фильтрации допустим  свободны й раци
он с ф изиологической  норм ой  содерж ания белка в пищ е 0,8 г/кг/сут.

М ал о б ел ко в ая  д и е та  п о д р азу м евает  о гр ан и ч ен и е  п р и ём а  б ел ка  д о  0 ,6  г /кг/ 
сут. С  ц ел ью  о б о гащ е н и я  д и еты  н езам ен и м ы м и  ам и н о к и сл о там и  м ало б ел к о 
вая д и е т а  м о ж ет  н азн ач аться  с д о б авк ам и .

Варианты малобелковой диеты (МБД):
-  с та н д ар тн ая  М Б Д  -  б елок  0 ,6  г/кг/сут.;
-  М Б Д  с д о б ав к ам и  эссен ц и ал ьн ы х  ам и н о ки сл о т  (п р еп ар ат  «R ecip » , Ш ве

ц ия): б ел о к  0 ,4  г /к г /су т  +  0 ,2  г /к г /су т  «R ecip» ;
-  см еси  э ссен ц и ал ьн ы х  ам и н о к и сл о т  и кето ки сл о т  (п р еп ар ат  «К ето стер и л » , 

Ф р езен и у с , Г ерм ани я): б ел о к  0 ,4  г/кг/сут. +  0 ,2  г/кг/сут.
-  со евы й  и зо л ят  « С у п ро-760»  (С Ш А ): белок 0 ,4  г/кг/сут. +  0,2 г/кг/сут. «С уп- 

ро-760».
П р и  л еч ен и и  д и ето й  о ч ен ь  важ н о  со х р ан и ть  н о р м ал ьн о й  эн ер гети ч еск у ю  

ц ен н о сть  р а ц и о н а  за  сч ёт  у глеводов  и ж и р о в  н а у р о в н е  35 ккал /кг/сут ., т а к  как  
в п р о ти вн о м  сл у ч ае  со б ств ен н ы е  белки  будут и сп о л ьзо ваться  о р ган и зм о м  как 
эн ер гети ч еск и й  м атери ал . Д л я  п о дд ер ж ан и я  эн ер гети ческо й  ц ен н о сти  р ац и о н а  
у добн о  п р и м ен ять  п и щ еву ю  д о б авк у  Р ен ал ай т  (С Ш А ), одна п о р ц и я  которой  
(113 ,4  г) о б есп еч и вает  о р ган и зм  230  ккал . В  п р акти ч еско й  р аб о те  с у щ ест в ен 
н ы м  яв л яется  в о п р о с  кон троля за  соб лю ден и ем  б о льн ы м  м ало б ел к о во й  д и е ^ ч . 
К о л и ч ество  п о тр еб л ён н о го  б елка за су тки  м ож н о  о п р ед ел и ть  исходя из ко н ц ен 
т р ац и и  м о ч ев и н ы  в м о ч е и зн ая  вел и ч и н у  су то ч н о го  д и у р еза  по  м о д и ф и ц и р о 
ван н о й  ф ор м у л е М ар о н и . П р и  су то ч н о й  п о тер е  б ел ка  м ен ее  5 г /су т  ф орм ула 
и м еет  вид:

К о л и ч ество  б ел ка  за  су тки  в гр ам м ах  =  Р  х D  х  0,03.
J  г  иг сут 9

Если суточная протеинурия превышает 5 г/сут, то формула приобретает сле
дующий вид:

К о л и ч ество  б ел ка  за  су тки  в гр ам м ах  =  P ur х  D cyTx  0 ,03 +  С П Б  х 1,25, где 
P ur-  к о н ц ен тр ац и я  м о ч еви н ы  в суточн ой  м оче;
D cyT~  в ел и ч и н а  су то ч н о го  ди уреза .

В со в р ем ен н о й  н еф р о л о ги и  чётко  сф о р м и р о в ал ся  п р и н ц и п  р ен о п р о текц и и , 
зак л ю ч аю щ и й ся  в п р о вед ен и и  ком п лекса л еч еб н ы х  м ер о п р и яти й  у  б о льн ы х  с 
заб о л ев ан и ем  п о чек , н ап р ав л ен н ы й  н а зам ед л ен и е  тем п о в  п р о гр есси р о в ан и я  
Х П Н . К ом п лекс л еч еб н ы х  м ер о п р и яти й  о су щ еств л яе тся  в 3 этап а  в зав и си м о 
сти  о т  степ ен и  н ар у ш ен и я  ф у н кц и и  почек:
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I этап  -  а зо то в ы д ел и тел ь н ая  ф у н кц и я  п о ч ек  со х р ан н а  (к л и р ен с  к р еати н и н а  
7 0 -9 0  м л /м и н ), м о ж ет  о тм еч ат ься  сн и ж ен и е  ф у н к ц и о н ал ьн о го  р е зе р в а  (о тсу т
стви е  п р и р о с т а  С К Ф  в 2 0 -3 0 %  в о твет  н а белковую  н агрузку).

II этап  -  ф ункция почек сниж ена ум еренно (клиренс креатинина 5 0 -25  мл/мин).
III этап -  функция почек сниж ена значительно (клиренс креатинина 2 5 -1 0  м л/ 

мин).
I э т а п  (б о л ьн о й  с л ю б о й  п о ч еч н о й  п ато л о ги ей  п р и  к л и р ен се  к р еати н и н а  

7 0 -9 0 м л /м и н .):
1. А д ек в а тн а я  тер ап и я  о сн о вн о го  п о ч еч н о го  заб о л ев ан и я  в со о тв етств и и  с 

п р и н ц и п ам и  д о к аза тел ь н о й  м ед и ц и н ы  (о ц ен о ч н ы й  п о к азател ь  -  сн и ж ен и е  су 
то ч н о й  п р о теи н у р и и  н и ж е 2 г/сут).

2. П р и  С Д  и н тен си вн ы й  контроль гликем ии  и у р о вн я  гликозили рован ного  ге
м о гл о б и н а  (о ц ен о ч н ы й  п о казател ь  -  кон троль  м и кр о альб у м и н у р и и ).

3. А д ек ватн ы й  кон троль  А Д  и п р о теи н у р и и  с и сп о л ьзо в ан и ем  и н ги б и то р о в  
А П Ф  и /и л и  ан таго н и сто в  А - 1 рец еп то р о в .

4. С воеврем ен н ое и адекватное л ечен ие ослож нений: С Н , инф екций , о б струк
ц и и  м о ч ев ы в о д ящ и х  п утей .

5. И ск л ю ч ен и е  ятр о ген н ы х  п ричи н: м еди кам ен ты , R g -к о н тр астн ы е и ссл е 
д ован и я , н еф р о то кси н ы .

6. Н о р м а л и за ц и я  в еса  т ел а  п ри  и н д ек се  м ассы  > 2 7 к г /м 2.
У спеш ная п атоген ети ческая  терап и я осн овного  п очечного  заболеван и я и м е

ет п ер в о степ ен н о е  зн ачен ие в п ред уп реж д ен и и  ф орм и рован ия глом еруло- и ту- 
булоинтерстициального  склероза, а следовательно, в зам едлении  тем пов  п р о гр ес
си рован и я Х П Н . В д ан ном  случае речь  и дёт  не только о л ечен ии  вп ер вы е вы яв
л ен н о й  п атологии , но такж е и в ли кви д ац и и  обострен и й . А кти вн ость  осн овного  
восп ал и тел ьн о го  п р о ц есса  (или  его р ец и ди вов) п ред п олагает  активац и ю  гу м о 
р ал ьн ы х  и ткан евы х  и м м у н н ы х  р еакц ий , законом ерно ведущ и х  к разви ти ю  ск ле
роза. И н аче говоря, чем  вы р аж ен н ее  активн ость  восп ал и тел ьн о го  п р о ц есса  и 
чем  ч ащ е о тм ечаю тся  его обострен и я, тем  бы стрее ф орм и руется  склероз. Д ан 
н ое утвер ж д ен и е находится в полном  согласии  с  трад и ци он ной  логикой  кли ни ц и 
ста и н ео д н о кр атн о  подтверж дено  кли н и чески м и  и сследован и ям и .

П ри  глом ерулярны х заболеван и ях  А Г  ф орм и руется, как  п равило , задолго  до 
сн и ж ен и я ф ун кц и и  почек и сп о со б ству ет  п рогресси рован и ю  П Н . П р и  п ар ен х и 
м атозны х заболеван и ях  сн и ж ен  тон ус преглом ерулярны х артериол  и н аруш ена 
си стем а их автоном ной  ауторегуляции . В след стви е этого си стем н ая  А Г  п р и во 
д и т  к п о вы ш ен и ю  внутриглом ерулярного  давлен ия и сп о со б ству ет  п ораж ени ю  
капи ллярн ого  русла. П ри  вы боре ги п отен зи вн ы х  средств  необходим о исходить 
из о сн о вн ы х  тр ех  п атоген ети ческих  м еханизм ов п арен хи м атозн ой  п очечной  ги 
пертензии: зад ер ж ка N a+B орган и зм е с тен д ен ц и ей  к ги перволем ии ; п овы ш ен и е 
активн ости  РАС; п овы ш ени е активн ости  сим патической  н ервной  си стем ы  вслед
стви е у си л ен и я  аф ф ер ен тн о й  и м п ульсаци и  от  п ораж ён н ой  почки.

П р и  л ю бо й  почечн ой  патологии , вклю чая ди абети ч еску ю  н еф роп ати ю , при  
н о рм альн ом  у р о вн е  креати н и н а и п ри  С К Ф  >  90 м л /м и н  необходим о дости гать  
у р о вн я  А Д  130/85 м м  рт.ст. Е сли  суточная п ротеи нури я п р евы ш ает  1 г/сут, то
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реком ен д уется  п оддерж ивать  А Д  н а у р о вн е  125/75 м м  рт.ст. У чи ты вая  со вр е
м енн ы е д ан н ы е о то м , что н аи более  н еблагопри ятной , с то ч ки  зрен и я п о вр еж д е
ния п очек , яв л яется  н очн ая  ги пертен зия , ги п о тен зи вн ы е средства  ж елательно  
назначать с учёто м  д ан н ы х  суточного  м он и торирован и я А Д  и при  н еобходи м ос
ти  п ерен оси ть  и х  п риём  н а вечерн ие часы . О сновн ы е груп пы  ги п отен зи вн ы х  п ре
паратов, и сп ользуем ы х при  н еф рогенной  гипертензии:

1. Д и у р ети к и  (п ри  С К Ф > 70м л/м ин  -  п реи м ущ ествен н о  п етлевы е диуретики).
2. И н ги б и то р ы  А П Ф  и ан таго н и сты  А-1 рец еп то р о в .
3. Н ед и ги д р о п и р и д и н о в ы е  ан таго н и сты  кальц и я  (д и лти азем , вер ап ам и л ).
4. Д и ги д р о п и р и д и н о вы е Б К К  исклю чительн о  п ролон ги рован н ого  дей ствия .
5. (3-адреноблокаторы .
М ед и к ам ен ты  п ер еч и сл ен ы  в п о р яд ке  у б ы в ан и я  р ек о м ен д у ем о й  ч асто ты  

их и сп ользован и я.
Л ю б у ю  ги п о те н зи в н у ю  тер ап и ю  п ри  п ар ен х и м ато зн о м  п о чечн о м  заб о л ев а 

н и и  сл ед у ет  н ач и н ать  с н о р м ал и зац и и  о б м ен а  N a + в орган и зм е. П р и  заб о л ев а 
н и ях  п о чек  о тм еч ается  тен д ен ц и я  к зад ер ж к е  N a + в о р ган и зм е , которая  тем  
вы ш е, ч ем  в ы ш е п р о теи н у р и я . П о  кр ай н ей  м ер е  в э к сп ер и м ен тал ь н ы х  и с с л е 
д о в а н и я х  б ы л о  д о к аза н о  п р ям о е  п о вр еж д аю щ ее  д е й ст в и е  н атр и я , со д ер ж ащ е
го ся  в д и ете , н а  глом ерулы  вн е  зав и си м о сти  о т  у р о вн я  А Д . К р о м е  того , и о н ы  
н атр и я  п о вы ш аю т  ч у в с тв и тел ь н о сть  гладкой  м у ску л ату р ы  к д ей ств и ю  А -ІІ. 
С р ед н ее  п о т р еб л ен и е  со л и  с п и щ ей  у  зд о р о во го  ч ел о век а  со став л яет  п р и м ер н о  
15 г/сут, п о это м у  п ер во й  р ек о м ен д ац и ей  б о л ьн ы м  с заб о л ев ан и ям и  п очек  я в л я 
ется  о гр ан и ч е н и е  п о тр еб л ен и я  соли  д о  3 -5  г/сут. В  ам бу л ато р н ы х  у сл о в и ях  
м ер о й  ко н тр о л я  за  со б л ю д ен и ем  б о л ьн ы м  п р ед п и сан н ы х  р ек о м ен д ац и й  яв л я 
ется  м о н и то р и н г  экскр ец и и  н атр и я  с м о ч о й  за  сутки . В  тех  сл у ч аях , когда от
м еч ается  ги п ер во л ем и я , и ли  б о льн о й  н е сп о со б ен  соблю дать  ги п о н атр и еву ю  
диету , п р еп ар атам и  п ер во й  л и н и и  (о ч ер ёд н о сти ) яв л яю тся  м о ч его н н ы е. П р и  
со хран н ой  ф ун кц ии  п очек  (С К Ф > 9 0 м л /м и н ) м огут и сп ользоваться  ти ази д ы , при  
сн и ж ен и и  С К Ф < 7 0 м л /м и н  н азн ач аю тся  п етл ев ы е  д и у р ети к и  (д о п у сти м а  ком 
б и н ац и я  п етл ев ы х  д и у р ети к о в  с ти ази д ам и ). А б солю тн о  п р о ти в о п о казан ы  ка- 
л и й -с б е р егаю щ и е  м о ч его н н ы е. В  ходе л еч ен и я  д и у р ети к ам и  н еобходи м  т щ а 
тел ьн ы й  кон троль  д о зы  с ц ел ью  п р ед у п р еж д ен и я  р азв и ти я  ги п оволем и и . В  п р о 
ти вн о м  сл у ч ае  ф у н кц и я  п о ч ек  м о ж ет  о стр о  ух у д ш и ться  -  « О П Н  н а  Х П Н ».

В н асто ящ ее  в р ем я  во м н о ги х  п р о сп екти в н ы х , п л ац еб о  ко н тр о л и р у ем ы х  
и ссл ед о ван и ях  д о к азан о  р ен о п р о тек ти в н о е  д ей стви е  и н ги б и то р о в  А П Ф  и ан та
го н и сто в  А-1 р ец еп то р о в , ч то  св язы в аю т  как  с гем о д и н ам и ч еск и м и , так  и с 
н егем о д и н ам и ч е ск и м и  м ех ан и зм ам и  д ей ств и я  А -ІІ.

С тр атеги я  п р и м ен ен и я  и н ги б и то р о в  А П Ф  и /и ли  ан таго н и сто в  А -1 с ц ел ью  
неф ро протекции:

-  и н ги б и то р ы  А П Ф  сл ед у ет  н азн ач ать  в сем  б о л ьн ы м  н а  р ан н и х  ста д и ях  
р азв и ти я  л ю б ы х  н еф р о п ати й  п р и  С П Б  >  0 ,5 -1  г/сут. вн е  зав и си м о сти  от  у р о в н я  
А Д . И н ги б и то р ы  А П Ф  о б л а д а ю т  р ен о п р о тек ти в н ы м и  св о й ств ам и  д аж е  п ри  
н и зки х  зн ач ен и ях  р ен и н а  п лазм ы  крови ;
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-  клиническим  предиктором  эф ф ективности  ренопротективного  действия пре
п аратов  явл яется  части чн ая  (С П Б  <2,5  г/сут.) и ли  полн ая (С П Б < 0,5  г/сут) р е 
м и сси я п ротеи н у р и и  ч ер ез  несколько недель и ли  м есяц ев  п о сл е  начала п риём а 
м еди кам ен тов . П р и  л еч ен и и  и нги биторам и  А П Ф  отм ечается  ф ен ом ен  дозо за- 
висим ости : чем  вы ш е доза , тем  вы р аж ен н ее  ан ти п р о теи н у р и чески й  эф ф ект;

-  и н ги б и то р ы  А П Ф  и ан таго н и сты  А-1 р ец еп то р о в  о к азы в аю т  р ен о п р о тек - 
ти в н о е  д ей ст в и е  вн е  зав и си м о сти  от  си стем н о го  ги п о тен зи в н о го  эф ф екта . Т ем  
н е м ен ее , если  у р о в ен ь  А Д  н а ф о н е и х  п р и м ен ен и я  н е д о сти гает  о п ти м ал ьн о го , 
н еобходим о п р и со ед и н ен и е  ги п о тен зи вн ы х  средств  д р у ги х  ф ар м ако л о ги чески х  
груп п . П р и  н ал и ч и и  и збы точ н ого  в еса  (и н декс м ассы  т ел а  > 2 7  к г /м 2) н еоб ходи 
м о  д о б и т ь ся  сн и ж ен и я  м ассы  тел а , что  у си л и вает  ан ти п р о теи н у р и ч еск и й  э ф 
ф ек т  п р еп ар ато в ;

-  п ри  С К Ф  н и ж е 5 0 -5 5  м л /м и н /1,7 3 м 2 н азн ач ен и е и н ги б и то р о в  А П Ф  сл ед у 
ет  п р о во д и ть  н а ф о н е  м ало б ел ко во й  д и еты , что  у в ел и ч и в а ет  ан т и п р о те и н у р и 
ч еск и й  эф ф ек т  и н ги б и то р о в  А П Ф ;

-  п ри  н ед о стато ч н о м  ан ти п р о теи н у р и ч еско м  эф ф екте  п р и м ен ен и я  л ю бого  
п р еп ар ата  од н ой  и з гр у п п  (и А П Ф  и ли  а -А -1 ) м о ж ет  б ы ть  и сп о л ьзо в ан а  их  ком 
б и н ац и я: и А П Ф  +  а -А -1 .

П р е п а р атам и  тр етьей  о ч ер ед и  я в л яю тся  н ед и ги д р о п и р и д и н о вы е  Б К К  (ди л- 
ти азем , вер ап ам и л ). Д о казан о  и х  ан ти п р о теи н у р и ч еск о е  и р ен о п р о тек ти в н о е  
д ей ств и е  п р и  д и аб ети ч еск о й  и н ед и аб ети ч еск и х  н еф роп ати ях .

М ен ее  эф ф екти вн ы м , с то ч ки  зрен и я н еф р о п р о текц и и , яв л яется  п р и м ен ен и е 
д и ги д р о п и р и д и н о в ы х  Б К К . Э то  св язы в аю т со сп о со б н о стью  д ан н ы х  п р еп ар а
то в  д и л ати р о вать  п р и в о д ящ и е ар тер и о л ы  клубочков, п о это м у  д аж е п р и  у д о в
л етв о р и тел ьн о м  си стем н о м  ги п о тен зи в н о м  эф ф ек те  со зд аю тся  у сл о в и я , сп о 
со б ств у ю щ и е  в н у тр и гл о м ер у л яр н о й  ги п ер тен зи и , а  сл ед о вательн о  п р о гр есс и 
р о в а н и ю  Х П Н . В  п о с л е д н и е  г о д ы  п о я в и л и с ь  д а н н ы е , у к а з ы в а ю щ и е  н а  
эф ф екти вн ость  рен оп ротекти вны х свойств ком бинации  ингибиторов А П Ф  и п ро
л о н ги р о ван н ы х  д и ги д р о п и р и ди н о вы х  БК К .

Д игидро пиридиновы е Б К К  короткого действия активирую т симпатическую  не
рвную  систему, что уж е само по себе оказывает повреж даю щ ее действие на почку. 
Н а сегодняш ний день (3-адреноблокаторы в качестве ренопротективны х препаратов 
заним аю т последнее место. Однако в связи с недавними экспериментальны м и ис
следованиями, доказавш им и роль активации симпатической нервной системы  в про
грессировании хронических нефропатий, взгляд на обоснованность их  прим енения 
при неф рогенной гипертонии мож ет быть пересмотрен в скором времени.

II этап  (б о л ьн о й  с л ю б о й  п очечн ой  п атологи ей  п р и  к л и р ен се  к р еати н и н а  
5 0 -2 5  м л /м и н ) о зн ач ает  п р о вед ен и е  ко м п л екса  л еч еб н ы х  м ер о п р и яти й  у  б о ль 
н ы х  с у ж е сф о р м и р о в ав ш ей ся  Х П Н  с у р о в н ем  к л и р ен са  кр еати н и н а  5 0 -2 5  м л / 
м ин . П л ан  л еч ен и я  б о л ьн ы х  н а этом  этап е  вклю чает:

1. Д и е т и ч ес к и е  м ер о п р и яти я
2. И сп о л ь зо ван и е  п етл ев ы х  д и у р ети к о в  д л я  кон троля за  ги п ер тен зи ей  и ги - 

п ер во л ем и ей .
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3. Г и п о тен зи вн ая  тер ап и я  с учёто м  возм ож н ы х п о бо ч н ы х  эф ф екто в  и н ги б и 
то р о в  А П Ф . П р и  у р о в н е  кр еати н и н а  п л азм ы  кр о ви  0 ,4 5 -0 ,5 м м о л ь /л  и А П Ф  не 
и сп о л ьзо в ать  в вы со ки х  д озах .

4. К о р р екц и я  н ар у ш ен и й  ф о сф о р н о -кал ьц и ев о го  обм ен а.
5. Р ан н яя  ко р р екц и я  ан ем и и  с и сп о л ьзо ван и ем  эр и тр о п о эти н а .
6. К ор р екц и я  д и сл и п о п р о теи д ем и и
7. К о р р екц и я  м етаб о л и ч еск о го  ац и доза .
П р и  сн и ж ен и и  к л и р ен са  к р еати н и н а  н и ж е 50 м л /м и н  вся м ед и кам ен то зн ая  

тер ап и я  п р о во д и тся  н а ф о н е м ало б ел ко во й  диеты .
С ц ел ью  и збеж ать  в о зн и кн о в ен и я  ги п о - и ли  ги п ер во л ем и и  н еобходи м  б о 

л ее  стр о ги й  р еж и м  в о тн о ш ен и и  н атри я и п о тр еб л ен и я  ж и д кости . В качестве  
м о ч его н н ы х  и сп о л ьзу ю тся  и скл ю ч и тельн о  п етл евы е д и у р ети к и . И н о гда  д о п у 
сти м а  их  ко м би н ац и я  с ти ази д ам и , н о  и сп о л ьзо вать  только  т и ази д н ы е  м о ч его н 
н ы е н е р ек о м ен д у ется .

Н еобходим о у читы вать  возм ож н ость  возникновения п обочн ы х  эф ф ектов  от 
п ри м ен ен и я и нги б иторов  А П Ф  п ри  С К Ф  5 0 -3 0  м л/м ин , а им енно: ухудш ение 
вы д ели тельн ой  ф ун кц ии  почек, что объясн яется  у м ен ьш ен и ем  внутри глом еру- 
лярного давления; гиперкалием ию , анем ию . П ри  уровне креатинина плазм ы  крови 
0 ,4 5 -0 ,5  м м оль/л  и нги биторы  А П Ф  не являю тся п реп аратам и  п ервой  очереди  и 
и сп ользую тся с осторож н остью . Б олее п редпочти тельн ой  о казы вается  ком бина
ция п р о лон ги рован н ы х  д и ги д р о п и р и ди н о вы х  Б К К  и п етлевы х диуретиков.

П р и  к л и р ен се  к р еати н и н а  н и ж е 50 м л /м и н . п р о во д и тся  тер ап и я  н ар у ш ен и й  
ф о сф о р н о -к ал ь ц и ев о го  о б м ен а, ан ем и и , д и сл и п о п р о теи д ем и и , ац и доза .

К о р р е к ц и я  н а р у ш е н и й  ф о с ф о р н о - к а л ь ц и е в о г о  м е т а б о л и з 
м а  п р и  Х П Н .  Н ар у ш ен и е  ф о сф о р н о -к ал ьц и ев о го  о б м ен а  у  б о льн ы х  с Х П Н  
о б у сл о влен о  д ву м я  гл авн ы м и  п р и ч и н ам и : зад ер ж ко й  ф о сф ато в , всл ед ств и е  н а
р у ш ен и я  экскр ето р н о й  ф у н кц и и  п о чек  и д еф и ц и то м  ак ти вн о й  ф о р м ы  ви там и н а 
D - 1,25(O H )2D 3- 1,25-ди ги дрокси холекальц иф ерола вследстви е ухудш ения эн д ок
р и н н о й  ф у н кц и и  п очек . О б е п р и ч и н ы  п р и в о д ят  к ак ти в ац и и  п ар ащ и то в и д н ы х  
ж елёз и к во зн и к н о в ен и ю  втори чн ого  ги п ер п ар ати р ео и д и зм а . М ал о б ел ко вая  
д и е та  с о гр ан и ч ен и ем  м о л о ч н ы х  п родуктов  сп о со б ств у ет  'ум еньш ени ю  о б щ е
го коли чества н ео р ган и ческо го  кальц ия , п о сту п аю щ его  в орган и зм . К р о м е того, 
п ри  Х П Н  ад ап ти вн ы е во зм о ж н о сти  к и ш еч н и ка  к у вел и ч ен и ю  в сасы в ан и я  к а л ь 
ц ия н ар у ш ен ы  (в сл ед ств и е  д еф и ц и та  l,2 5 (O H )2D 3). В се  эти  ф ак то р ы  п р ед р ас 
п о л а гаю т  б о л ьн ы х  к р азв и ти ю  ги п о к ал ьц и ем и и . Е сли  у  б о льн о го  с Х П Н  р еги с 
т р и р у ется  ги п о к ал ьц и ем и я  п р и  н о р м ал ьн о м  у р о в н е  о б щ его  б ел ка  п лазм ы  к р о 
ви, д ля  коррекции  уровн я кальц и я крови  реком ен дуется  использовать  1 г  чистого 
кальц и я  в д ен ь  и скл ю ч и тел ьн о  в ви д е  кар б о н ата  кальц и я . Д ан н ы й  ви д  тер ап и и  
тр еб у ет  м о н и то р и н га  у р о в н я  кальц и я  в кр о ви  и моче.

Г и п ер ф о сф атем и я  у  б о льн ы х  с Х П Н  сп о со б ств у ет  во зн и кн о в ен и ю  кал ь ц и 
ф и кац и й  м ягки х  ткан ей , сосудов  (аорта, ао р тал ьн ы й  к л ап ан ) и в н у тр ен н и х  о р 
ган о в . О б ы ч н о  о н а  р еги стр и р у ется  п р и  сн и ж ен и и  С К Ф  н и ж е 30  м л /м и н . М ал о 
белковая д и е т а  о б ы ч н о  п р ед п о л агает  о гр ан и ч ен и е  в п р и ём е  м о л о ч н ы х  п р о д у к 
тов , и п о это м у  п о сту п л ен и е  н ео р ган и ч еско го  ф о сф о р а  в о р ган и зм  больн ого
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о гр ан и ч ен о . В м ес т е  с тем  сл ед у ет  уч и ты вать , что д л и те л ь н о е  и зн ач и тельн о е  
о гр ан и ч ен и е  п о тр еб л ен и я  белков м о ж ет  п р и в ести  к о тр и ц ател ьн о м у  п р о теи н о 
во м у  катаб о л и зм у  и к и сто щ ен и ю  б ольн ого . В  эти х  сл у ч аях  р ек о м ен д у ется  д о 
б ав л ять  в р ац и о н  п о л н о ц ен н ы е  белки  с о д н о в р ем ен н ы м  н азн ач ен и ем  п р еп ар а 
тов , н ар у ш аю щ и х  в сасы в ан и е  ф о сф ато в  в ки ш ечн и ке. Н аи б о л ее  и зв естн ы м и  и 
ш и роко  и сп о л ьзу ем ы м и  в п р акти ке  в н асто ящ ее вр ем я  я в л яю тся  кар б о н ат  и 
ац етат  к альц и я , которы е в ки ш ечн и ке о б р азу ю т  н ер аство р и м ы е  со л и  ф о сф а
тов . П р еи м у щ еств о м  д ан н ы х  п р еп ар ато в  яв л яется  д о п о л н и тел ьн о е  о б о гащ е
н и е о р ган и зм а  кальц и ем , что  о со б ен н о  важ н о  п р и  со п у тств у ю щ ей  ги п о к ал ь- 
ц ием и и . А ц ета т  к ал ьц и я  о тл и чает  б о льш ая  ф о сф атсв язу ю щ ая  сп о со б н о сть  и 
м ен ьш ее  в ы д ел ен и е  и о н о в  кальц ия . П р еп ар аты  кал ь ц и я  (ац етат  и карбон ат) 
д о л ж н ы  п р и н и м аться  во  в р ем я  еды  с п ищ ей , д о зы  п о д б и р аю тся  и н д и ви д у ал ь 
но  и в ср ед н ем  ко леблю тся  от  2 д о  6 г/сут. В  н асто ящ ее  вр ем я  в качестве  ф о с- 
ф атсв язу ю щ и х  аген тов  н е и сп о л ьзу ю т ги д р о к си д ы  ал ю м и н и я  и з-за  п о тен ц и 
ал ь н о й  то к си ч н о сти  п о сл ед н его  у  б о льн ы х  с Х П Н . Н есколько  л ет  н азад  за  р у 
беж ом  п о яв и л и сь  ф о сф атсв язу ю щ и е  аген ты , н е со д ер ж ащ и е и о н о в  ал ю м и н и я  
и ли  к ал ьц и я  -  п р еп ар ат  R en ag e l (ги д р о х л о р и д  се вел ам ер а  4 0 0 -5 0 0  m g). П р е п а 
р ат  о б л ад ает  вы сокой  ф о сф атсв язу ю щ ей  ак ти в н о стью , п р и  его п р и м ен ен и и  не 
н аб л ю д ается  п о б о ч н ы х  эф ф екто в , однако  в РФ  он  не зар еги стр и р о в ан .

К ак  у к азы в ал о сь  вы ш е, у  б о льн ы х  с Х П Н  всл ед ств и е  н ар у ш ен и я  эн д о к р и н 
н о й  ф у н к ц и и  п о ч е к  о т м е ч а е т с я  д е ф и ц и т  а к т и в н о й  ф о р м ы  в и т а м и н а  D - 
l ,2 5 (O H )2D 3. С у б стр ато м  д ля  ак ти вн о й  ф орм ы  в и там и н а  D 3 сл у ж и т  2 5 (O H )2D 3- 
25 о к с и х о л е к а л ь ц и ф е р о л . Х П Н  p e r  se  н е о к а з ы в а е т  в л и я н и я  н а  у р о в е н ь  
2 5 (O H )2D 3, н о  в сл у ч аях  с вы сокой  п р о теи н у р и ей  у р о в ен ь  х о л екал ьц и ф ер о л а  
м о ж ет  б ы ть  сн и ж ен  всл ед ств и е  его п о тер и  с в и там и н -О -п ер ен о ся щ и м и  б ел к а
ми. Н е  сл ед у ет  и гн о р и р о в ать  и так и е  п р и ч и н ы , как  н ед о стато ч н ая  и н со л яц и я  и 
б ел к о в о -эн е р гети ч е ск ая  н ед о стато ч н о сть . Е сл и  у р о в ен ь  2 5 (O H )2D 3 в п л азм е  
кр о в и  б о л ьн ы х  с Х П Н  н и ж е 50 н м оль/л , то  б о л ьн ы е тр еб у ю т зам ести тел ьн о й  
тер ап и и  х о л екал ьц и ф ер о л о м . В тех  сл у ч аях , когда о тм ечаю тся  вы со ки е  кон
ц ен тр ац и и  п ар атго р м о н а (б олее 200  п г/м л) при  н орм альн ой  кон ц ен тр ац и и  хо л е
кальц иф ерола, необходим о п ри м ен ен и е препаратов l,2 5 (O H )2D 3 и ли  1 -а  (O H )D 3 
П о с л е д н я я  г р у п п а  п р е п а р а т о в  м е т аб о л и зи р у ет с я  в п еч ен и  д о  l ,2 5 (O H )2D 3. 
О б ы ч н о  и сп о л ьзу ю тся  н и зк и е  д о зы  -  0 ,1 2 5 -0 ,2 5  м к г  в р ас ч ё те  н а  1 ,25 -ди ги д- 
р о кси х о л ек ал ц и ф ер о л . У казан н ая  схем а л еч ен и я  п р ед у п р еж д ает  п о д ъ ём  у р о в 
ня п ар атго р м о н а  в кр о ви , однако  н асколько  он а  сп о со б н а  п р ед о твр ати ть  р а зв и 
ти е  ги п ер п л ази и  п ар ащ и то в и д н ы х  ж елёз, п о ка  не вы ясн ен о .

К о р р е к ц и я  а н е м и и .  А н ем и я -  один  из н аи б о л ее  х ар актер н ы х  п р и зн а 
ков Х П Н . О б ы чн о  он а  ф ор м и р у ется  п ри  сн и ж ен и и  ско р о сти  клуб очковой  ф и л ь 
т р ац и и  до  30  м л /м и н . В ед у щ и й  п ато ген ети ч еск и й  ф ак то р  ан ем и и  п р и  Х П Н  -  
аб солю тн ы й  или  чащ е отн оси тельны й  д еф и ц и т  эритроп оэтин а. О днако если  ан е
м и я ф о р м и р у ется  н а р ан н и х  стади ях  Х П Н , в её ген езе  с л ед у ет  у ч и ты в ать  и 
т ак и е  ф ак то р ы , как  д еф и ц и т  ж ел еза  (н и зки й  у р о в ен ь  ф ер р и ти н а  п лазм ы ), кро- 
в о п о тер и  в Ж К Т  всл ед ств и е  р азв и ти я  эр о зи в н о й  у р ем и ч еск о й  га с т р о эн т ер о п а 
ти и  (н аи б о л ее  ч астая  п р и ч и н а), б ел ко в о -эн ер гети ч еская  н ед о стато ч н о сть  (как
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сл ед стви е  н еад ек ватн о й  м ало б ел ко во й  д и еты  или  и з-за  д и е т и ч ес к и х  сам о о г
р ан и ч ен и й  б о л ь н о го  п ри  н ал и ч и и  в ы р аж ен н ы х  д и сп еп си ч еск и х  р асстр о й ств ), 
н ед о стато к  ф о л и ев о й  к и сл о ты  (р ед к ая  п р и ч и н а), п р о явл ен и я  о сн о в н о й  п ато л о 
гии  (С К В , м и ел о м а  и пр .). В то р и ч н ы е п р и ч и н ы  ан ем и и  при  Х П Н  п риходи тся  
и склю чать  в сяк и й  р аз, когда н и зк и е  ц и ф р ы  гем о гл о б и н а (7 -8  г /дл ) р е ги с т р и р у 
ю тся  у  б о л ьн ы х  со  С К Ф  в ы ш е 40  м л /м и н . В  л ю б ы х  сл у ч аях  р ек о м ен д у ется  
б азо в ая  тер ап и я  п р еп ар атам и  ж елеза  (п ер о р ал ьн о  и ли  в /в). В  н асто ящ ее  вр ем я  
среди  н еф р о л о го в  сф о р м и р о в ал ась  ед и н ая  то ч к а  зр ен и я  в о тн о ш ен и и  р ан н его  
н ачала тер ап и и  ан ем и и  эр и тр о п о эти н о м . В о -п ер вы х , в эк сп ер и м ен тал ь н ы х  и в 
н екоторы х  к л и н и ч еск и х  и ссл ед о в ан и ях  п о лу ч ен ы  д ан н ы е  о  том , ч то  коррекц ия 
ан ем и и  при  Х П Н  с п о м о щ ью  эр и тр о п о эт и н а  зам ед л яет  тем п ы  п р о гр есси р о в а
н ия П Н . В о -в то р ы х , р ан н ее  п р и м ен ен и е  эр и тр о п о эт и н а  сд ер ж и в ает  п р о гр есси 
р ован и е ГЛ Ж , которая явл яется  н езави си м ы м  ф актором  р и ска  вн езап н о й  см ерти  
у  б о л ьн ы х  с Х П Н  (о со б ен н о  в  п о сл ед у ю щ ем  у б о л ьн ы х  н а гем о д и ал и зе).

Л ечение ан ем ии  начин аю т с дозы  эритроп оэтин а 1 ООО еди ни ц  п /к 1 раз в неде
лю ; п р ед вар и тел ьн о  реко м ен д у ется  в о сстан о ви ть  зап асы  ж елеза  в орган и зм е 
(см . л еч ен и е Ж Д А ). Э ф ф ект  сл ед у ет  ож идать через 6 -8  недель о т  начала леч е
ния. У ровень гем оглоби на сл ед у ет  п оддерж ивать  в п ределах  10-11 г/дл. О тсу т
стви е ответа  н а  л еч ен и е  о б ы ч н о  у казы вает  н а д еф и ц и т  ж елеза  или  н али чи е ин- 
теркуррен тной  и нф екции . Д аж е п ри  н ебольш ом  улучш ен ии  показателей  красной  
крови  у  б ольн ы х, как  п равило , зн ачительн о  улучш ается  о б щ ее сам очувствие: 
п овы ш аю тся аппетит, ф и зи ческая  и ум ственн ая  трудосп особность . В этот п ери 
од след ует соблю дать о п ред елён н ую  о сторож н ость  в ведении  больны х, т.к. п а
ц иенты  сам о сто ятел ьн о  р асш и р яю т диету, м енее сер ьёзн о  о тн осятся  к соблю 
д ен ию  водн ого  и электр о л и тн о го  р еж и м а (ги п ерги дратац ия , ги перкали ем и я). И з 
п о бо ч н ы х  эф ф екто в  л еч ен и я  эри троп оэти н ом  сл ед у ет  у казать  н а  возм о ж н о е п о
вы ш ен и е А Д , что  тр еб у ет  у си лен и я ги п отен зи вн ой  терапии . В н астоящ ее врем я 
при  и сп ользован и и  м алы х  доз эр и тр о п о эти н а п /к А Г  редко  п р и о б р етает  злокаче
ствен н ое  течен и е.

К о р р е к ц и я  д и с л и п о п р о т е и д е м и и .  У р ем и ческая  д и сл и п о п р о те- 
и д ем и я  (Д Л П ) н ач и н ает  ф о р м и р о ваться  п ри  сн и ж ен и и  С К Ф  н и ж е 50 м л /м и н . 
Г лавной  её п р и ч и н о й  я в л я е т ся  н ар у ш ен и е  п р о ц е ссо в  к атаб о л и зм а  Л П О Н П . 
В сл ед ств и е  это го  в кр о ви  н ар ас тает  ко н ц ен тр ац и я  Л П О Н П  и л и п о п р о теи д о в  
п р о м еж у то ч н о й  п л о т н о сти , сн и ж ается  ко н ц ен тр ац и я  ан ти атер о ген н о й  ф р ак 
ц ии  л и п о п р о теи д о в  -  л и п о п р о теи д о в  вы сокой  п ло тн о сти  (Л П В П ). В  п р акти ч ес
кой  р аб о те  д ля  д и а гн о с т и к и  у р ем и ч еск о й  Д Л П  д о стато ч н о  о п р ед ел и ть  в крови  
ур о вн и  хо л естер и н а , три гли ц ери дов , ос-холестерина.

Х ар актер н ы м и  ч ер там и  н ар у ш ен и й  л и п и д н о го  о б м ен а п ри  Х П Н  будут: нор- 
м о- и ли  у м ер ен н ая  ги п ер х о л естер и н ем и я , ги п е р тр и іл и ц е р и д ем и я  и г и п о -а -х о -  
л ест ер и н ем и я . В н асто ящ ее  вр ем я  всё б о лее  о тч ётл и во й  ст а н о в и тся  тен д ен ц и я  
к п р о вед ен и ю  ги п о л и п и д ем и ч еск о й  тер ап и и  у  б о льн ы х  с Х П Н . О б ъ ясн яется  
это д ву м я  п р и ч и н ам и . В о -п ер в ы х , н ар у ш ен и я  л и п и д н о го  о б м ен а  п р и  Х П Н  н о
сят  п о тен ц и ал ь н о  атер о ген н ы й  характер . А  есл и  у ч есть , что  п ри  Х П Н  п р и су т
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ств у ю т и д р у ги е  ф акто р ы  р и ск а  уско р ен н о го  р азв и ти я  атер о ск л ер о за  (АГ, н а 
р у ш ен и е  то л ер ан тн о сти  к углеводам , ГЛ Ж , д и сф у н к ц и я  эн д о тел и я), стан о в и тся  
п о н ятн о й  вы со кая  см ер тн о сть  б о льн ы х  с Х П Н  от сер д еч н о -со су д и сты х  заб о 
л еван и й  (вклю чая больн ы х на гем одиализе). В о-вторы х, Д Л П  ускоряет тем п ы  
п рогрессирован и я П Н  при  лю бой  н еф рологи ческой  патологии.

У чи ты вая характер  лип и дны х наруш ени й  (ги п ертри іли ц ери дем ия , ги п о -а -х о - 
лестер и н ем и я), тео р ети ч ески  п реп аратам и  вы б о р а д о лж н ы  явл яться  ф и браты  
(гем ф и брози л). О днако и х  п ри м ен ен и е при  П Н  чревато  р азви ти ем  сер ьезн ы х  
по бо ч н ы х  эф ф ектов  в виде рабдом и оли за, так  как  п р еп араты  экскрети рую тся  
почкам и. П о это м у  реком ен дуется  п р и ем  м алы х д о з (не б олее 2 0  м г/сут) и н ги б и 
то ров  редуктазы -З -ги др о кси -З -м ети л гл у тар и л а  -  коф ерм ен та А  -  статин ов , ко
тор ы е м етаб о ли зи р у ю тся  исклю чительн о  в печени. Т ем  более что  статин ы  об ла
даю т и ум еренны м  гипотригпицеридемическим действием. В опрос, насколько ги- 
п оли п и дем ическая  терапия сп особн а предотвратить ускоренное ф орм ирование 
(развитие) атер о скл ер о за  п ри  Х П Н , д о  н астоящ его  м о м ен та  остается  откры ты м .

К о р р е к ц и я  м е т а б о л и ч е с к о г о  а ц и д о з  а . П ри  Х П Н  н аруш ена п очеч 
ная экскрец ия и о н о в  водорода, образую щ и хся в орган и зм е в результате м етаб о 
лизм а белков и, отчасти , ф о сф о ли п и д о в , а экскрец ия б и карбонат-и она у в ел и ч е
на. М алоб елковая  д и ета  сп особ ствует  под держ анию  К О С , п оэтом у  с вы р аж ен 
н ы м и  явл ен и ям и  м етаболи ческого  ац и доза п риходи тся встречаться  н а п оздн и х  
стади ях  Х П Н  или  в сл у ч аях  н есоблю дени я диеты . О б ы чн о  б ольн ы е хорош о п е 
р ен о ся т  м етаб о ли ч еск и й  ац и доз д о  тех  пор, п ока у ровен ь  би карб он ата не п ад ает  
н и ж е 1 5 -1 7  м м оль/л . В  этих  случаях  реком ен дуется  восстанавли вать  бикарбо- 
н атн ую  ем кость  крови  п у тем  назн ачен ия бикарбоната н атри я вн утрь  (1 -3  г/сут), 
а п ри  вы раж ен н ом  ац и дозе вводить 4%  р аство р  би карб он ата н атри я в/в.

Л егки е степ ен и  ац и до за  больн ы е субъекти вн о  п ер ен о сят  легко , поэтом у  о п 
ти м ал ьн ы м  является  веден ие б о льн ы х  н а уровн е д еф и ц и та  осн ован и й  (B E  6 -8 ) . 
П р и  д ли тельн о м  п рием е бикарбоната натрия вн утрь  необходим  строги й  конт
р о л ь  за  о б м ен о м  н атри я в орган и зм е: ги пертен зия , ги п ерволем и я , суточн ая экск 
р ец и я  н атри я с м очой. П ри  ац и дозе н аруш ается  м и н ер ал ьн ы й  со став  костной  
ткан и  (костн ы й  буф ер), п одавляется  п очечны й  си н тез 1,25 (O H )2D y Э ти  ф акто
р ы  м о гу т  и м еть  зн ачен ие в п роисхож дении  п очечной  остеоди строф ии .

I I I  э т а п  п роведен и я ком плекса л ечеб н ы х  м ероп ри яти й  у  больн ы х  с Х П Н  
зн ам ен у ет  соб ой  н еп о ср ед ствен н у ю  подготовку п ац и ен та  к  н ачалу  зам ести тел ь 
ной  почечн ой  терапи и . А м ер и кан ски е стан д арты  п р ед п и сы ваю т н ачин ать  т ер а 
п и ю  д и ал и зо м  у больн ы х  с С Д  при  кли рен се кр еати н и н а 15 м л /м и н , а у  п ац и ен 
тов  без д и абета  при  кл и р ен се  кр еати н и н а 10 м л/м ин.

П о д г о т о в к а  б о л ь н ы х  к  н а ч а л у  т е р а п и и  г е м о д и а л и з о м  вклю чает:
1. П си х о л о ги ч еск и й  тренинг, о б у чен и е , и н ф о р м ац и ю  р о д ств ен н и ко в  б о л ь 

н ы х , р еш ен и е  в о п р о со в  трудо у стр о й ства .
2. Ф о р м и р о ван и е сосудистого  д о сту п а  -  артер и о -вен о зн о й  ф и стулы  при  кл и 

р ен се  кр еати н и н а  20 м л /м и н , а у  б о льн ы х  с С Д  и /и ли  с плохо  р азви то й  вен о зн о й  
сетью  -  р ан ь ш е  (п ри  к л и р ен се  кр еати н и н а  25 м л /м и н ).

3. В ак ц и н ац и я  п р о ти в  геп ати та  В.
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Е ст е ст в ен н о , ч то  н ач ал о  тер ап и и  гем о д и ал и зо м  в сегд а  яв л я е т ся  д р ам о й  
д ля  б о льн ы х  и ч л ен о в  их  сем ей . В  связи  с этим , п си х о л о ги ч еск ая  подготовка 
и м еет  б о л ьш о е  зн ач ен и е  д л я  п о сл ед у ю щ и х  р езультатов  леч ен и я . Н еобходи м ы  
р азъ ясн ен и я  в о тн о ш ен и и  п р и н ц и п о в  п р ед сто ящ его  л еч ен и я , его  эф ф ек ти в н о с
ти  п о  ср авн ен и ю  с м ето д ам и  л еч ен и я  в д р у ги х  о б л астях  м е д и ц и н ы  (н ап р и м ер , 
в он ко л о ги и ), во зм о ж н о сти  п р о вед ен и я  тр ан сп л ан тац и и  почки  в п о сл ед у ю щ ем  
и так  далее. С  п о зи ц и и  п си х о л о ги ч еско й  подготовки  р ац и о н ал ьн а  гр у п п о вая  т е 
рап и я и ш колы  п ац и ен то в . С у щ ествен н ы м  яв л яется  во п р о с  тр у д о у стр о й ства  
бо льн ы х , так  как  м н о ги е  п ац и ен ты  м о гу т  и ж ел аю т  п р о до л ж и ть  работу.

Р ан нее создан и е сосудистого  д о сту п а п редпочти тельн о , так  как на ф о рм и ро
вание артер и о -вен о зн о й  ф и стулы  с удовлетвори тельны м  кровотоком  требуется 
от  3-х д о  6 м есяц ев . П о  со вр ем ен н ы м  треб ован и ям  вакц и н ац и я п роти в  геп ати та 
В д о лж н а бы ть п р о веден а  д о  начала л ечен ия гем одиализом . В акц и н ы  против  
ви руса  геп ати та В об ы ч н о  вводят трехкратн о , в/м , с и нтервалом  п о сл е  п ервого  
введени я один  м есяц , затем  через 6 м есяц ев  от начала вакц и наци и  (схем а 0 - 1 - 6  
м есяцев). Б олее  б ы стр ы й  и м м ун н ы й  ответ д о сти гается  введени ем  вакц и ны  по  
схем е 0 - 1 - 2  м есяц а. Д о за  H B sA g  для  взрослого  со ставл яет  1 0 -2 0  м кг н а одну 
инъекцию . П о ствакц и н ал ьн ы е А Т сохраняю тся в течен и е 5 -7  лет, однако кон ц ен 
трац и я их п о степ ен н о  ум еньш ается . П ри  сн и ж ен и и  ти тр а  А Т к п оверхн остн ом у  
ан ти ген у  ви р у са  геп ати та В  д о  у ровн я м енее 10 IU/1 необходим а ревакци н ац ия .

П ересадка почки. Н асто ящ ая  м о н о гр аф и я  о р и ен ти р о в ан а  н а врачей  т е р а 
п евтов  в б о льш ей  степ ен и , ч ем  н а у зки х  сп ец и ал и сто в . Т ем  н е м ен ее , о б о й ти  
м о л ч ан и ем  сам ы й  п ер сп ек ти в н ы й  м ето д  л еч ен и я  б ы л о  бы  н еп р о сти тел ьн о .

Т р ан сп л ан тац и я  п очек  -  д р ам ати ч н о е  л еч ен и е . В п ер сп ек ти в е  п ац и е н т  -  
это  зд о р о вы й  ч ел о век , есл и  все  п роходи т гладко, есл и  п ер ес аж и в аю т  п очку  по  
всем  п р ави л ам . В 1952 г. в Б о сто н е , в ц ен тр е  п о  т р ан сп л ан тац и и , J .M u rray  и 
Е .T h o m as б ы л а  у сп еш н о  п ер есаж ен а  п о ч к а  о т  б ли зн ец а , а ещ е  чер ез 2 го д а  -  
от труп а. Д ан н ы й  усп ех  сд ел ал  хирургов  лау р еатам и  Н обелевской  прем ии. Э той  
ж е п р ем и ей  б ы л  н агр аж д ен  A .C a rre l за  р аб оты  по  тр ан сп л ан тац и и . В н едр ен и е 
в п ракти ку  тр ан сп л ан тац и и  со вр ем ен н ы х  и м м у н о су п р ессан то в  о б есп еч и ло  кос
м и ч ески й  р о ст  ч и сл а  п ер есаж ен н ы х  п очек . С его д н я  тр ан сп л ан тац и я  п о ч ек  -  
сам ы й  р ас п р о с тр ан ен н ы й  и н аи б о л ее  у сп еш н о  р азв и ваю щ и й ся  ви д  п ер есад ки  
вн у тр ен н и х  о р ган о в . Е сл и  в 50 -е  годы  реч ь  ш л а о  сп асен и и  б о л ьн ы х  Г Н , то  в 
н асто ящ ее  вр ем я  у сп еш н о  п ер есаж и в аю тся  п очки  б о льн ы м  д и аб ети ч еск о й  н е 
ф ро п ати ей , ам и л о и д о зо м  и др. К  н асто ящ ем у  вр ем ен и  б о лее  5 0 0 0 0 0  тр ан сп л ан 
тац и й  п очек  вы п о л н ен о  во  в сем  м ире. В ы ж и в аем о сть  тр ан сп л ан тата  д о сти гла  
б есп р ец ен д ен тн о го  уровня . П о д ан н ы м  почечного  р еги стр а  О б ъед и нен ной  С ети  
Р асп р ед ел ен и я  О р ган о в  (U N O S ) год и ч н ая и 5 -л етн яя  в ы ж и в аем о сть  тр у п н ы х  
тр ан сп л ан ти р о ван н о й  п о ч к и  со став л яет  89 ,4%  и 64 ,7%  со о тветствен н о . А н ал о 
ги чн ы е ц иф ры  д ля  тран сп лан татов  от  ж и вы х  до н о р о в  составляю т 94 ,5%  и 78,4% . 
В ы ж и в ае м о ст ь  б о л ь н ы х  в т е  ж е  ср о ки  с тр у п н ы м и  тр ан сп л ан тата м и  б ы л а 
95%  и 82%  в 2 0 0 0  г. Н есколько  в ы ш е о н а  у  б о льн ы х  с п очкам и , п ер есаж ен н ы м и  
о т  ж и в ы х  д о н о р о в , -  98 и 91% . Н еу к л о н н о е  р азв и ти е  м ето д и к  и м м у н о су п р ес 
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сии  п р и вел о  к су щ ествен н о м у  росту  п ер и о да  « п о лу ж и зн и »  тр ан сп л ан тато в  (п о 
чти  в 2 р аза ). Д ан н ы й  п ер и о д  со став л яет  14 и 22 го д а  д л я  тр у п н ы х  п о ч ек  и 
п о чек  о т  ж и в ы х  д о н о р о в  со о тветствен н о . П о  д ан н ы м  Ф р ей б у р гско й  у н и в ер с и 
тетской  к л и н и ки , о б о бщ и вш ей  результаты  1086 тр ан сп л ан тац и й  почки , чер ез 20 
л ет  п о сл е  о п ер ац и и  в ы ж и в аем о сть  р ец и п и ен то в  со став и л а  84% , т р ан сп л ан тат  
ф у н к ц и о н и р о в ал  у  55%  о п ер и р о ван н ы х . В ы ж и в аем о сть  тр ан сп л ан тато в  зам ет
н о  сн и ж ается  п р еи м у щ еств ен н о  в п ер в ы е  4 - 6  л ет  п о сл е  о п ер ац и и  и о со б ен н о  
зн ач и тел ьн о  -  в теч ен и е  п ер во го  года. Ч ер ез  6 л ет  ч и сл о  п о тер ь  т р а н сп л ан т а 
то в  н и ч то ж н о , так  что  в п о сл ед у ю щ и е 15 л ет  ко л и чество  тр ан сп л ан ти р о ван н ы х  
п о чек , со х р ан я ю щ и х  ф у н кц и ю , п о чти  н е  и зм ен яется .

Р асп р о стр а н е н и е  это го  п ер сп ек ти в н о го  м ето да  л еч ен и я  б о л ьн ы х  с т ер м и 
н ал ьн о й  ста д и ей  Х Б П  сд ер ж и в ается , в п ервую  оч еред ь , д еф и ц и то м  д о н о р ски х  
п очек . Б о л ьш о й  п р о бл ем о й  тр ан сп л ан тац и и  яв л яется  во п р о с  о б есп еч ен и я  д о 
н о р ски м и  о р ган ам и . О ч ен ь  слож ен  п о и ск  д о н о р а , т а к  как  и м ею тся  заб о л ев а 
н и я , которы е м о гу т  п р еп ятство вать  взяти ю  почки  (оп ухоли , и н ф екц и и , и зм ен е
н ие ф ун кц и он альн ого  состоян ия почек). О бязателен  подбор р ец и п и ен та  по гр у п 
п е  к р о в и  и а н т и г е н а м  г и с т о с о в м е с т и м о с т и . Э ти м  д о с т и г а е т с я  у л у ч ш е н и е  
резу л ьтато в  д л и тел ь н о го  ф у н кц и о н и р о в ан и я  п ер есаж ен н о й  п очки . Э то  о б сто я
тел ь ств о  п р и в ел о  к су щ еств ен н о м у  у в ел и ч ен и ю  сроков  о ж и д ан и я  о п ер ац и и . 
Н е см о тр я  н а  в ы со ку ю  сто и м о сть  и м м у н о су п р есси вн о й  тер ап и и  в п о с л ео п ер а 
ц и о н н о м  п ер и о д е , тр ан сп л ан т ац и я  почки  эко н о м и ч ески  б о л ее  вы год н а, чем  
д р у ги е  м ето д ы  ЗПТ. В у сл о в и ях  р азв и ты х  стр ан  у сп еш н о  п р о вед ен н ая  о п ер а 
ц ия и м о ж ет  п р и в ести  к экон ом ии  около  100000 д о л л ар о в  в теч ен и е  5 л ет  по  
ср авн ен и ю  с п ац и ен то м , п о л у ч аю щ и м  л еч ен и е  д и али зом .

Н есм о тр я  н а  о гр о м н ы е  у сп ех и  это го  м ето д а  л еч ен и я , м н о ги е  в о п р о сы  ещ е 
тр еб у ю т д ал ьн ей ш его  реш ен и я . С лож ной  п роблем ой  явл яю тся  п о казан и я  и п р о 
т и в о п о к азан и я  к тр ан сп л ан тац и и  п очки . П ри  у стан о в л ен и и  п о казан и й  к о п ер а 
ц и и  исходят из того , ч то  теч ен и е Х П Н  и м еет  м н о ж ество  и н д и ви д у ал ь н ы х  о со 
б ен н о стей : у р о в ен ь  кр еати н и н ем и и , тем п ы  ее н ар астан и я , эф ф ек ти в н о сть  д р у 
ги х  м ето д о в  л еч ен и я , а т ак ж е  о сл о ж н ен и я  Х П Н . О б щ еп р и зн ан н ы м  п о казан и ем  
к т р а н сп л ан т ац и и  почки  сч и тается  со сто ян и е  б о льн ы х , когда р азв и ваю щ и еся  
о сл о ж н ен и я  Х П Н  ещ е обрати м ы . П р о ти в о п о к азан и ям и  к тр ан сп л ан тац и и  п оч
ки  явл яю тся : в о зр аст  б олее  75 лет, тяж ел ая  п атологи я  сер дц а, сосудов , л егки х , 
печен и , зл о к ач ествен н ы е  н о во о б р азо ван и я , ак ти вн ая  и н ф екц и я , ак ти вн о  т е к у 
щ и й  в аск у л и т  и ли  глом ерулон еф ри т, вы р аж ен н ы е степ ен и  о ж и р ен и я , п ер в и ч 
н ы й  о ксал о з , н еко р р еги р у ем ая  п атология н и ж н ей  м о ч ев ы д ел и тел ьн о й  сф е р ы  с 
о б стр у к ц и ей  о ттока  м очи , н ар ко ти ч еск ая  и л и .ал ьк о го л ьн ая  зав и си м о сть ,, т я 
ж елы е п си х о со ц и ал ьн ы е  п роблем ы .

Н е  о стан авл и в аясь  н а ч и сто  тех н и ч еск и х  п о д р о б н о стях  о п ер ац и и , ск аж ем  
сразу, что  о со б о е  м есто  в п р о б л ем е  п ер есад к и  п очки  зан и м ает  п о сл ео п ер ац и 
о н н ы й  п ери од , так  как в это  вр ем я  о п р ед ел яется  д ал ьн ей ш а я  суд ьба  больн ого . 
В аж н ей ш и м  яв л яется  сл ед у ю щ ее: и м м у н о д еп р есси в н ая  тер ап и я , а так ж е  п р о 
ф и л акти ка  и л еч ен и е  о сл о ж н ен и й . В п л ан е  и м м у н о д еп р есси в н о й  тер ап и и  в е 
д у щ ее  м есто  п р и н ад л еж и т  « тр о й н о й  тер ап и и »  -  Г К С , ц и к л о сп о р и н а-А  (такр о -



606 Болезни почек

л и м у с), м и ко ф ен о л ат  м о ф ети л  (си р о л и м у с). Д л я  кон троля ад ек ватн о сти  и м м у 
н одепресси и  при  п ри м ен ен и и  ц иклоспори н а-А  и контроля ослож н ен и й  лечен ия 
сл ед у ет  м о н и то р и р о в ать  к о н ц ен тр ац и ю  этого  п р еп ар ата  в крови . Н ачи н ая  со  2- 
го  м есяц а  п о сл е  т р ан сп л ан тац и и , необходи м о  п одд ер ж и вать  у р о в ен ь  Ц С А  в 
к р о ви  в п р ед ел ах  1 0 0 -2 0 0  м кг/л . В  п о сл ед н и е  годы  в к л и н и ч еск у ю  п р акти ку  
во ш ел  ан ти б и о ти к  р ап ам и ц и н , п р еп ятств у ю щ и й  о тто р ж ен и ю  п ер есаж ен н ы х  
о р ган о в , в том  ч и с л е  и п очек . П р ед став л я ет  и н тер ес  то т  факт, ч то  р ап ам и ц и н  
у м ен ь ш ает  в ер о ятн о ст ь  вто р и ч н о го  су ж ен и я  к р о в ен о сн ы х  со су до в  п о сл е  б ал 
л о н н о й  ан ги о п л асти к и . Б о л ее  того , это  л екар ств о  п р еп ятству ет  м е тастази р о в а- 
н и ю  н еко то р ы х  р ак о вы х  о п ухолей  и п о давл яет  их рост. Р езультаты  н о вы х  экс
п ер и м ен то в  н а  ж и в о тн ы х  в ам ер и кан ско й  кл и н и ке  М эй о  п о зво л яю т счи тать , 
что  р ап ам и ц и н  у в ел и ч и в а ет  д ей ств ен н о с ть  р ад и ац и о н н о го  л еч ен и я  зл о кач е
ств ен н ы х  н о во о б р азо в ан и й  м озга . Э ти  м атер и ал ы  бы ли  п р ед став л ен ы  д о к то 
ром  С ар кар и о  и  его  коллегам и  в н о яб р е  2002  г. у ч астн и к ам  си м п о зи у м а  он ко 
л о го в  во  Ф р ан кф у р те .

В р ан н ем  п о сл ео п ер ац и о н н о м  п ери оде , п о м и м о  кр и зо в  о тто р ж ен и я , б о л ь 
н ы м  у гр о ж ает  и н ф екц и я , а так ж е  н екр о з и сви щ  стен к и  м очевого  п узы ря , к р о 
вотеч ен и я , р азв и ти е  стер о и д н о й  язвы  ж елудка. В п о здн ем  п о сл ео п ер ац и о н н о м  
п ер и о д е  со х р ан я ется  о п асн о сть  и н ф екц и о н н ы х  о сл о ж н ен и й , стен о з ар тер и и  
т р ан сп л ан тата , р ец и д и в  о сн о в н о го  заб о л еван и я  в тр ан сп л ан тате  (Г Н ). О д н о й  
из ак ту ал ьн ы х  п р о б л ем  со в р ем ен н о й  тр ан сп л ан то л о ги и  яв л яется  со х р ан ен и е  
ж и зн есп о со б н о ст и  п ер есаж и в аем о го  о рган а. Ш ан сы  н а  во сстан о в л ен и е  ф у н к 
ц и и  тр ан сп л ан тата  р езк о  сн и ж аю тся , есл и  п ер и о д  и ш ем и и  почки  п р ев ы ш ает  
1 ч. С о х р ан ен и е  т р у п н о й  п очки  д о сти гается  б есп ер ф у зи о н н о й  ее к о н сер вац и 
ей  в ги п о тер м и ч еск о м  р аство р е , н ап о м и н аю щ ем  вн у тр и кл ето ч н у ю  ж и д кость .

Зву ч и т  о п ти м и с ти ч ес к и , в ж и зн и , к со ж ал ен и ю , все  м н ого  м рачн ее. Н о  зато  
это  -  н аш е св етл о е  будущ ее.



Часть 7 
РЕВМАТИЧЕСКИЕ БОЛЕЗНИ



СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ
У н и кальн ы й  р азд ел , д о сто й н ы й  н е то л ьк о  м еди ц и н ского , н о  и х у д о ж ествен 

н о го  и зд ан и я . З а б о л ев ан и я , и зв е ст н ы е  с н езап ам я т н ы х  в р ем ен , ч ащ е  д р у ги х  
п р е т е р п е в а ю т  к о р е н н ы е  и зм ен ен и я  в п р ед ст ав л ен и я х  и тр ак то вк е . П р и  н а п и 
с ан и и  э т о го  р а зд е л а  м ы  в о с п о л ь зо в а л и с ь  м а т ер и ал ам и  п р е к р а сн о й  м о н о г р а 
ф и и  St. G . W est (1 9 9 7 ) и м н о го ч и сл е н н ы м и  р аб о там и  E .JI.Н а с о н о в а  -  в е д у 
щ его , н а  н аш  в згл яд , о т еч ес т в е н н о го  р ев м а то л о га  сего д н я . В к л ю ч и ть  в н а 
с т о я щ и й  р а з д е л  в с е  р е в м а т и ч е с к и е  б о л е з н и  -  э т о  з н а ч и т  п и с а т ь  ц е л у ю  
м о н о гр аф и ю . П р и х о д и т с я  вы б и р ать . М ы  о с т а н о в и м с я  н а  о с н о в н ы х  ф о р м ах  
п а т о л о ги ч е с к и х  п р о ц е с с о в , р а зо б р а н н ы х  н ам и  ж е р а н е е  в у ч еб н и к е  « В н у т 
р ен н я я  м е д и ц и н а»  [59].

В о с п а л и т е л ь н ы е  р е в м а т и ч е с к и е  заб о л ев ан и я , о сн о в н ы м и  ф о р м ам и  ко то 
р ы х  я в л я ю т с я  р ев м а т о и д н ы й  а р т р и т  (РА), д и ф ф у зн ы е  б о л е зн и  с о е д и н и т е л ь 
н о й  тк ан и  (Д З С Т ), си ст е м н ы е  васк у л и ты , се р о н е гат и в н ы е  с п о н д и л о а р т р о п а -  
ти и  и м и к р о к р и с т а л л и ч е с к и е  ар тр и ты , о тн о сятс я  к ч и с л у  н аи б о л е е  т я ж ел ы х  
х р о н и ч е с к и х  б о л е зн е й  ч ел о век а . Ф ар м ак о тер ап и я  эти х  заб о л ев ан и й  п р о д о л 
ж а ет  о с т а в а т ь с я  о д н о й  из н аи б о л е е  сл о ж н ы х  п р о б л ем  со в р е м е н н о й  к л и н и 
ч еск о й  м е д и ц и н ы . Э т и о л о ги я  м н о ги х  б о л е зн ей  н еи зв е ст н а , что  д е л а е т  н е в о з 
м о ж н ы м  п р о в е д е н и е  эф ф ек ти в н о й  эти о т р о п н о й  т ер ап и и . О д н ако  в р а с ш и ф 
р о в к е  и х  п а т о ге н е за  в п о с л е д н и е  го д ы  н ам е т и л ся  о ч ев и д н ы й  п р о гр есс , ч то  в 
п ер в у ю  о ч ер ед ь  о б у сл о в л е н о  р а с ш и р е н и е м  зн ан и й  о  м е х ан и зм ах  р азв и т и я  
и м м у н н о го  о т в е т а  и в о сп ал ен и я .

И м е ю щ и е с я  в н а с т о я щ е е  в р ем я  д ан н ы е  п о зв о л я ю т  у с л о в н о  к л а с с и ф и ц и 
р о в а т ь  р е в м а т и ч е с к и е  за б о л ев ан и я  с у ч ет о м  п р ео б л а д а ю ш его  п р о ф и л я  с и н 
т е за  ц и то к и н о в . Н а и б о л е е  я р к и м и  п р и м ер ам и  б о л е зн ей  с T h l  п р о ф и л е м  с и н 
т е за  ц и т о к и н о в  я в л я е т с я  РА, с T h2 п р о ф и л ем  -  си сте м н ая  к р а сн ая  во л ч ан к а  
(С К В ). В  то  ж е в р ем я  с л ед у ет  и м еть  в виду, что  п р о ф и л ь  с и н т е за  ц и то к и н о в  
м о ж ет  с у щ е с т в е н н о  м е н я т ь с я  п р и  р азл и ч н ы х  к л и н и к о -и м м у н о л о ги ч еск и х  в а 
р и ан т ах  т е ч е н и я  б о л е зн и  и в его  р а зл и ч н ы х  ф азах  д а ж е  у  о д н о го  и т о го  ж е 
больн о го .

П р и в ед ен н ы е  м атер и ал ы  взяты  из статьи  E .JI.Н асо н о ва  [21]. Н ас  он и  п р и 
влекли  п р и н ц и п и ал ьн о  н овы м  подходом к п оним анию  этой  больш ой  груп пы  род
ств ен н ы х  и в то  ж е  вр ем я  н еп охож и х  заболеван и й .

В этом  р азд ел е  будут р азо б р ан ы :
Ревматическая лихорадка (100); Диффузные заболевания соединительной ткани: Си

стемная красная волчанка (М32), Системная склеродермия (М34), Антифосфолипидный 
синдром, Диффузный эозинофильный фасцит (М35.4). Системные васкулиты: Гиганток
леточный темпоральный артериит, или болезнь Хортона (М31.5), Узелковый полиартери
ит (М30.0), Гранулематоз Вегенера (М31.3); Ревматоидный артрит (М05), Синдром Фелти 
(М05.0); Болезнь Бехтерева (анкилозирующий спондилоартрит); Болезнь и синдром Рей
тера (М02.3); Смешанное заболевание соединительной ткани; Подагра (М10); Остеоарт
роз (М 15); Остеопороз (М 81.9)
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7.1. РЕВМАТИЧЕСКАЯ ЛИХОРАДКА
Ревм атическая лихорадка (РЛ) -  систем ное воспалительное заболевание со

единительной  ткани  с преим ущ ественной  локализацией  процесса в С С С , разви ва
ю щ ееся у  предрасполож енны х к нем у лиц, преим ущ ественно м олодого  возраста в 
связи с ф арингеальной  инф екцией, обусловленной стрептококком группы  А.

По М К Б-10100 Ревматическая лихорадка; 101 Ревматическая с вовлечением сердца 
102 Ревматическая хорея (хорея Сиденгема).

Согласно техническому докладу ВОЗ (1988), PJ1 рассматривается как острый воспа
лительный процесс, ассоциированный с гемолитическим стрептококком группы А. Воз
можен вариант прогрессирующего воспаления, при котором продолжительность актив
ного периода более 6 мес. Хронический, а также и рецидивирующий вариант РЛ не 
рассматриваются.

Э п и д е м и о л о г и я . Частота заболевания в России составляет 0,18 на 1000 детей, в 
СШ А -  в 4 раза меньше (0,04-0,05). Частота пороков -  0 ,6-0,7 на 1000 населения.

Этиология. Этиологическим фактором РЛ является Р-гемолитический стрептококк 
группы А. Стрептококк выполняет роль пускового механизма, источника антигенемии. (3- 
Гемолитический стрептококк группы А имеет особый ревматогенный фактор, определя
ющий развитие РЛ. На первый план выходит понятие о сочетании иммунологического 
статуса хозяина и наличие возбудителя (стрептококка).

Обнаружены аллоантиген В-лимфоцитов -  генетический маркер восприимчивос
ти к ревматизму, семейная отягощ енность по данному заболеванию , общ ность фено
типа HLA, в частности, группы В-5 (по Москве -  HLA А П , В-27, В-35, CW-2, CW-3, DR- 
5, DR-7).

Патогенез. В период острой стрептококковой инфекции определенное значение 
имеет токсическое влияние компонентов стрептококка (М-протеина, стрептолизина О и 
S, стрептогиалуронидазы и др.), в дальнейшем -  развитие типичного иммунного воспа
ления с гипериммунным антительным ответом.

О собенности патогенеза РЛ обусловлены схожестью антигенной структуры (Fc- 
фрагментов) стрептококка группы А и кардиомиоцитов, формированием аутоиммун
ных реакций, в частности, реагирующих антигенов возбудителя. С этих позиций объяс
няют наличие перекрестных реакций между антигенами клеточных мембран стрепто
кокка А и компонентами мышечных клеток миокарда, а также сосудистой стенки.

Клинические проявления. Х ар ак тер н о  р азв и ти е  о с т р о г о  р е в м а т и 
ч е с к о г о  к а р д и т а .  В о вл екаю тся  эн д о кар д , м ы ш еч н ы й  слой , п ери кард . О с 
н о вн ы е  п р о яв л ен и я  -  о б ы ч н ы е  си м п то м ы  м и о к ар д и та  (п о в ы ш ен и е  тем п е р ату 
ры  тел а , тах и к ар д и я , в о зм о ж н а  д и л атац и я  сердц а). Э н д о к ар д и т  к л и н и ч еск и  х а 
р ак тер и зу ется  н есп ец и ф и чески м и  сим птом ам и; п о вы ш ен и ем  тем п ер ату р ы  тела, 
у ч ащ е н и ем  сер д еч н ы х  со к р ащ ен и й . Н аи б о л ее  у б ед и тел ьн о  д л я  п о р аж ен и я  эн 
д о к ар д а  -  ф о р м и р о в ан и е  п о р о ка  и, сл ед о вательн о , п о явл ен и е  ш у м а п орока. П е 
рикардит, как  п р ави л о , ф и бр и н о зн ы й , п оэтом у  н ет  си м п то м о в  вы п ота, а п о явл я
ется  ш у м  т р ен и я  п ер и к ар д а , о гр ан и ч ен н ы й  во  врем ени .

О с т р ы й  р е в м а т и ч е с к и й  п о л и а р т р и т  хар актер и зу ется  п р еи м у щ е
ствен н о  экссудативны м  восп ален и ем . В овлекаю тся круп н ы е суставы . П ораж е
ния си м м етр и чн ы , ти п и ч н а лету ч есть  болей  и все хар актер н ы е черты  острого
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воспаления, т.е. припухлость, гиперемия (покраснение), наруш ение ф ункций и боли 
в суставах .

П о д к о ж н ы е  у з е л к и  -  б езб о л езн ен н ы е во звы ш ен и я , л о к ал и зу ю щ и еся  
о б ы ч н о  н а р у ках  н а вн у тр ен н ей  п о верхн ости  п ред п лечья , н а  н огах  во кр у г  л о д ы 
ж ек.

В о зм о ж н о  р азв и ти е  х о р е и  -  судорож н ого  си н др о м а, х ар актер и зу ю щ его ся  
н ерегулярны м и подергиваниям и , наруш ениям и  эм отивной сф еры . П одобны е рас
стр о й ств а  м о гу т  б ы ть  п ри  р азл и ч н ы х  заб о л ев ан и ях  Ц Н С .

К р аевая , или  к о л ь ц е в а я ,  э р и т е м а  встр еч ается  у  в зр о сл ы х  в 2%  с л у 
ч аев , у  д етей  ч ащ е , х ар актер и зу ется  б лед н о р о зо вы м и  в ы сы п ан и ям и  с четко  
о ч ер ч ен н ы м  н ар у ж н ы м  кольцом  и б ледн ы м  ц ен тром .

Н есп ец и ф и ч ески е проявления, связанны е со стрептококковой  инф екцией: л и 
х орадка , астен и зац и я , и н то к си кац и я  (со о тветству ю щ и е и зм ен ен и я  п р и  л аб о р а 
то р н ы х  и ссл ед о ван и ях ).

Д и а г н о с т и к а .  [В О З, 1992]. Р ассм атр и в аю т  д в е  гр у п п ы  си м п то м о в : б о л ь 
ш и е и м алы е. К  б о л ьш и м  о тн о ся т  кардит, п оли артрит, хорею , кольцевую  эр и т е 
м у  и п одкож н ы е р ев м ати ч еск и е  узелки . М ал ы е  п р и зн ак и  -  л и х о р ад к а , ар тр ал - 
ги и , п р ед ш еству ю щ ая  РЛ  и ли  н ал и ч и е  п орока, и зм ен ен и я  н а  ЭКГ, п р и су щ и е 
м иокардиту.

Н али ч и е двух  б ольш и х  и одного м алого  или  двух  м алы х  си м п том ов  д ел ает  
д и агн оз РЛ д о сто вер н ы м , н ал и чи е одного больш ого и д вух  м алы х  -  вероятны м .

О стан о ви м ся  н а  главном  си м п то м е РЛ -  карди те. П о  р ек о м ен д ац и и  А м е
р и кан ск о й  кар д и о л о ги ч еско й  ассо ц и ац и и  (А К А ) о сн о в н ы м  кр и тер и ем  р ев м о 
кар д и та  сч и таетс я  вальвулит, п р о явл яю щ и й ся  о р ган и ч еск и м  сер д ечн ы м  ш у 
м ом  в со ч етан и и  с м и о кар д и то м  и /или  п ер и кар д и то м . В ед у щ и й  си м п то м  р е в 
м а т и ч е с к о г о  в а л ь в у л и т а  -  д л и т е л ь н ы й  д у ю щ и й , с в я з а н н ы й  с I т о н о м  
си сто л и ч еск и й  ш у м , яв л яю щ и й ся  о тр аж ен и ем  м и тр ал ьн о й  р егу р ги тац и и . О н  
зан и м ае т  б о л ьш у ю  ч асть  си сто л ы , л у ч ш е  всего  п р о сл у ш и в ается  в о б л асти  в ер 
х уш ки  сер д ц а  и о б ы ч н о  п р о во д и тся  в л еву ю  п о д м ы ш ечн у ю  об ласть . И н тен 
си в н о сть  ш у м а вар и аб ел ьн а , о со б ен н о  н а  р ан н и х  с тад и ях  заб о л ев ан и я , и су щ е
ств ен н о  н е  и зм ен я е тся  п ри  п ер ем ен е  п о ло ж ен и я  т ел а  и п р и  д ы х ан и и . Д ан н ы й  
ш ум  сл ед у ет  о тл и ч ать  о т  м е зо си сто л и ч еск о го  « щ елч ка»  и /и ли  п о здн его  си сто 
л и ч еско го  ш у м а п р и  п р о л ап се  м и тр ал ьн о го  клап ан а. Ф у н к ц и о н ал ь н ы е  ш ум ы , 
в стр еч аю щ и еся  у  зд о р о вы х  л и ц  (о со б ен н о  у  д етей  и п о др о стко в ), отл и чаю тся  
о т  о р ган и ч еск и х  о тсу тстви ем  связи  с I то н о м , м ен ьш ей  д л и те л ь н о сть ю  и б о 
л ее  м я гк и м  тем б р о м . Э ти  ш у м ы  н еп о сто ян н ы  и м ен я ю тся  п о  х ар а к тер у  в за 
в и си м о сти  о т  п о л о ж ен и я  тел а  и ф азы  д ы х ан и я . О б ы ч н о  он и  б ы в аю т д в у х  т и 
пов: д у ю щ и й  ш у м  вы б р о са , вы сл у ш и в аем ы й  л у ч ш е всего  н ад  л его ч н о й  а р т е 
рией , и н изкочастотны й  м узы кальн ы й  ш ум , слы ш и м ы й  по л ево м у  краю  грудины . 
П ер вы й  из эти х  ш у м о в  ч асто  п р о во д и тся  в  о б л асть  ш еи  и м о ж ет  н ап о м и н ать  
ш ум ы  п ри  стен о зе  у стья  аорты . В то р о й  часто  п р о во д и тся  к  вер х у ш к е  и  н ер ед 
ко м о ж ет  б ы ть  о ш и б о ч н о  п р и н ят  за  тако во й  п ри  н ед о стато ч н о сти  м и тр ал ьн о го  
клап ан а. М и тр ал ьн ая  р егу р ги тац и я  и д и л ат ац и я  сер д ц а  п р и в о д ят  к  п о яв л ен и ю  
III сер д еч н о го  т о н а  в  резу л ьтате  б ы стр о го  с б р о са  к р о ви  из п р ед сер д и я  в ж е л у 
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д о ч ек  во  вр ем я  д и асто л ы . П р и  р ев м о к ар д и те  с м и тр ал ьн о й  р егу р ги тац и ей  ч а 
сто  за  III то н о м  сл ед у ет  (и ли  загл у ш ает  его) н и зко часто тн ы й  м езо ди асто ли - 
ч еск и й  ш у м , в ы сл у ш и в аем ы й  л у ч ш е  всего  в п о л о ж ен и и  б о л ь н о го  л еж а  н а л е 
вом  б о ку  п ри  зад ер ж к е  д ы х ан и я  н а  вы д охе . П о д о б н ы й  ш у м  встр еч ается  при  
д р у ги х  ф о р м ах  о стр о го  кар ди та , сф о р м и р о в ав ш ей ся  в ы р аж ен н о й  м и тр ал ьн о й  
р егу р ги тац и и , п о р о к ах  сердц а, со п р о в о ж д аю щ и х ся  сб р о со м  кр о ви  « сл ев а  н а 
п р аво » , ги п ер ти р ео зе  и тяж ел ы х  ан ем и ях . Э тот ш у м  н еоб ходи м о  д и ф ф ер ен ц и 
р о вать  от  н и зко часто тн о го  н ар астаю щ его  гром кого  вер х у ш ечн о го  п р еси сто л и - 
ч еского  ш у м а с п о сл ед у ю щ и м  у си л ен н ы м  I тон ом , ч то  у ж е св и д етел ьств у ет  
н е  о б  о стр о м  кар д и те , а о  сф о р м и р о в ав ш ем ся  м и тр ал ьн о м  стен озе .

О дн им  из си м п то м о в  острого  ревм окард и та  м о ж ет  б ы ть  б азальн ы й  п рото- 
д и астоли чески й  ш ум , характерн ы й  д л я  аортальной  регурги тац и и . О н начинается 
сразу  п о сл е  II тон а, и м еет вы сокочастотны й  дую щ и й  уб ы ваю щ и й  характер  и 
л у чш е всего  в ы сл у ш и в ается  вдоль левого  края грудины  п о сл е  глубокого вы доха 
при  н акл о н е бо льн о го  вперед . С л ед у ет  п ом нить, что  и зо л и р о ван н о е п ораж ен и е 
ао р тальн ого  клап ан а  без ш ум а м и тральн ой  р егу р ги тац и и  н ех ар актер н о  д л я  о ст 
рого  ревм атического  кардита, н о  не исклю чает н ал и чи е п оследнего .

Э тап  л аб о р ато р н о й  д и а гн о с ти к и  н еобходим  д л я  у то ч н ен и я  ак ти вн о сти  п р о 
ц есса , т яж ести  о стр о го  во сп ал ен и я . О п р ед ел яю тся  н есп ец и ф и ч еск и е  п о к аза 
тел и  в о сп ал ен и я  (у ско р ен и е  С О Э , н ал и ч и е  С -р еакти вн о го  белка, п о вы ш ен и е  
ко н ц ен тр ац и и  ком п л ем ен та). В ы явл яю тся  п р и зн ак и  « у ч асти я»  стреп тококка : 
р о ст  ти тр а  ан ти стр еп то л и зи н а  О  и S (п о л о ж и тел ен  у  80%  б о льн ы х ), ан ти стр еп - 
то ги ал у р о н и д азы , ан ти стреп токи н азы , ан ти стр еп то д езо кси р и б о н у кл еазы , анти- 
с тр е п то зи м -тест  (в н о р м е  д о  200  уел . ед ., при  РЛ п о в ы ш а ется  у  95%  больн ы х). 
П р и  РЛ п о вы ш ен и е  т и тр о в  только  ан ти стр еп то л и зи н а  -  О  н аб лю д ается  в 80%  
сл у ч аев , а п ри  и сп о л ьзо в ан и и  к ак  м и н и м у м  т р ех  ти п о в  (ан ти стр еп то л и зи н  О , 
а н ти д е зо к си р и б о н у к л е аза  В , ан ти стр еп то ги ал у р о н и д аза ) -  д о  9 5 -9 7 % .

У б ед и тел ьн о  о п р ед ел ен и е  так  н азы ваем о го  сер д еч н о р еакти вн о го  ан ти ген а  
и м м у н о ф л ю о р есц ен тн ы м  м етодом .

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н ы й  д и а г н о з  РЛ п ро во д ят  н а о сн о в ан и и  кл и н и ч еск о й  кар 
ти н ы  в ц ел о м  и вы р аж ен н о сти  о тд ел ьн ы х  си н др о м о в . С л ед у ет  и скл ю ч ать  РА, 
р еа к ти в н ы е  эн тер о - и у р о ген н ы е ар тр и ты , ан к и л о зи р у ю щ и й  сп о н ди л о ар тр и т , 
С К В , и н ф ек ц и о н н ы й  эндокарди т, б о л езн ь  Л ай м а, сы в о р о то чн у ю  б о лезн ь , в и 
р у сн ы й  м и о п ер и к ар д и т  и др . Б о л ьш и н ство  п ер еч и сл ен н ы х  заб о л ев ан и й  м о ж н о  
д о стато ч н о  то ч н о  д и агн о сти р о в ать  п ри  тщ ател ьн о  со б р ан н о м  эп и д ем и о л о ги 
ческом  ан ам н езе , д етал ь н о м  ан ал и зе  кл и н и ч еск о й  си м п то м ати к и  и п р и м ен е
н и и  со о тв етств у ю щ и х  м ето до в  об сл ед о ван и я .

Т е ч е н и е . РЛ -  о с т р о е  заб о л еван и е, п р о д о л ж и тел ьн о сть  которого  со с т ав 
л я е т  в ср ед н ем  6 -1 2  нед , м акси м ал ьн ы й  ср о к  -  6 м ес.

Е щ е р аз  п одчеркнем : в соответствии  с реком ен дац иям и  А К А  повторная ата
ка у  б о льн ы х  с р евм ати ч ески м  ан ам н езом  рассм атри вается  как  н овы й  эпи зод  
РЛ, а не яв л яется  рец и ди вом  первого. В  эти х  усл о ви ях  (о со бен н о  н а ф он е сф о р 
м и рован ного  ревм атического  п орока сердца, когда д и агн о сти к а  ревм окард и та  в 
зн ачительн ой  степени  затруднена) п редполож и тельн ы й  диагноз п овторной  атаки



612 Ревматические болезни

РЛ м ож ет б ы ть  п о ставл ен  н а  осн о ван и и  одного  «больш ого»  или  только  «м алы х» 
кр и тер и ев  в  со ч етан и и  с п овы ш ен н ы м и  или  п овы ш аю щ и м и ся ти тр ам и  п ротиво- 
стрептококковы х антител . О кончательн ы й  диагноз возм ож ен  л и ш ь  п осле и скл ю 
чения и н теркуррен тн ого  заболевания и ослож н ен и й , связан ны х с РП С  (в  п ервую  
очередь, инф екц ион н ого  эндокардита).

Прогноз РЛ о п р ед ел я е т ся  и ск л ю ч и тел ь н о  х ар ак тер о м  ф о р м и р у ю щ е го ся  
п о р о ка , его  л о к ал и зац и ей , тяж есть ю  и х ар актер о м  н ар у ш ен и я  гем о д и н ам и ки .

Лечение. В о п р о с ы  н азн ач ен и я  кон кретн ого  ан ти б и о ти ка  и п у ти  его  введ е
н ия д о л ж н ы  р еш аться  л еч ащ и м  врачом  в зав и си м о сти  от  кл и н и ч еск о й  си ту а
ции . П р ед п о ч ти тел ь н о  н азн ач ен и е б ен зи л п ен и ц и л л и н а  в су то ч н о й  д о зе  1 500 
000—4 00 0  000  Е Д  в теч ен и е  10 д н ей  с п о сл ед у ю щ и м  п ереходом  н а  п р и м ен ен и е  
д ю р ан тн о й  ф о р м ы  п р еп ар ата  (б ен зати н  б ен зи л п ен и ц и л л и н  -  2 4 0 0  0 00  Е Д  в /м  1 
р аз  в 3 н ед). В о зм о ж ен  10 -д н евн ы й  курс л еч ен и я  о р ал ь н ы м и  п ен и ц и л л и н ам и . 
Н а  сего д н яш н и й  д ен ь  о п ти м ал ьн ы м  п р еп ар ато м  из этой  гр у п п ы  п р ед став л яе т 
ся  ам о к си ц и л л и н  в д о зе  1 -1 ,5  г в су тки  в теч ен и е  10 дн ей . П р и  н еп ер ен о си м о 
сти  (3-лактам ны х ан ти б и о ти ко в  ц ел есо о б р азн о  н азн ач ен и е м акр о л и д о в  (сп и р а- 
м ицин , азитром ицин , рокситром иц и н, кларитром ицин).

П оказан и ям и  к п р и м ен ен и ю  п редни золон а являю тся зн ачительн ая тяж есть  
карди та и п оли сер о зи ты  (п реи м ущ ествен н о  в детском  возрасте). П о сле  п одав
л ен и я акти вн ости  восп ал и тел ьн о го  п роцесса л ечен ие сл ед у ет  п родолж ать  до  тех  
пор, п ока не н о рм али зуется  С О Э , и д ал ее  в течение ещ е н ескольки х  недель. В о 
и збеж ан и е р азви ти я  си н дром а отм ены  по окончании  п рием а п ред н и золон а за  2 
нед  до полного  п рекращ ен и я лечен ия след ует начать п рин и м ать  п реп араты  са 
лициловой  кислоты .

В более л егки х  сл у ч аях  м ож но воспользоваться только Н П В П  -  вольтаре- 
ном , и ндом етац ин ом , диклоф ен аком  (н аи более предпочти телен ) с н ачальн ой  д о 
зой  150 мг/сут. П о-ви дим ом у , н астало  врем я обсудить зам ен у  тр ад и ц и о н н ы х  
Н П В П  селекти вн ы м и  и нги биторам и  ц иклоокси ген азы  II -  н им есули дом  (Н айс). 
О днако у б ед и тельн ы х  работ, в которы х п оказана эф ф екти вн ость  этих  п р еп ар а
тов  при  РЛ, м ы  не наш ли.

П р и  вялом  теч ен и и  во зм о ж н о  н азн ач ен и е д ел аги л а  (в суточн ой  д о зе  0 ,25 г) 
и ли  п л ак в ен и л а  (в суточн ой  д о зе  0,2 г), эти  п р еп ар аты  р ек о м ен д у ю тся  и д ля  
п ролон ги рован ного  лечения.

С ти х ан и е яв л ен и й  уж е ч ер ез  6 н ед  н аб лю д ается  у  70%  б о льн ы х . В  сл у ч аях  
р азв и ти я  сер д еч н о й  д еко м п ен сац и и  как  сл ед стви я  п ер ви ч н о го  р ев м о к ар д и та  
п р и м ен ен и е  кар д и о то н и ч еск и х  п р еп ар ато в  н ец ел есо о б р азн о , п о ско л ьку  в эти х  
сл у ч аях  явн ы й  т ер а п е в ти ч еск и й  эф ф ек т  м о ж ет  б ы ть  д о ст и гн у т  п ри  и сп о л ьзо 
ван и и  п р ед н и зо л о н а  (4 0 -6 0  м г/сут).

Д ли тел ьн о сть  терап и и  п ред н и золон ом  -  2 -3  нед, Н П В П  -  6 нед. У чи ты вая 
влияни е Г К С  н а м и н ер ал ьн ы й  обм ен , а такж е д о статочн о  вы соки й  ур о вен ь  д и с 
тр о ф и ч ески х  п р о ц ессо в  в м иокарде, п оказано  н азначение препаратов  кали я (п а
нангин , аспаркам ), ан аболи чески х  горм онов, р и бокси на и поливитам инов.

П р и  н ал и ч и и  х о р еи  важ н ы  п о лн ы й  п си х и ч еск и й  и ф и зи чески й  покой . Ц ел е
со о б р азн о  и сп о л ьзо в ать  сед ати в н ы е п р еп ар аты  и тр ан к в и л и зато р ы  (д и азеп ам
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и ам и н ази н ). В о звр ат  к п р и вы ч н о й  ф и зи ческой  ак ти в н о сти  возм ож ен  п р и  у л у ч 
ш ен и и  об щ его  состоян и я п ац и ен та , не о ж и дая п олн ого  и сч езн о вен и я  х о реи ф ор- 
м н ы х  д ви ж ен и й . Т яж елы е о сл о ж н ен и я  и ли  вы р аж ен н ы е н ев р о л о ги ч еск и е  п о 
сл ед стви я  р ед ки .

П ри  н али чи и  си м п том ов  н едостаточн ости  кр овооб ращ ен и я в п лан  лечен ия 
вклю чаю т С Г  и д иуретики . Н азначен и е этих  препаратов  (в сочетани и  с п ротиво
во сп ал и тел ьн ы м и  средствам и ) оправдано  при  активном  течен и и  р евм атическо
го п р о ц есса  только н а ф о н е РП С . В  случаях  разви ти я  сердечн ой  деком пенсац ии  
как  след стви я первичн ого  р евм окардита (что, как  п равило , встреч ается  только  в 
детском  возрасте) п ри м ен ен и е карди отон ически х  п реп аратов  н ец елесообразно , 
поскольку  в эти х  случаях  явн ы й  терап евти чески й  эф ф ект м ож ет б ы ть  д о сти гн у т  
при  и сп ользован и и  вы соки х  доз п редни золон а (4 0 -6 0  м г в сутки). О дн оврем ен н о  
хотелось  бы  п ред остеречь  от назначения ГК С  б ольн ы м  с Р П С  и Х С Н  без явн ы х  
признаков ревм окардита . У читы вая , что С Н  у  этих  п ац иентов  в больш и н стве 
случаев  об условлен а  п рогрессирую щ ей  м и окарди одистроф ией , н еобосн ованн ое 
п ри м ен ен и е Г К С  м ож ет п ри вести  к н егати вном у результату  вследстви е н ар ас
тан и я д и стр о ф и чески х  п роцессов  в сердечн ой  м ы ш це.

У ч и ты в ая  в о зм о ж н о е  в о зд ей ств и е  Г К С  н а  м и н ер ал ьн ы й  о б м ен , а такж е 
д о стато ч н о  в ы со к и й  у р о в ен ь  д и стр о ф и ч ески х  п р о ц ессо в  в м и о кар д е , о со б ен н о  
у  б о льн ы х  с п о вто р н о й  РЛ н а ф он е Р П С , п о казан о  н азн ач ен и е п р еп ар ато в  кали я 
(п ан ан ги н , асп ар кам ), ан аб о л и чески х  горм он ов , р и б о к си н а  и п оли ви там и н о в .

Профилактика. П е р в и ч н а я  п р о ф и л а к т и к а  РЛ -  св о ев р ем ен н ая  д и 
а гн о сти к а  и ад ек ватн ая  тер ап и я  акти вн о й  стр еп то ко кко во й  и н ф ек ц и и  в ер х н и х  
д ы х ател ьн ы х  п у тей  (ф арин ги т, то н зи л л и т). Л и ц ам  с о тяго щ ен н о й  н асл ед ст вен 
н о стью  п о к азан о  5 -д н евн о е  л еч ен и е  б ен зи л п ен и ц и л л и н о м  в у к азан н ы х  д о зах  с 
п о сл ед у ю щ ей  од н о кр атн о й  и н ъ екц и ей  бен зати н  б ен зи л п ен и ц и л л и н а . Р еком ен 
д о ван о  п р и м ен ен и е  ам о к си ц и л л и н а  -  1 -1 ,5  г /су т  в теч ен и е  10 дней .

П о о ко н ч ан и и  к у р с а  л еч ен и я  РЛ ср азу  ж е н ач и н ается  ее в то р и ч н ая  п р о ф и 
л акти ка . У  б о льн о го  3 -4  р аза  в году  о п р ед ел яю т  А Т к сер д еч н о -р еак ти в н о м у  
антигену. В  п ери оды  н ар астан и я  т и тр а  АТ п ро во д ят  б и ц и лли н оп роф и лакти ку .

И м м у н о п р о ф и л а к т и к а .  П роводится им м унизация против стрептококка 
группы  А. С интезирована вакцина, которая будет содерж ать эпитопы  М -протеинов 
«ревм атогенны х» ш там м ов стрептококков, не вступаю щ их в п ерекрестн ую  реак
цию  с тканевы м и  антигенам и сердца человека. П рим енение такой вакцины  в рам 
ках первичной  проф илактики  РЛ целесообразно, в первую  очередь, у  лиц  с генети
ческим и  м аркерам и, указы ваю щ им и на предрасполож енность к заболеванию .

З а к л ю ч е н и е . О тсту п и м  от  прин ятого  ал го р и тм а  н ап и сан и я  д ан н о й  кн и 
ги. П р и  и зл о ж ен и и  м атери ала  м ы  ж естко  п р и д ер ж и вал и сь  п р и н ц и п а  д ел ен и я  
всех  заб о л еван и й  н а о стр ы е  и х р о н и ч ески е . В  о сн о ву  д ел ен и я  б ы л и  п олож ен ы  
ген ети ч еск ая  п р и р о д а  и н ео б р ати м о сть  п ослед н и х . П о д р о б н о  о п о д о б н ы х  п о д 
ходах н ап и сан о  в н аш и х  п о сл ед н и х  м о н о гр аф и ях  [5 9 ,6 0 ,6 1 ] .

Р евм ати ч еск ая  ли хорадка , которая по  у твер ж д ен и ю  В О З 1988 года о тн о 
си тся  к о стр ы м  о б р ати м ы м  б о лезн ям , не вп олн е о тв еч ает  у казан н о м у  п р и н ц и 
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п у  р азд ел ен и я . О б р ати м о ст ь  PJI о ст а ет ся  п р ед м ето м  д и с к у сс и и  д о  си х  пор. 
О теч еств ен н ая  р евм ато ло ги я  с б ольш и м  трудом  п р и н ял а  ее и п р екр ати л а  п и 
сать  о  р ец и д и в и р у ю щ ем  теч ен и и  р евм ати зм а. Н о , д аж е  если  в ед у щ и е р ев м а
тологи  в стал и  н а  м еж д у н ар о д н у ю  платф орм у, п р акти ч еск и е  врачи  у п о р н о  п и 
ш ут в и сто р и и  б о л езн и  «Р евм ати зм , ак ти вн ая  ф аза  . . .» .  К ом и тет В О З, со зд а
вавш и й  н азван н ы й  тех н и ч еск и й  д оклад , н е  м о г  зн ать  тех  н о вей ш и х  д ан н ы х  по 
ген ети ке  заб о л еван и й , которы м и  м ы  свободн о  оп ер и р у ем  сегодн я, однако уж е 
тогда н астаи в ал  н а ген ети ч еск о й  п рироде PJI. Т аким  образом , у ж е по это м у  
п ар ам етр у  PJI н ети п и ч н а  для  о стр ы х  п ато л о ги ч ески х  п р о ц ессо в . Н уж н о  п р и 
н ять  во вн и м ан и е  то т  факт, что PJI яв л яется  яр к и м  п р ед стави тел ем  си стем н ы х  
п ато л о ги ч ески х  п р о ц ессо в , которы е в се  д о  еди ного  со х р ан яю т все  х ар актер и с
ти ки  х р о н и ч ески х  заболеван и й .

В се  ск азан н о е  сви д етел ьству ет  о том , что  п р о б л ем а  ревм ати ч еско й  л и 
х о р ад ки  о стается  в  св о и х  о сн о в н ы х  п р о явл ен и ях  откры той .

7.2. ДИФФУЗНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ 
СОЕДИНИТЕЛЬНОЙ ТКАНИ

В  гр у п п у  д и ф ф у зн ы х  б о л езн ей  со ед и н и тел ьн о й  ткан и  в кл ю чен ы  п ато л о ги 
ч еск и е  со сто ян и я , х ар ак тер и зу ю щ и еся  ген ети ч еск и  о б у сл о в л ен н ы м  си ст е м 
н ы м  ти п о м  в о сп ал ен и я  р азл и ч н ы х  о р ган о в  и ткан ей , которы е р азв и в аю тся  н а 
ф о н е ау то и м м у н н ы х  и и м м у н о ко м п л ек сн ы х  п р о ц ессо в . Д о  н асто ящ его  в р ем е 
ни  кр у г  заб о л ев ан и й , в кл ю ч аем ы х  в это  п о н яти е , о п р ед ел ен  н ед о стато ч н о  ч ет 
ко. В это й  гр у п п е  м ы  р ассм о тр и м  С К В , си стем н у ю  ск л ер о д ер м и ю  (С С Д ), ан- 
ти ф о сф о л и п и д н ы й  си н дром  и ди ф ф у зн ы й  фасцит.

7.2.1. СИСТЕМНАЯ КРАСНАЯ ВОЛЧАНКА

С и стем н ая  к р асн ая  в о л ч ан ка  (С К В ) -  ау то и м м у н н о е  р ев м ати ч еск о е  заб о 
лев ан и е , в о сн о в е  п ато ген еза  которого  л еж ат  д еф ек ты  и м м у н о р егу л яц и и , п р и 
водящ и е к н еко н тр о л и р у ем о й  ги п ер п р о д у кц и и  аутоанти тел  к ком п он ен там  со б 
ствен н ы х  тк ан ей  и р азв и ти ю  х р о н и ч еско го  в о сп ал ен и я , затр аги ваю щ его  м н о 
ги е  о р ган ы  и си стем ы .

С К В  -  х р о н и ч еск о е  п о л и си н д р о м н о е  заб о л еван и е  п р еи м у щ еств ен н о  м о л о 
д ы х  ж ен щ и н  и девуш ек . П о  М К Б -1 0  -  М 32  С и стем н ая  кр асн ая  волчан ка .

Эпидемиология. Точных сведений о распространенности СКВ в нашей стране 
нет. В СШ А она составляет 48 на 100000 жителей.

Этиология. Конкретный этиологический фактор при СКВ не установлен. Наибо
лее признана роль вирусной инфекции. Основания: в крови больных обнаружено повы
шение титров АТ к ряду РНК-содержащих вирусов (кори, краснухи, парагриппа и др.), а 
также к ДНК-содержащим герпетическим вирусам, таким, как ВЭБ, вирус простого гер
песа; в эндотелии тканей пораженных органов находят вирусоподобные включения.
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Обнаружена семейная предрасположенность к СКВ, конкордантность в заболевае
мости СКВ у 50% гомозиготных близнецов, а наличие антиядерных АТ выявляют у 2/3 
близнецов. При СКВ чаще, чем в контроле, встречаются антигены HLA А 11, В7, имеется 
повышение содержания антигенов HLA групп DR2 и DR3, а они связаны с функцией 
иммунного ответа.

Патогенез. СКВ -  иммунокомплексное заболевание, для которого характерна не
контролируемая продукция АТ. Центральное звено -  утрата толерантности к аутоантиге
нам. АутоАТ принимают участие в образовании ИК, которые, в свою очередь, обуслов
ливают появление и развитие различных признаков болезни, особенно поражение почек 
и ЦНС. Циркуляция множества АТ связана с гиперреактивностью В-клеток, продуциру
ющих эти АТ. В крови и костном мозге возрастает число клеток, секретирующих различ
ные Ig. Неконтролируемая продукция АТ происходит как из-за спонтанной гиперреак
тивности В-клеток, так и вследствие гиперфункции Т-хелперов (С04-лимфоциты) на фоне 
дисфункции С08-лимфоцитов.

При СКВ обнаруживают значительное количество противотканевых АТ, а также ИК, 
обладающих противоорганными детерминантами к различным органам. В частности, 
обнаружены противосердечные, противокардиолипидные, противопочечные и другие АТ, 
а также АТ, направленные против отдельных элементов крови, т.е. антилейкоцитарные, 
антитромбоцитарные и антиэритроцитарные.

Патоморфология. Характерны 4  основны х вида гистологических изм ене
ний, которые в различных сочетаниях наблюдаются в больш инстве пораженны х  
органов:

1) фибриноидные изменения, свойственные дезорганизации соединительной ткани;
2) склероз, особенно характерно формирование фиброзных тканей вокруг селезеноч

ных артерий (феномен луковой шелухи);
3) гематоксилиновые тельца -  очаги внеклеточно расположенного базофильного ве

щества, являющегося продуктом деградации ядерного вещества;
4) сосудистые изменения -  в интиме развиваются фибриноидные изменения, утолще

ние эндотелиальной выстилки.

В сл едстви е выш еуказанны х процессов определяю тся различны е м орф оло
гические изменения в органах.

Клиническая картина. Б олею т преим ущ ественно ж енщ ины  в м олодом  
возрасте. Заболевание м ож ет развиваться остро (у  1/3 больны х), но- чащ е на
чинается постепенно. Клиническая картина характеризуется полим орф изм ом  
сим птом ов и прогрессированием .

На первом м есте по частоте стоит пораж ение суставов. Страдаю т преим у
щ ественно мелкие суставы  кистей, голеностопны е суставы. С уставной си н д
ром м ож ет проявляться как артралгиями, так и полиартритом. Полиартрит обыч
но течет без деф орм аций.

Кожные пораж ения. Н аиболее типичный симптом -  высыпания в форме  
бабочки, которые заним аю т переносицу, крылья носа  и область н осогубн ой  
складки. Эритематозны е высыпания м огут появляться по в сем у телу.

С ледую щ им  по частоте симптомом является разнообразная лихорадка.
В аж нейш им  клиническим признаком СК В служ ит полисерозит, наиболее  

часто -  плеврит, однако м ож ет быть и перикардит.



616 Ревматические болезни

Д о во л ьн о  ч асто  н аб лю д ается  у вел и ч ен и е  л и м ф ати ч еск и х  у зл о в . О н и  м я г
ки е, без в о сп ал и тел ьн ы х  и зм ен ен и й .

П о р аж ается  С С С . Э то очаговы й  и ли  д иф ф узны й  м иокардит, особ ы й  ви д  эн 
д о кар д и та  без вы р аж ен н о й  клеточн ой  р еакц и и  (эн д окарди т Л и б м ан а  -  С акса). В 
л егки х  м ож ет р азви ваться  сво ео б р азн ы й  лю пус-п невм они т, очень редко -  ф иб- 
р о зи р у ю щ и й  ал ьвео л и т  (син дром  Х ам м ен а -  Рича). О дн им  из н аи более тяж е
лы х  п ораж ени й  п ри  С К В  является  волчаночная н еф роп ати я (лю п ус-н еф ри т), ко
торая м ож ет протекать в различны х ф орм ах -  от изм енений, вы являю щ ихся только 
при  электрон ной  м и кроскоп ии , до  картины  м ем бранозного  Г Н  (см. раздел  « Забо
леван и я  почек»).

Редко в стр еч аю тся  в о л чан о ч н ы е геп ати ты , п р и м ер н о  в 1/4 сл у ч аев  в ы я в 
л яется  сп л ен о м егал и я .

Л аб о р ато р н ы е и ссл ед о ван и я : п р и м ер н о  у  п о ло ви н ы  б о л ьн ы х  н аб лю д аю тся 
ги п о- и ли  н о р м о х р о м н ая  ан ем и я  и л ей ко п ен и я , сп ец и ал ьн ы м и  и ссл ед о ван и ям и  
м ож но  о б н ар у ж и ть  L E -к л етки  (н ей тр о ф и л ы , в ц и то п л азм е  которы х  находятся  
круглы е и ли  о в ал ьн ы е  вкл ю чен и я , со сто ящ и е из д еп о л и м ер и зо в ан н о й  Д Н К ). 
В есь м а  су щ еств ен н ы  и зм ен ен и я  С О Э  и белковы х  ф р акц и й . О со б ен н о  зн ачим о  
повы ш ени е [3-глобулинов.

Диагностика. Д и а гн о с ти ч еск и е  кр и тер и и  А м ер и кан ско й  р ев м ато л о ги ч ес
кой ассо ц и ац и и  (1982): 1) вы сы п ан и я  в скуловой  об ласти  («б аб очка»); 2) диско- 
и дн ое в ы сы п ан и е  (эр и тем ато зн ы е б ляш ки  с кератозом ); 3) ф о то сен си б и л и за 
ция; кож ны е в ы сы п ан и я  в результате  н ео б ы ч н о й  р еа к ц и и  н а  со л н еч н о е  о б л у ч е
ние; 4 ) язвы  в п о л о сти  р та ; 5) ар тр и т  двух  и б олее п ер и ф ер и ч еск и х  су ставо в ; 6) 
сер о зи т  (плеврит, п ери карди т); 7) п ораж ен и е почек п ри  п ер си сти р у ю щ ей  п роте
и н у р и и  0,5 г /су т  и более; 8) н ев р о л о ги ч еск и е  н ар у ш ен и я  -  судороги ; 9) гем ато
л о ги ч еск и е  н ар у ш ен и я  -  гем о л и ти ческая  ан ем ия, л ей коп ен и я (м ен ьш е 4 х 1 0 9/л), 
л и м ф о п ен и я  (м ен ьш е 1 ,5х109/л) тр о м б о ц и то п ен и я  (м ен ьш е 100х109/л), зар еги с
тр и р о ван н ая  не м ен ее  2 -х  раз; 10) и м м у н н ы е н ар у ш ен и я  -  п о ло ж и тел ьн ы й  L E - 
тест, А Т к Д Н К  и к н ати вн ой  Д Н К , л о ж н о п о л о ж и тельн ая  р еакц и я  н а си ф и л и с 
(Р И П  и Р И Ф ) в теч ен и е 6 м ес; 11) п о вы ш ен и е  со д ер ж ан и я  ан ти н у к л еар н ы х  АТ, 
н е  связан н о е  с л екар ств ам и , сп о со б н ы м и  вы звать  С К В .

С чи тается , ч то  п р и  н ал и чи и  4  и б олее п ризн аков  д и агн о з  С К В  д о сто вер ен .
В п о сл ед н и е  годы  б о льш о е зн ачен ие в д и агн о сти к е  С К В  стал и  п ри д авать  

и м м у н о л о ги ч еск и м  и ссл ед о ван и ям , в ч астн ости , о п р ед ел ен и ю  т и т р а  ан ти н у к - 
л еар н о го  ф ак то р а  (А Н Ф  -  ан ти тел а  к в н у тр и яд ер н ы м  стр у кту р ам ). В ы явл ен и е  
А Н Ф  о су щ еств л яется  м ето д о м  н еп р ям о й  и м м у н о ф л у о р есц ен ц и и . И м еет  зн а 
ч ен и е как  ти п  ан ти тел , так  и х ар актер  свеч ен и я  п ри  и м м у н о ф л у о р есц ен ц и и .

В ар и ан ты  А Н Ф :
-  А Т к д ву сп и р ал ьн о й  Д Н К  (к оррели рую т с ак ти в н о стью  С К В  и р азви ти ем  

во лчан оч н ого  н еф р и та , д аю т  гом оген н ое и п ер и ф ер и ческо е  свечен и е);
-  А Т к ги сто н ам  (го м о ген н о е  свечен и е);
-  АТ к м ал ы м  яд ер н ы м  р и б о н у кл ео п р о теи н ам  (кр ап чато е  свечен и е).

И з и н стр у м ен тал ь н ы х  м ето д о в  д и агн о сти к и  сл ед у ет  о тм ети ть  б и о п си ю  п о 
ч ек , которая п о зво л я ет  о п р ед ел и ть  н ал и чи е  и ти п  в о л чан о ч н о го  н еф р и та , р ен т 
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ген о гр аф и ю  -  п ри  в о вл ечен и и  в п ато л о ги ч ески й  п р о ц есс  л егк и х  и эхокарди ог- 
р аф и ю  -  д л я  в ы явл ен и я  х ар ак тер а  п о р аж ен и я  сердца.

К Т  и Я М Р  п о м о г а ю т  д и а гн о с т и р о в а т ь  с те п е н ь  в о в л е ч ен и я  в п р о ц е сс  Ц Н С
Классификация. С К В  кл асси ф и ц и р у ется  по  к л и н и ч еск о м у  течен и ю .
О с т р о е  т е ч е н и е :  о стр о е  н ачало  в б ли ж ай ш и е 3 -6  м ес , вы р аж ен н ая  

п о л и си н д р о м н о сть  -  л ю п у с -н еф р и т  или  п о р аж ен и е Ц Н С .
П о д о с т р о е  т е ч е н и е :  б о л езн ь  н ач и н ается  п о степ ен н о  с о б щ и х  си м п 

том ов, артралги й , р азн ооб разн ы х , обы чн о  н есп ец и ф и чески х  п ораж ени й  кож и. В 
теч ен и е  2 -3  л е т  р азв и в ается  х ар актер н ая  п о л и си н д р о м н о сть .

Х р о н и ч е с к о е  т е ч е н и е :  заб о л еван и е  д л и тел ьн о е  вр ем я  п р о явл яется  
р ец и д и в ам и  тех  и ли  и н ы х  си н д р о м о в  -  п о л и ар тр и та , р еж е п о л и сер о зи та , си н д 
р о м а  д и ск о и д н о й  в о л чан ки , си н д р о м а  Р ейно. Н а 5 -1 0 -м  году  п р и со ед и н яю тся  
д р у ги е  о р ган н ы е  п о р аж ен и я  (неф рит, п н евм о н и т); н а  1 0 -1 5 -м  году  м о гу т  р а з 
в и ться  яв л ен и я  д еф о р м и р у ю щ его  п оли ар тр и та .

П о  кл и н и ко -л аб о р ато р н ы м  д ан н ы м  р азл и ч а ю т  тр и  степ ен и  акти вн о сти :
1 степ ен ь  ак ти вн о сти : н о р м ал ьн ая  тем п ер ату р а  тел а , н езн ач и тел ьн о е  п оху

д ан и е , д и ск о и д н ы е  очаги  п о р аж ен и я  кож и, ад гези в н ы й  п л е в р и т  и п ери карди т, 
к ар д и о ск л ер о з , п о р аж ен и е  п о ч ек  о гр ан и ч и в ается  м о ч ев ы м  си н д р о м о м , Н в 120 
и б о лее  г/л , у -глобулины  в п р ед ел ах  2 0 -2 3 % , L E -к летки  -  ед и н и ч н ы е (н а  1000 
л ей ко ц и то в) и ли  отсутствую т, ти тр  А Н Ф  -  32 и го м о ген н ы й  ти п  св еч ен и я  АТ 
при  и м м уноф луоресценции;

2 степ ен ь : т е м п е р ат у р а  те л а  п о в ы ш е н а , но  <38°, у м е р е н н о е  п о х у д ан и е , п о 
р а ж ен и я  кож и  в в и д е  эр и те м ы , су х о й  п л е в р и т  и п ер и кар д и т , у м е р ен н ы й  м и о 
карди т, п о р а ж е н и е  п о ч е к  п р о яв л яетс я  н еф р и т и ч ес к и м  си н д р о м о м , Н в  100— 
110 г /л , у -гл о б у л и н ы  2 4 -3 0 % , L E -к л е тк и  -  1—4 н а  1000 л ей к о ц и т о в , т и т р  А Н Ф  
-  64 , ти п  св еч ен и я  А Т п р и  и м м у н о ф л у о р есц ен ц и и  го м о ген н ы й  и ли  п е р и ф е р и 
ч еск и й ;

3 степ ен ь : тем п ер ату р а  тел а  п о вы ш ен а  -  38°, в ы р аж ен н о е  похудание, п о р а
ж ен и я  кож и в виде баб очки , кап и л л яр и ты , вы п о тн о й  п л ев р и т  и п ери карди т, вы 
р аж ен н ы й  м и окарди т, н еф р о ти ч еск и й  си н дром , Н в < 1 0 0  г/л , у -глобулины  3 0 -  
35 % , L E -к л етк и  -  5 и >  н а 1000 л ей ко ц и то в , ти тр  А Н Ф  -  128, п ер и ф ер и ч еск и й  
ти п  свеч ен и я  АТ п ри  и м м у н о ф л у о р есц ен ц и и .

И з л аб о р ато р н ы х  кр и тер и ев  с ак ти в н о стью  п р о ц есса  в бо льш ей  степ ен и  
ко р р ел и р у ет  в ы р аж ен н о сть  л ей ко п ен и и , в м ен ьш ей  -  у в ел и ч ен и е  С О Э , ги пох- 
р о м н ая  ан ем и я , тр о м б о ц и то п ен и я .

Л е ч е н и е . Д л я  ко н тр о л я  н ад  б о л е зн ь ю  в н асто я щ ее  в р ем я  и сп о л ьзу е т ся  
п р ак ти ч еск и  весь  ар сен ал  су щ еств у ю щ и х  в м еди ц и н е п р о ти в о в о сп ал и тел ьн ы х  
и ц и то то к си ч еск и х  п р еп ар ато в , п р и м ен ен и е  которы х п о зво л и л о  су щ еств ен н о  
у л у ч ш и ть  п р о гн о з  ж и зн и  больн ы х . Е сл и  до  1970 г. п р о д о л ж и тел ьн о сть  ж и зн и  
только  4 0 %  б о л ьн ы х  С К В  п р ев ы ш ал а  5 лет, то  в н асто ящ ее  вр ем я  5-летн яя  
в ы ж и в аем о сть  со с тав л яет  90%  и  б олее  [12].

В  это м  п лан е  труд н о  п ер ео ц ен и ть  зн ач ен и е глю ко ко р ти ко стер о и до в  (Г К С ), 
эф ф ект  ко торы х  н асту п ает  п р ак ти ч еск и  ср азу  п о сл е  н азн ач ен и я . Г К С  бы ли  и 
о стаю тся  п р еп ар атам и  в ы б о р а  п р и  остр о м  теч ен и и  заб о л ев ан и я  с в и с ц е р ал ь 
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н ы м и  п р о яв л ен и ям и . Н о в ы м  этап о м  в и сп о л ьзо в ан и и  Г К С  п р и  С К В  стал о  в н е 
д р ен и е  м ето да  в /в  в вед ен и я  св ер х в ы со ки х  д о з -  « п у льс-тер ап и и » , которы й  о к а 
зал ся  в есь м а  э ф ф ек ти в н ы м  у  н ек у р аб ел ь н ы х  р ан ее  б о льн ы х . И м ею щ и еся  д ан 
н ы е  св и д етел ь ств у ю т  о зн ач и тельн о м  и м м у н о су п р есси в н о м  д ей ств и и  в во д и 
м ы х  в /в  в ы со к и х  д о з Г К С  у ж е в  п ер в ы е  сутки . У дарны е д о зы  Г К С  (в  п ервую  
о чередь  м ети л п р ед н и зо л о н а) п р и о стан ав л и в аю т  о б р азо в ан и е  и м м у н н ы х  ком п
л ексо в , в б о л ьш ей  степ ен и  д еп о н и р у ю тся  в в о сп ал ен н ы х  ткан ях , б л о к и р у ю т  
п о в р еж д аю щ ее  д ей ств и е  л и м ф о то к си н о в . В ы д ел ен а  о п р ед ел ен н ая  катего р и я  
б о льн ы х  (м о ло д о й  возраст, б ы стр о п р о гр есси р у ю щ и й  л ю п у с-н еф р и т , вы со кая  
и м м у н о л о ги ч еск ая  ак ти в н о сть , тяж ел ы й  ц ереб роваскули т, си стем н ы й  васку- 
л и т ), у  которы х д ан н ы й  сп о со б  д о л ж ен  и сп о л ьзо ваться  в д еб ю те  заб о л ев ан и я  
и ли  н езам ед л и тел ь н о  -  п р и  л ю б о м  о б о стр ен и и .

С х ем а  л еч ен и я : еж ед н евн о  в /в  в т еч ен и е  3 п о сл ед о в ател ь н ы х  д н ей  в в о д и т
ся  м е ти л п р ед н и зо л о н  из р а с ч е т а  1 5 -2 0  м г  н а  к г  в еса  б о л ьн о го  в 100 м л  и зо то 
н и ч еского  р ас т в о р а  н атр и я  х л о р и д а  од н о м о м ен тн о  и ли  по  500 м г в д в а  п рием а. 
В  и н ф у зи р у ем у ю  ж и д ко сть  д о б авл я ю т  геп ар и н  (5000  Е Д ) и су п р асти н . С  ц елью  
п о вы ш ен и я  эф ф ек ти в н о сти  у д ар н ы е д о зы  м е ти л п р ед н и зо л о н а  н азн ач аю тся  с 
и н тер вал ам и  в н есколько  н ед ел ь  в теч ен и е  н еско льки х  м есяц ев . Д л я  у си л ен и я  
в о зд е й с т в и я  н а и м м у н о п а т о л о ги ч е с к и е  п р о ц е ссы  п р о гр а м м н о е  н азн ач ен и е  
п у л ьс-тер ап и и  м е ти л п р ед н и зо л о н о м  м о ж ет  б ы ть  у си л ен о  д о б авл ен и ем  ц и кло - 
ф о сф ам и д а  (в /в  в т еч ен и е  5 -1 0  дней).

В сл у ч аях  р ези сте н тн о ст и  к н азв ан н ы м  п р еп ар атам , а  так ж е  п р и  н ал и чи и  
н ескольки х  п р о гн о сти ч еск и  н еб лаго п р и ятн ы х  ф акторов  п ер сп ек ти вн о  п р о вед е
ние синхронной  и нтенсивной  терапии , в осн ове которой леж и т ком бинация пульс- 
тер ап и и  и  экстр ак о р п о р ал ьн ы х  м етодов  л еч ен и я  (п л азм аф ер еза).

Е сли  н е у д ается  д о сти гн у ть  стой кой  р ем и сси и , то  н еоб ходи м о  н азн ач ен и е  
д р у ги х  ср ед ств  -  ц и то с тати ч е ск и х  и м м у н о д еп р ессан то в , которы е и сп о л ьзу ю т  
в ко м би н ац и и  со  ср ед н и м и  д о зам и  п ред н и золон а.

П о к азан и я  к н азн ач ен и ю  ц и тостати ков : вы со кая  ак ти в н о сть  и б ы стр о  п р о 
гр есси р у ю щ ее  теч ен и е ; ак ти в н ы е н еф р о ти ч ески й  и н еф р и ти ч ески й  си н др о м ы ; 
(н ед о стато ч н ая  эф ф ек ти в н о сть  л еч ен и я  ГК С ; ) н ео б х о ди м о сть  б ы стр о  у м ен ь 
ш и ть  п о д авл яю щ у ю  д о зу  п р ед н и зо л о н а; н ео б х о ди м о сть  у м ен ьш и ть  п о д д ер ж и 
ваю щ у ю  д о зу  п р ед н и зо л о н а , ес л и  о н а  п р ев ы ш ает  1 5 -2 0  м г; к о р ти ко стер о и д 
н ая зав и си м о сть .

Н аи б о л ее  ч асто  п р и м ен яю т  азати ап р и н  (и м у р ан ) и ц и к л о ф о сф ам и д  в  д о зе  
1 0 0 -2 0 0  м г /су т  (1 -3  м г /кг  м ассы  тела), л у ч ш е  в со ч етан и и  с 30 м г  п р ед н и зо л о 
на. К урс л еч ен и я  2—2Ѵ2 м ес. Затем  п ер ех о д ят  н а п о д д ер ж и в аю щ у ю  дозу, кото
рая  со с т ав л я ет  о б ы ч н о  5 0 -1 0 0  м г/су т  и н азн ач ается  н а м н о ги е  м есяц ы . В о з
м о ж н ы е о сл о ж н ен и я : л ей коп ен и я, тр о м б о ц и то п ен и я , агранулоц итоз, д и сп еп ти - 
ч еск и е  явл ен и я , и н ф екц и о н н ы е осл о ж н ен и я , гем о р р аги ч ески й  цистит.

В о зм о ж н о  н азн ач ен и е  ам и н о х и н о л и н о вы х  п р еп ар ато в  в со ч етан и и  с Г К С  -  
д ел аги л а , п л ак в ен и л а  (п о  0 ,25 г  1 -2  р аза  в д ен ь), осо б ен н о  п ри  н ал и чи и  п о р аж е
ний  кож и. В  сл у ч ае  си стем н о го  у вел и ч ен и я  л и м ф о у зл о в  п р ед ло ж ен о  их  о б л у ч е
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ние. Н П В П  назначаю т в терапевтических дозах  при лечении лихорадки, су с 
тавного синдром а и серозита.

Б о л ьш о й  и н те р ес  в п о сл ед н и е  годы  вы зы в ает  ц и к л о сп о р и н  А , которы й  р а с 
с м ат р и в а ет ся  как  о д н о  и з н аи б о л е е  э ф ф ек т и в н ы х  л ек а р с т в е н н ы х  ср е д с тв  с 
с е л е к т и в н о й  и м м у н о с у п р е с с и в н о й  ак ти в н о сть ю . О н  в се  ш и р е  и с п о л ь зу е т с я  в 
к л и н и ч еск о й  п р ак ти к е  д л я  л еч ен и я  м н о ги х  и м м у н о в о сп ал и т е л ь н ы х  заб о л ев а 
н и й  в н у т р е н н и х  о р ган о в , в том  ч и с л е  и С К В . К о н к р етн ы е  м ех ан и зм ы , о п р е д е 
л я ю щ и е  э ф ф е к т и в н о с т ь  ц и к л о с п о р и н а  А  (Ц с А ) п р и  С К В , д о  ко н ц а  н е  ясн ы . 
О ч е в и д н о , ч то  п о  х а р а к т е р у  в о зд е й с т в и я  н а си н тез  ц и т о к и н о в  Ц с А  в есь м а  
б л и зо к  к Г К С . Н е л ь зя  и ск л ю ч и ть , ч то  о д и н  из важ н ы х  м ех ан и зм о в  д е й ст в и я  
Ц с А  п р и  С К В  с в я за н  с и н ги б и ц и е й  с и н т е за  и н т е р ф ер о н а -у . П р е д с т а в л я е т  
и н т е р ес  сп о с о б н о с т ь  Ц с А  п о д а в л я т ь  э к сп р ес си ю  л и г а н д а  C D 4 0  н а  м е м б р а н е  
Т -л и м ф о ц и т о в . В ы с о к и е  д о зы  Ц сА : 10 м г /к г /су т к и  в т е ч е н и е  7 н ед ел ь .

Л еч ен и е  Ц сА  п о ло ж и тел ьн о  в л и я ет  н а  ак ти в н о сть  заб о л еван и я , воздействуя 
н а т яж ел у ю  о р ган н у ю  п ато л о ги ю , а и сп о л ьзо в ан и е  н ев ы со к и х  д о з и т щ а т ел ь 
ны й  м о н и то р и н г  тер ап и и  п о зво л я ет  и зб еж ать  р азв и ти я  тяж ел ы х  п о б о ч н ы х  яв 
л ен и й . Ц сА  м ож н о  счи тать  ал ьтер н ати вн ы м  п р еп ар ато м  второго  р я д а  п р и  н е
п ер ен о си м о с т и  и н еэф ф ек ти в н о сти  Г К С  и  ц ито стати ко в . К р о м е  того , н есо м 
н ен н ы м и  п о л о ж и тел ьн ы м и  сто р о н ам и  вкл ю чен и я  Ц сА  в сх ем у  л еч ен и я  С К В  
сл ед у ет  сч и тать  м ен ьш у ю  ч асто ту  р азв и ти я  со п у тств у ю щ ей  и н ф екц и и  и во з
м о ж н о сть  н азн ач ен и я  при  б ер ем ен н о сти .

О бн ад еж и ваю щ и е результаты  получены  и при  и спользовании  у  больн ы х  С К В  
ещ е одного  сел ек ти в н о го  и м м у н о су п р ес сан та  -  м о ф ети л а  м и ко ф ен о л ата . М о- 
ф ети л а  м и ко ф ен о л ат  (сел л сеп т ) п р ед став л яет  со б о й  си н тети ч еск и й  м ор ф о л и - 
н о эти л о вы й  эф и р  м и ко ф ен о л ьн о й  ки сл о ты  и яв л яется  ее  п р ед ш ествен н и ко м . 
П о с л е  п р и ем а  м о ф ети л а  м и ко ф ен о л ата  в н у тр ь  п еч ен о ч н ы е эстер азы  п о л н о с 
ть ю  п р ев р ащ а ю т  его в ак ти вн о е  со ед и н ен и е  -  м и ко ф ен о л ьн у ю  кислоту , кото
р ая  явл яется  н еко н ку р ен тн ы м  и н ги б и то р о м  и н о зи н м о н о ф о сф атд еги д р о ген азы , 
ф ер м ен та , л и м и ти р у ю щ его  скорость  си н теза  гу ан о зи н о в ы х  н укл ео ти д о в . Т ер а
п и я  м о ф ети л а  м и ко ф ен о л ато м  в д о зах  1 ,5 -2  г /су т  п р и в о д и т  к сн и ж ен и ю  п р о те 
и н у р и и , стаб и л и зац и и  у р о в н я  сы в о р о то ч н о го  кр еати н и н а, н о р м ал и зац и и  у р о в 
ней  С З -ко м п о н ен та  ко м п л ем ен та  и ан ти тел  к Д Н К , сн и ж ен и ю  п о казател ей  ак 
т и в н о сти  С К В .

Д р у ги м  н ап р а в л е н и е м  т ер а п и и  С К В  в п о сл ед н и е  го д а  с т а н о в и т с я  и с п о л ь 
зо в ан и е  н еко то р ы х  и м м у н о м о д у л ято р о в , так и х  как  тал и д о м и д , б и н д ари т, н у к - 
л е о зи д н ы е  ан ал о ги  (ф л у д ар аб и н  2 5 -3 0  м г /м 2/с у т  в /в  в т е ч е н и е  3 0  м и н , м и зо - 
р и б и н , л еф л ю н о м и д ) . И с п о л ь зо в а н и е  эти х  п р еп ар ат о в  у  э к с п е р и м е н т а л ь н ы х  
м о д ел ей  в о л ч ан о ч н о п о д о б н о го  заб о л ев ан и я  п р и в о д и л о  к у м е н ь ш е н и ю  п р о т е 
и н у р и и  и у в е л и ч е н и ю  в ы ж и в ае м о ст и  м ы ш ей . В  н асто я щ ее  вр ем я  н ако п л ен  
н ек о то р ы й  о п ы т  и п о  п р и м ен ен и ю  эти х  п р еп ар ато в  у  б о л ь н ы х  С К В . К л и н и 
ч еск и е  и с п ы т а н и я  т а л и д о м и д а  в о сн о в н о м  п р о в о д и л и с ь  у  б о л ь н ы х  с т я ж е 
л ы м  п о р а ж е н и е м  кож и, р е зи с т е н т н ы м  к ан т и м ал я р и й н ы м  п р еп ар ат а м  и Г К С . 
У  п о д а в л я ю щ его  б о л ь ш и н с т в а  б о л ь н ы х  у д ав ал о сь  д о б и т ь с я  х о р о ш е го  э ф 
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ф ек т а  и сн и ж е н и я  д о зы  Г К С , п р и  это м  о т м е н а  п р е п а р а т а  не п р и в о д и л а  к о б о 
с т р е н и ю  си м п т о м а т и к и . Г л ав н ы м  о г р а н и ч е н и е м  п р и  и с п о л ь зо в а н и и  т а л и - 
д о м и д а  я в л я е т с я  его  тер а т о ген н о с т ь . К р о м е  то го , о п и с ан о  р а зв и т и е  н е о б р а 
ти м о й  п ер и ф ер и ч е ск о й  н ей р о п а ти и , зав и ся щ ей  от  д о зы  и д л и т е л ь н о с т и  л е ч е 
ния.

П е р сп ек т и в ы  л е ч е н и я  б о л ь н ы х  С К В , н есо м н е н н о  -  за  б и о л о ги ч е ск и м и  
м е т о д а м и  в о зд е й с т в и я , с и с п о л ь зо в ан и ем  т а к  н а зы в а ем ы х  « б и о л о ги ч е ск и х »  
аген то в . Э ти  п р е п а р а т ы  р а зр а б а т ы в а ю т с я  с ц ел ью  в о зд е й с тв и я  н а  с п е ц и ф и 
ч еск и е  и м м у н о л о г и ч е с к и е  п р о ц е ссы , к которы м  о т н о с я т с я  ак ти в ац и я  Т -к л е - 
то к , Т -В -к л е т о ч н о е  в заи м о д ей ст в и е , в ы р а б о т к а  А Т к д в у с п и р а л ь н о й  Д Н К , 
ак ти вац и я  ц и то к и н о в  и д р у ги е . В  этом  о тн о ш ен и и  б о льш и е во зм о ж н о сти  п р ед 
с т а в л я е т  п р и м ен ен и е  ан т и и д и о т и п и ч е с к и х  м о н о к л о н ал ь н ы х  АТ, в /в  и м м у н о 
глобули н а. И м е ю тся  н ем н о го ч и сл е н н ы е  д ан н ы е  об  эф ф ек т и в н о ст и  у  э к сп ер и 
м е н т а л ь н ы х  м о д ел ей  л ю п у с а  р ек о м б и н ан тн о й  Д Н К -азы , Д Н К -р а с щ е п л я ю - 
щ его  ф ер м ен та .

С ам ы м  агр е сси в н ы м  м ето д о м  л еч ен и я  С К В  в н асто я щ ее  вр ем я  с л ед у ет  
п ризн ать  аутологи чн ую  тр ан сп л ан тац и ю  стволовы х клеток (А Т С К ). К  2000  году 
н акоп лен  о п ы т  и сп о л ьзо ван и я  А Т С К  у  н ем н о ги м  б олее  30  б о льн ы х  С К В . П р ед 
в ар и тел ьн ы е п о зи ти в н ы е  резу л ьтаты , н есо м н ен н о , н у ж д аю тся  в д ал ьн ей ш ем  
п одтверж ден и и . Н еобходи м о  д л и тел ьн о е  н аблю дение за  больн ы м и , и м ея в виду  
в о зм о ж н о сть  и н д у к ц и и  н а ф о н е л еч ен и я  р азв и ти я  зл о к ач ествен н ы х  оп ухолей . 
Н есм о тр я  н а  со зд ав ш ееся  вп еч атл ен и е  об эф ф ек ти в н о сти  д ан н о го  ви д а  т ер а 
п и и  в сл у ч аях  р еф р а к тер н о го  и тяж ел о го  теч ен и я  С К В , всл ед ств и е  со п р о в о ж 
д аю щ ей  его вы со ко й  л ет а л ь н о ст и  А Т С К  м ож н о  р еко м ен д о вать  только  в н аи 
более  тяж ел ы х , б езн ад еж н ы х  сл у ч аях  [12].

В аж н ы м  н ап р а в л е н и е м  ф ар м ак о тер ап и и  С К В  я в л я е т с я  п р ед о т в р а щ ен и е  
р азв и т и я  и ли  л еч е н и е  с о п у т ст в у ю щ е й  (ч асто  л е к а р с т в е н н о  и н д у ц и р о в ан н о й ) 
п ато л о ги и , в п ер в у ю  о ч ер ед ь  « р ан н его »  ате р о ск л ер о за , о с т е о п о р о за , и н ф е к 
ц и о н н ы х  о с л о ж н е н и й , ко то р ы е о к а зы в аю т  н е м ен ее  н егат и в н о е  в л и я н и е  на 
ж и зн ен н ы й  п р о гн о з , чем  сам о  заб о л ев ан и е . Э то  о п р ед ел я е т  н ео б х о д и м о сть  
б о л ее  ш и р о ко го  в н е д р е н и я  со в р ем ен н ы х  ги п о те н зи в н ы х , ги п о л и п и д е м и ч е с -  
ки х , а н т и о с т е о п о р е т и ч е с к и х  и ан т и м и к р о б н ы х  п р еп ар ато в . П о с к о л ьк у  н ек о 
т о р ы е  из н и х , н а п р и м е р , ст а т и н ы , ан т и б и о т и к и  и , в о зм о ж н о , б и ф о с ф о н ат ы  
о б л а д а ю т  п р о т и в о в о с п а л и т е л ь н о й  и и м м у н о м о д у л и р у ю щ е й  а к т и в н о с т ь ю , их  
п р и м ен ен и е  п о т е н ц и а л ь н о  м о ж ет  п о в ы си ть  э ф ф ек т и в н о ст ь  л е ч е н и я  в о с п а л и 
т ел ь н ы х  р е в м а т и ч е с к и х  б о л езн ей .

Профилактика зак л ю ч ается , п р еж д е всего , в п р ед у п р еж д ен и и  о б о с т р е 
ний. Г лавн ое -  это  д л и тел ь н ы й  п р и ем  п о д д ер ж и в аю щ и х  д о з  Г К С , и скл ю ч ен и е 
вр ед н ы х  в л и ян и й  вн еш н ей  ср еды  (и н со л яц и я), сво ев р ем ен н о е  л еч ен и е  и н тер - 
к у р р ен тн ы х  заб о л еван и й .

Прогноз о стается  сер ьезн ы м , о со б ен н о  п ри  п о р аж ен и и  п очек . П р и  св о ев 
р ем ен н о м  р ас п о зн ав ан и и  и п р ави л ьн о м  л еч ен и и  у  б о льш и н ства  б о льн ы х  уд ает
ся  д о б и ть ся  д л и тел ь н о й  р ем и сси и .
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7.2.2. СИСТЕМНАЯ СКЛЕРОДЕРМИЯ

С и стем н ая  склеродерм и я (С С Д ) -  си стем н о е  заболеван и е со ед и н и тел ьн о й  
ткан и  н еи звестн о й  этиологии , характери зую щ ееся  ф и брозом  кож и, м елких  со су 
дов и вн утрен н и х  органов . Р азли чаю т д ва  вари ан та  теч ен и я  заболеван и я. Сис
тем н ая  склеродерм и я с диф ф узны м  п ораж ен и ем  кожи (тулови щ е, лиц о , д и стал ь 
н ы е и п р о кси м альн ы е отделы  конечностей) теч ет  тяж ело, вы со к  р и ск  почечного 
склеродерм и ческого  криза. С и стем н ая склеродерм и я с очаговы м  п ораж ени ем  
кож и (ли цо , д и стал ьн ы е отделы  кон ечн остей ) теч ет  о тн оси тельн о  благоприятно, 
однако ч ер ез м н ого  л ет  иногда разви вается  п ерви ч н ая легочная  ги пертен зия или 
п ервичн ы й  б или арн ы й  цирроз. К  этом у  ж е вари ан ту  о тн осят си н дром  C R E S T  (по 
п ервы м  буквам  слов: ca lc inosis  -  о б ы звествлени е, R ay n au d ’s p h en o m en o n  -  си н д
р о м  Р е й н о , e s o p h a g e a l d y s m o til i ty  -  н а р у ш е н и е  п е р и с т а л ь т и к и  п и щ ев о д а , 
sc lerodacty ly  -  склеродакти ли я , te lang iec tasia  -  телеан ги эктази я). П о М К Б -1 0  - 
М 3 4  С и стем н ы й  склероз

Эпидемиология ССД изучена слабо. Первичная заболеваемость в СШ А состав
ляет в год 12 случаев на 1 млн населения. Женщины болеют значительно чаще, чем 
мужчины (в 3 -7  раз). Заболевают обычно лица старше 30—40 лет.

Этиология ССД неизвестна. Четко можно выделить во многих случаях провоциру
ющие факторы развития болезни. Это вибрация, контакты с химическими веществами, 
длительное охлаждение, психическое напряжение. Имеется семейно-генетическое пред
расположение: в семьях больных ССД у родственников отмечается синдром Рейно, реже -  
ССД и другие ревматические болезни. При хроническом течении имеется связь с HLA 
антигеном DR3, при подострой форме -  с DR5.

Патогенез. В патогенезе ССД важное значение имеет нарушение метаболизма 
коллагена и других компонентов СТ. Нарушена функция фибробластов и гладкомышеч
ных клеток сосудистой стенки, которые ответственны за синтез коллагена. При ССД по
вышена функция образования коллагена I и III типа, увеличено образование фибронек- 
тина, протеогликанов и гликопротеинов. Недавно был идентифицирован мутантный ген, 
детерминирующий синтез фибронектина фибробластами пораженной кожи больных 
ССД, однако роль фибронектина в патологическом процессе неясна.

Важный фактор -  нарушение микроциркуляции, которое обусловлено поражением 
сосудистой стенки и изменением свойств самой крови. Повреждение эндотелия ведет к 
адгезии и агрегации клеточных элементов крови, стазу, внутрисосудистой коагуляции и 
микротромбозу. В развитии ССД имеет значение изменение иммуногенеза. Это под
тверждается общностью клинических проявлений с СКВ, сочетанием с гемолитической 
анемией иммунного происхождения или таким иммунокомплексным заболеванием, 
как зоб Хашимото. Об этом говорит плазмоклеточная инфильтрация в тканях, костном 
мозге и лимфоузлах, наличие различных аутоантител, LE-клеток (в меньшем количестве, 
чем при СКВ), РФ и т.п.

Клиническая картина. Н ередко начальн ы м  п роявлен ием  б олезн и  явл яет
ся си н дром  Р ейно. К ож ны е п ораж ени я проходят несколько стади й . Заболеван и е 
начин ается  с плотного  отека тканей , п альц ы  бел ею т и п р евр ащ аю тся  в сосиско
п одобн ы е образован ия . Д ал ее  р азви вается  и н д урац и я (уп лотнени е). И н огда п р о 



622 Ревматические болезни

ц есс  затрагивает  туловищ е, б ольн ой  о щ у щ ает  чувство  сдавлен и я как бы  корсе
том , п анцирем . В д ал ьн ей ш ем  кож а атроф и руется, стан ови тся  б лестящ ей , н атя
нутой. О со бен н о  это  зам етн о  н а  л и ц е  («кисетообразн ы й  рот»). П о м ер е  у п ло тн е
ния кож и н а  ки стях  р у к  и  п ал ьц ах  образую тся сги бательны е кон трактуры , рука  
п р и о б р етает  ви д  «п ти ч ьей  лап ы »  (склеродакти ли я, и ли  акросклероз).

М о ж ет  б ы ть  п о р аж ен и е  оп орн о-дви гательн ого  аппарата: п о ли артралги и , п о 
лиартрит, п ери артри ты . В стречается  о стеоли з н огтевы х  ф алан г и их ам путаци я, 
вы зван н ы е, в осн овном , сосудисты м и  изм енениям и . В  тканях  вы является  отло
ж ен и е кальц ия , о соб ен н о  в области  п альц ев  (син дром  Т и бьерж а-В ей ссен баха).

В есь м а  в аж н ы м  в д и агн о сти ч еск о м  п лан е  и  в о тн о ш ен и и  о щ у щ ен и й  б о л ь 
н ого  яв л яется  п о р аж е н и е  п и щ ево да : р азв и вается  д и сф аги я , РЭ , су ж ен и е  п и щ е
вода. В о зм о ж н о  п о р аж ен и е  ж елуд ка  и  то н ко й  киш ки.

В о вл еч ен и е  в п р о ц есс  сер д ц а  р азл и ч н о  по  глуби н е и п рои схож д ен и ю . К р у п 
н ы е о ч аги  ск л ер о за  сходн ы  н а  Э К Г  с и зм ен ен и ям и  п ри  И М . Д и ф ф у зн ы е  и м е л 
кооч аговы е п о р аж ен и я  д аю т  к л и н и ч еск у ю  картину, ти п и ч н у ю  д ля  л ю б о го  к ар 
д и о ск л ер о за . К р о м е то го , м о ж ет  б ы ть  ги п ер тр о ф и я  п р авого  ж елуд очка и з-за  
р азви ваю щ его ся  д и ф ф у зн о го  п н евм о скл ер о за  и ги п ер тр о ф и я л ево го  всл ед стви е  
АГ, о б у сл о в л ен н о й  ск л ер о д ер м и ч еско й  почкой. О п и сы вается  и кар ти н а  м и т
р ал ьн о й  н ед о стато ч н о сти , в ы зв ан н о й  ск л ер о зи р о ван и ем  кл ап ан а  б ез в о сп ал и 
тел ьн ы х  и зм ен ен и й .

С у щ ес тв е н н ы м  в и с ц е р ал ь н ы м  си н д р о м о м  С С Д  яв л яется  п о р аж ен и е  л е г 
ки х , в которы х  р азв и ваю тся  п н евм о ск л ер о з , к и сто зн о е  легкое , что  в ед ет  к л е 
го ч н о й  ги п ер тен зи и  и  д ы х ател ьн о й  н ед о стато ч н о сти .

И зм ен ен и я  п о ч ек  м о гу т  б ы ть  р азн о го  вида. Г лавн ое  -  и зм ен ен и е  сосудов  
(ф и б р и н о и дн ы й  н екр о з и н ти м ы , склероз, ги ал и н о з, нередко м езан ги альн ая  п р о 
л и ф ер ац и я). К л и н и ч еск и  это  м о ж ет  п р о явл яться  м о ч ев ы м  си н д р о м о м , р еж е  
и м еет  м есто  к а р ти н а  ГН . Н о  о со б ен н о  тяж ел о  теч ет  т а к  н азы ваем ая  и сти н н ая  
ск л ер о д ер м и ч еск ая  почка. В этом  сл у ч ае  н а ф о н е л ю б о го  п р ед ш еству ю щ его  
п о р аж ен и я  п о чек  в теч ен и е  2 -3  н ед  р азви ваю тся  ЗАГ, о л и гу р и я , О П Н  и см ерть  
ч ер ез  2 -3  м ес.

В о зн и к аю т  и о б щ и е  п р о явл ен и я , вы р аж ен н ы е  в р азн о й  степ ен и : исхудание, 
т р о ф и ч е ск и е  и зм ен ен и я , в ы п ад ен и е  в олос; л и х о р ад к а  н еи н тен си в н ая .

Диагностика труд н а п ри  м алой  вы раж ен н ости  п ораж ени й  кож и. П р и  началь
ны х п роявлен и ях  болезни  осн овой  диагностики  является  триада: си н дром  Рейно, 
п ораж ен и я су ставо в  (п оли артралги я), п лотны й  отек  кож и. Н а  более п о здн и х  ста
диях  С С Д  д и агн о з  устан авли вается  при  н али чи и  си н дром а Р ейно, склеродерм и - 
ч ески х  п о р аж ен и й  кож и, су ставно-м ы ш ечного  синдром а, си н дром а Т и бьерж а- 
В ей ссен б ах а  (кальц и ноз), остеолиза, п невм осклероза , п ервичн ого  карди осклеро
за, п о р аж ен и я  п и щ евари тельн ого  тракта, и сти нн ой  склеродерм и ческой  почки.

Л аб о р ато р н ы е  т ес т ы  м ало  сп ец и ф и ч н ы  и и м ею т д о п о л н и тел ьн о е  зн ачен ие. 
О тм еч ается  у ск о р ен и е  С О Э , в к р о в и  о п р ед ел яется  С -р еак ти вн ы й  бел о к , н ар а 
стает  со д ер ж ан и е  у -глобулин ов , ч то  го в о р и т  о б  ак ти в н о сти  п р о ц есса . Н а и б о 
л ее  д о к аза тел ь н ы м  я в л яе тся  у вел и ч ен и е  вы д ел ен и я  с м о ч о й  о к си п р о л и н а  (п р о 
д у к та  н еп р ав и л ь н о го  ф о р м и р о ван и я  коллагена).



Системная склеродермия 623

В  со м н и тел ь н ы х  сл у ч аях  су щ еств ен н у ю  п о м о щ ь  о к а зы в ае т  м о р ф о л о ги ч ес 
кое и ссл ед о в ан и е  б и о п тата  кож и. Д л я  б о льн ы х  С С Д  сп ец и ф и ч н ы  А Т к  то п о и зо - 
м ер азе  1 (S C L -7 0 ), н о  их н ах о д ят  м ен ее  ч ем  в тр ети  сл у ч аев .

Течение б о л е зн и  о тр аж ен о  в кл асси ф и кац и и  С С Д  Н .Г .Г усевой : х р о н и ч ес 
кое (н аи б о л ее  ч асто е  теч ен и е), п о д о стр о е  (о тн о си тел ьн о  б ы стр о  н асту п ает  п о 
р аж ен и е  вн у тр ен н и х  о р ган о в ), о стр о е  т еч ен и е  (н аи б о л ее  н еб л аго п р и я тн ы й  в а 
риант, п о яв л ен и е  в и сц ер ал ь н ы х  п о р аж ен и й  у ж е  в п ер вы й  год  б о лезн и , в том  
ч и сл е  н ер ед ко  р азв и т и е  ск лер о д ер м и ческо й  почки).

Стадии болезни'. 1) н ач ал ьн ы е п р о явл ен и я , п р еи м у щ еств ен н о  су став н ы е  
п р и  п о д о стр о м  т еч ен и и  и в азо сп асти ч еск и е  -  п ри  х р о н и ч еско м ; 2 ) ген ер а л и за 
ция, когда в п о лн о й  м ер е  р азви вается  п о л и си н д р о м н о сть  и п о л и си стем н о сть ; 3) 
стад и я  д ал еко  заш ед ш и х  и зм ен ен и й  (тер м и н ал ьн ая), когда и м ею тся  тяж ел ы е 
ск л ер о д ер м и ч еск и е , д и с тр о ф и ч ес к и е  и со су д и сто -н ек р о ти ч еск и е  п о р аж ен и я  с 
н ар у ш ен и ем  ф у н кц и й  о тд ел ьн ы х  органов.

Степени активности'. I степ ен ь  (м и н и м ал ьн ая), о б ы ч н о  б ы в ает  п ри  х р о 
н и ч еско м  теч ен и и  заб о л еван и я  или  как  р езу л ьтат  л еч ен и я  п о д о стр о й  ф орм ы  
С С Д ; II степ ен ь  (у м ер ен н ая) -  при  п о д о стр о м  теч ен и и  и ли  о б о стр ен и и  х р о н и 
ч еского  теч ен и я  С С Д ; III степ ен ь  (м акси м ал ьн ая ) св о й ств ен н а  п о д о стр о м у  и 
о стр о м у  теч ен и ю .

П р о г н о з  заб о л ев ан и я  сер ьезн ы й , зав и си т  о т  х ар а к тер а  теч ен и я  б олезн и .
Л е ч е н и е . С у щ еству ет  3 гр у п п ы  п р еп ар ато в , которы е во зд ей ству ю т н а о с 

н о вн ы е п ато ген ети ч еск и е  м ех ан и зм ы  С С Д : 1) ан ти ф и б р о зн ы е; 2) сосу ди сты е; 
3) п р о ти во во сп ал и тел ьн ы е.

А н т и ф и б р о з н ы е  п р е п а р а т ы : D -п е н и ц и л л а м и н (к у п р е н и л ,м ет ал к а п - 
таза ). О сн о в н о й  м ех ан и зм  -  то р м о ж ен и е  си н теза  и со зр еван и я  коллагена . К р о 
м е то го , он  о б л ад ает  и м м у н о д еп р есси вн ы м  и п р о ти во во сп ал и тел ьн ы м  д ей ств и 
ем . И сп о л ьзу ется  п р еп ар ат  п ер о р ал ьн о , в капсулах , в д о зе  1 5 0 -3 0 0  м г /су т  в 
теч ен и е  2 н ед ; д о зу  у в ел и ч и ваю т к аж д ы е 2 н ед  н а  300  мг. М ак си м ал ьн ая  д о за  
(900  м г /су т ) д ается  в теч ен и е  2 м ес, а п о то м  у м ен ь ш ается  д о  п о д д ер ж и в аю 
щ ей  (около  300  м г). П ри  х орош ей  п ер ен о си м о сти  д ан н ы й  п р еп ар ат  п р и н и м аю т 
годам и . Э ф ф ект  от  п рим ен ен ия D -п ен и ци ллам и н а или ку п р ен и ла н аступ ает  п ри 
м ер н о  ч ер ез  2 мес.

П р о ти в о п о к азан и я  к  н азн ач ен и ю  D -п ен и ц и л л ам и н а: п о р аж ен и е  п о ч ек  и  п е
ч ен и  с н аруш ен и ем  ф ункции  этих органов; лейкопения и  тром боц итоп ен и я, боль
ш ая н ак л о н н о сть  к  ал л ер ги ч еск и м  р еакц и ям . П р ед л агается  D -п ен и ц и л л ам и н  
со ч етать  с п р ед н и зо л о н о м , ч то бы  у м ен ь ш и ть  во зм о ж н о сть  р азв и ти я  алл ер ги и . 
Н аи б о л ее  се р ь е зн о е  о сл о ж н ен и е , которое  м о ж ет  д ать  D -п е н и ц и л л а м и н ,-  н е
ф р о п ати я , о н а  р азв и вается  п р и м ер н о  ч ер ез  п о лго д а  п о сл е  н ач ал а  п р и ем а  п р е 
п арата . П о это м у  п р и  его н азн ач ен и и  н еобходи м  тщ ател ьн ы й  ко н тр о л ь  за  ан а
л и зам и  м о ч и  (п р и  п р о теи н у р и и  б о л ее  1 -2  г /су т  л ек ар ств о  о тм ен яется ).

С л ед у ю щ и й  п репарат, ум ен ьш аю щ и й  коллаген ооб разован и е -  колхицин . О н 
п р ед о тв р ащ ает  о ст р у ю  боль, св язан н у ю  с п о дко ж н ы м  к альц и н о зо м . Н азн ач а
ется  п о  0,5 м г/сут, д л и тел ьн о  (в теч ен и е  н еско льки х  м есяц ев ).
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В кач еств е  м естн о й  тер ап и и  и сп о л ьзу ется  д и м ети л су л ьф о к си д  (Д М С О ) в 
ви д е  ап п л и кац и й  5 0 %  р ас тв о р а  н а кожу. О н  о казы вает  вл и ян и е  н а  п р о н и ц ае
м о сть  м ем б р ан , д егр ад ац и ю  коллагена , то р м о зи т  п р о л и ф ер ац и ю  ф и бр о б л ас- 
тов. К ром е того , Д М С О  сл у ж и т  п роводн иком  ч ер ез  кож у м н о ги х  д р у ги х  с о с у 
д о р асш и р я ю щ и х  ср ед ств , п о это м у  часто  со ч етаю т ап п л и кац и и  Д М С О  с н ико
ти новой  ки слотой , п родекти ном .

Д л я  во зд ей ств и я  н а си сте м у  м и кр о ц и р ку л яц и и  п р и м ен яю т  Б К К , д езагр е - 
ган ты  (к у р ан ти л ), геп ари н .

П ри  н али чи и  З А Г  у больн ы х  С С Д  н азначаю т и нги б иторы  А П Ф . И х  эф ф ек
ти вн о сть  связан а  с тем , что  д ан н ая  А Г  п ротекает  с вы соки м  сод ерж ан и ем  р ен и 
на, а и н ги б и торы  А П Ф  п р ер ы ваю т ц еп о чку  си н теза  п рессорн ы х  соеди н ен ий .

П р о т и в о в о с п а л и т е л ь н ы е  и м м у н о д е п р е с с и в н ы е  с р е д 
с т в а .  Г К С  и сп ользую тся  при вы сокой  и ум ерен ной  активн ости , когда и м ею тся 
п ораж ени я су ставо в , вы сокая лихорадка, явлен и я м и ози та, легочного  ф иброза, 
Г Н , вы являю тся  признаки активности по лабораторны м тестам. Н аиболее досту
пен преднизолон. О н используется при отчетливых н аруш ен и ях  и м м уноком плекс- 
ного п орядка, а им енно: обнаруж ен и е РФ, антинуклеарного фактора, Ц И К  и т.д.

В ком п лекс л еч ен и я  входят и ам и н о х и н о л и н о в ы е п р о и зв о д н ы е (как  и при  
С К В ). В ч астн о сти , р еч ь  и д ет  о д ел аги л е , п р и м ен яем о м  так ж е  д л и тел ьн о . П р и  
вы сокой  степ ен и  ак ти в н о сти  м о гу т  и сп о л ьзо ваться  и Н П В П  -  во льтарен , и н д о- 
м етац и н , б р у ф ен  и др .

В л еч ен и и  С С Д  п р и м ен яю тся  ф ер м ен тн ы е п р еп ар аты , так и е  как  л и д аза  и 
ги ал у р о н и д аза . О н и  в во д ятся  в коли честве  6 4 -1 2 0  Е Д  или  п /к  в р ай о н е  п о р аж е
ния , или  п у тем  эл ектр о ф о р еза .

В ко м п л ек сн о м  л еч ен и и  б о л ь ш о е  зн ач ен и е  и м ею т са н а то р н о -к у р о р тн ы е  
м ето д ы  (н е  в п ер и о д ы  о б о стр ен и я). П р и  п о р аж ен и и  о п о р н о -д в и гател ьн о го  ап 
п ар ата  -  Е вп ато р и я , а при  н ал и чи и  п о р аж ен и я  сосудов  или  в н у тр ен н и х  орган ов  
-П я т и г о р с к  с р о д о н о в ы м и , сер о во д о р о д н ы м и , у гл еки сл ы м и  ван н ам и , гр я зе л е 
ч ен ием . И  п о сл ед н ее  -  б о льн о й  д о л ж ен  о тказаться  от ку р ен и я , так  как  н икотин  
я в л яе тся  м о щ н ы м  со су д о с у ж и в а ю щ и м  аген то м  и м о ж ет  вы зы в ать  о б о с т р е 
н и е  ССД .

Профилактика р а зр а б о т а н а  н ед о стато ч н о . В аж н ы м  я в л яе тся  п о л н о ц ен 
ная п о д д ер ж и в аю щ ая  терап и я.

7.3. АНТИФОСФОЛИПИДНЫЙ СИНДРОМ

А Ф С  -  си н др о м , в о сн о в е  которого  л еж и т  р азв и ти е  ау то и м м у н н о й  р еак ц и и  к 
ф о сф о л и п и д н ы м  д етер м и н ан там , п р и су тству ю щ и м  н а  м ем б р ан ах  тр о м б о ц и 
тов , эн д о тел и ал ь н ы х  клеток , к л ето к  н ер в н о й  си стем ы .

Эпидемиология. Распространенность АФС в популяции неизвестна. Антикарди- 
олипины (AKJI) обнаруживаются в сыворотке крови у 2 -4%  (в высоком титре -  менее 
чем у 0,2%) пациентов, чаще пожилого, чем молодого возраста. Антифосфолипидные 
антитела (АФЛА) выявляются у больных с воспалительными, аутоиммунными и инфек
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ционными заболеваниями (ВИЧ-инфекция, гепатит С и др.), у пациентов со злокаче
ственными новообразованиями, на фоне приема лекарственных препаратов (перораль
ные контрацептивы, психотропные средства и др.).

Этиология и патогенез. Причины АФС неизвестны. Повышение уровня (как 
правило, транзиторное) АФЛА наблюдается на фоне широкого спектра бактериальных и 
вирусных инфекций, но тромботические осложнения у больных с инфекциями развива
ются редко. Это определяется различиями в иммунологических свойствах АФЛА у боль
ных АФС и инфекционными заболеваниями. Описаны случаи АФС (чаще первичного) у 
членов одной семьи. Имеется определенная связь между гиперпродукцией АФЛА и 
носительством некоторых антигенов HLA, а также генетическими дефектами компле
мента.

АФЛА обладают способностью  перекрестно реагировать с компонентами эндоте
лия сосудов, включая фосфатидилсерин (анионный ФЛ) и другие отрицательно заряжен
ные молекулы (сосудистый гепарансульфат протеогликана, хондроэтинсульфатный ком
понент тромбомодулина). АФЛА подавляют синтез простациклина клетками сосудисто
го эндотелия, стимулирую т синтез фактора Виллебранда, индуцирую т активность 
тканевого фактора эндотелиальными клетками, стимулируют прокоагулянтную актив
ность, ингибируют гепаринзависимую активацию антитромбина III и гепаринопосредо- 
ванное образование антитромбин ІІІ-тромбинового комплекса, усиливают синтез фак
тора активации тромбоцитов эндотелиальными клетками.

Клинические проявления. П о ско л ьк у  в о сн о в е  п о р аж ен и я  со су до в  п ри  
А Ф С  л еж и т  н ев о сп ал и тел ьн ая  тр о м б о ти ч еская  васкулоп ати я , затр аги в аю щ ая  
сосуды  лю бого  кали бра и локали зац и и , от капилляров д о  круп н ы х  сосудов, вкл ю 
чая  аорту, сп ек тр  к л и н и ч еск и х  п р о явл ен и й  ч р езв ы ч ай н о  р азн о о б р азен . В  р ам 
ках  А Ф С  о п и сан ы  п о р аж ен и е  Ц Н С , С С С , н ар у ш ен и е  ф у н кц и и  п очек , п ечен и , 
эн д о к р и н н ы х  о р ган о в , Ж К Т. С  тр о м б о зо м  сосудов  п л ац ен ты  ск л о н н ы  св я зы 
вать  р азв и т и е  н еко то р ы х  ак у ш ер ски х  п ато л о ги ч ески х  со сто ян и й .

Х арактерной  особенностью  А Ф С является частое рецидивирование тром бо
зов. П рим ечательно, что если  первы м  проявлением  А Ф С  бы вает артериальны й 
тром боз, то в п оследую щ ем  у  больш инства больны х наблю даю тся такж е артери
альны е тром бозы , а  у  больны х с первы м  венозны м  тром бозом  рец и ди вирую т ве
нозные.

В ен о зн ы й  тр о м б о з -  са м о е  ч асто е  п р о яв л ен и е  А Ф С . Т р о м б ы  о б ы ч н о  л о к а 
л и зу ю т ся  в гл у б о к и х  в ен ах  н и ж н и х  кон еч н остей , но  н ередко  в п еч ен о ч н ы х , в о 
р отн ой , п о вер х н о стн ы х  и д р у ги х  венах . Х ар актер н ы  п овто р н ы е эм боли и  из гл у 
б о ки х  вен  н и ж н и х  ко н еч н о стей  в л егки е , иногда п р и во д ящ и е к л его ч н о й  ги п е р 
тен зи и . А Ф С  (ч ащ е  п ер в и ч н ы й , чем  вто р и ч н ы й ) -  вторая  п о  ч асто те  п р и ч и н а  
си н д р о м а  Б ад д а-К и ар и . Т ром б оз ц ен тр ал ь н о й  вен ы  н ад п о ч еч н и ко в  м о ж ет  п р и 
во ди ть  к н ад п о ч еч н и ко во й  н ед о стато ч н о сти .

Т ром боз вну тр и м о зго вы х  артерий , приводящ и й  к  инсульту  и тр ан зи то р н ы м  
и ш ем и ч ески м  атакам , -  н аи бо л ее  частая л окали зац и я артери альн ого  тр о м б о за  
п ри  А Ф С . Р ец и д и ви р у ю щ и е и ш ем и ч ески е  м икрои н сульты  иногда протекаю т без 
ярких  н евр о л о ги ч ески х  н аруш ени й  и м о гу т  м ани ф естировать  судорож ны м  си н д 
ромом, мультиинф арктной дем енцией  (напоминаю щ ей болезнь А льцгейм ера), пси



626 Ревматические болезни

хи чески м и  н аруш ени ям и . В ари ан том  А Ф С  является  си н дром  С неддона: р ец и д и 
ви рую щ и е тр о м б о зы  м озговы х  сосудов, сетчатое ливедо , а такж е АГ. О п и сан ы  
другие неврологические наруш ения, в том  числе м игренеподобны е головны е боли, 
эпи леп тиф орм ны е приступы , хорея, п оперечны й  миелит, которы е, однако, н е  все
гда м ож но  связать  с сосуди сты м  тром бозом . И н огда н евр о л о ги ч ески е н ар у ш е
ния при  А Ф С  н ап ом и н аю т таковы е п ри  р ассеян н ом  склерозе.

О д и н  из ч асты х  кар д и о л о ги ч еск и х  п ри зн аков  А Ф С  -  п о р аж ен и е  кл ап ан о в  
сер дц а, которое  в ар ь и р у ет  от м и н и м ал ьн ы х  н ар у ш ен и й , в ы явл яем ы х  только  
при  Э х о К Г -и ссл ед о в ан и и  (н еб о л ьш ая  р егу р ги тац и я , у то л щ ен и е  ств о р о к  к л ап а
н ов), д о  тяж ел ы х  п ороков  сер д ц а  (с тен о з  или н ед о стато ч н о сть  м и тр ал ьн о го  
кл ап ан а , р еж е  кл ап ан а  ао р ты  или  трехстворч атого  клап ан а). У  н екоторы х  б о л ь 
н ы х  б ы стр о  р азв и в а етс я  о ч ен ь  тяж ел о е  п о р аж ен и е  кл ап ан о в  с в егетац и ям и , 
об у сл о в л ен н ы м и  тр о м б о ти ч еск и м и  н асл о ен и ям и , н ео тл и ч и м ы м и  от  И Э . В еге 
тац и и  н а  кл ап ан ах , о со б ен н о  если  он и  со ч етаю тся  с гем о р р аги я м и  в п о д н о гте- 
во е  л о ж е и п ал ьц ам и  в ви д е  « б ар аб ан н ы х  п ал о чек» , затруд н яю т д и ф ф ер ен ц и 
ал ьн у ю  д и а гн о с т и к у  с И Э .

О с л о ж н е н и я  А Ф С : АГ, о б у сл о влен н ая  в о зм о ж н ы м и  тр о м б о зо м  п о чечн ы х  
сосудов , и н ф ар кто м  п очек , тр о м б о зо м  б р ю ш н о го  отд ел а  ао р ты  (« п севд о ко ар к- 
т ац и я» ) и и н тр агл о м ер у л яр н ы м  тр о м б о зо м  п очек ; п о чечн ая  тр о м б о ти ч еск ая  
м и к р о ан ги о п ати я , п р и в о д ящ ая  к р азв и ти ю  гло м ер у л о скл ер о за ; тр о м б о т и ч е с 
кая  л его ч н ая  ги п ер тен зи я , связан н ая  как  с р ец и д и в и р у ю щ и м и  вен о зн ы м и  эм 
б о ли ям и , т а к  и с м естн ы м  (in  situ ) тр о м б о зо м  л его ч н ы х  сосудов ; н ев ы н аш и в а
н и е  б ер ем ен н о сти , р ец и д и в и р у ю щ и е  сп о н тан н ы е  аб о р ты , в н у тр и у тр о б н ая  г и 
б ель  п ло д а , п р еэкл ам п си я .

Д и а г н о с т и к а .  О сн о в н ы е  п ри зн аки : р ец и д и в и р у ю щ и е  ар тер и ал ьн ы е  и в е 
н о зн ы е тр о м б о зы , п р и в ы ч н о е  н ев ы н аш и в ан и е  б ер ем ен н о сти  и тр о м б о ц и то п е- 
ния. Д о п о л н и тел ьн ы е: сетч ато е  л и ведо , н евр о л о ги ч еск и е  п р о явл ен и я  (м игрен ь , 
хорея, эп и л еп си я), асеп ти ч ески е  н екрозы  костей , х р о н и ч ески е  язвы  голеней , н е
инф екц ион н ы й  эндокардит.

В ы д ел я ю т сл ед у ю щ и е  о сн о в н ы е  ф о р м ы  А Ф С : 1) А Ф С  у  б о л ьн ы х  с д о с т о 
вер н ы м  д и агн о зо м  С К В  (в то р и чн ы й  А Ф С ); 2 ) А Ф С  у б о льн ы х  с во л ч ан о ч н о п о - 
д о б н ы м и  п р о яв л ен и ям и ; 3) п ер в и ч н ы й  А Ф С ; 4 ) « к атастр о ф и ч еск и й »  А Ф С  (о с 
тр ая  д и с сем и н и р о в а н н ая  коагулоп ати я , васку ло п ати я) с о стр ы м  м у л ьти о р ган - 
н ы м  тр о м б о зо м ; 5) д р у ги е  м и кр о ан ги о п ати ч еск и е  си н д р о м ы  (тр о м б о ти ч еская  
т р о м б о ц и то п ен и ч е ск а я  п у р п у р а , гем о л и ти ко у р ем и ч еск и й  си н д р о м ); H E L L P - 
си н д р о м  (гем о л и з, п о в ы ш е н и е  ак ти в н о сти  п еч ен о ч н ы х  ф ер м ен то в , сн и ж ен и е  
со д ер ж ан и я  тр о м б о ц и то в , б ер ем ен н о сть); Д В С -си н д р о м ; ги п о п р о тр о м б и н ем и - 
ч еск и й  си н д р о м ; 6) « сер о н егати вн ы й »  А Ф С ; 7) о п р ед ел ен и е  А Т  к Р2-Г П І-зави - 
си м ы м  (ау то и м м у н н ы м ) кар ди о л и п и н ам .

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а г н о с т и к а .  Р а с с м а т р и в а ю т с я  с л е д у ю щ и е  з а б о 
леван и я: си стем н ы е васку ли ты , И Э , оп ухоли  сердц а, р ас сея н н ы й  ск лер о з, геп а
тит, н еф р и т  и др . А Ф С  д о л ж ен  б ы ть  зап о д о зр ен  в сл у ч аях  р азв и ти я  тр о м б о т и 
ч еск и х  н ар у ш ен и й  (о со б ен н о  м н о ж еств ен н ы х , р ец и д и в и р у ю щ и х , с н ео б ы ч н о й  
л о к ал и зац и ей ), тр о м б о ц и то п ен и и  и ак у ш ер ски х  п ато л о ги ч еск и х  со сто ян и й  у
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п ац и ен то в  м о л о д о го  и ср ед н его  во зр аста , а так ж е  при  н ео б ъ ясн и м о м  т р о м б о зе  
у  н о во р о ж д ен н ы х , в сл у ч ае  н ек р о за  кож и н а  ф о н е л еч ен и я  н еп р ям ы м и  ан ти ко а
гу л ян там и  и у  б о льн ы х  с у д ли н ен н ы м  АЧТВ п р и  ск р и н и н го во м  и ссл ед о ван и и .

Прогноз. В  сл у ч ае  о б н ар у ж ен и я  А Ф Л А  п ри  С К В  р и ск  р азв и ти я  тр о м б о зо в  
у в ел и ч и вается  до  6 0 -7 0 % , а при  их  о тсу тстви и  -  сн и ж ается  д о  1 0 -1 5 % .

Лечение. Б о л ьн ы м  с А Ф С  н азн ач аю т ан ти ко агу л ян ты  н еп р ям о го  д ей ств и я  
и ан ти агр еган ты  (н и зк и е  д о зы  асп и ри н а). У  б о л ьн ы х  с в ы со ки м  со д ер ж ан и ем  
А Ф Л А  в сы в о р о тк е  кр о в и , н о  б ез к л и н и ч еск и х  п ри зн аков  А Ф С  (в том  ч и сл е  у  
б ер ем ен н ы х  ж ен щ и н  б ез ак у ш ер ски х  п ато л о ги ч ески х  со сто ян и я х  в ан ам н езе) 
п о к азан ы  н еб о л ь ш и е  д о зы  ац ети л сал и ц и л о в о й  к и сл о ты  (75 м г/су т).

У меренная тром боцитопения не требует лечения или корригируется небольш и
ми д озам и  ГК С. П ри  тром боцитопении  в пределах (50... 100)х109/л  м ож но исполь
зовать небольш и е дозы  варф арина, а  более сущ ественное сн и ж ен и е уровня тром 
боцитов диктует необходимость назначения ГК С  или в/в Ig. И спользование варф а
ри н а во  врем я берем енности  противопоказано, так  как это п риводит к  развитию  
варф ариновой эмбриопатии, характеризую щ ейся наруш ением  роста эпиф изов и ги
поплазией носовой перегородки, а такж е неврологическим и наруш ениям и.

Л еч ен и е  ср ед н и м и , а тем  б о лее  в ы со к и м и  д о зам и  Г К С  н е  п о казан о  и з-за  
р азв и ти я  п о б о ч н ы х  р еа к ц и й  как  у  м атери  (си н д р о м  К уш и нга , АГ, С Д), т а к  и у  
п лода. Л еч ен и е  геп ар и н о м  п о  5000  Е Д  2 -3  р аза  в д ен ь  в со ч етан и и  с н и зки м и  
д о зам и  асп и р и н а  у  ж ен щ и н  с п р и в ы ч н ы м  н ев ы н аш и в ан и ем  б ер ем ен н о сти  су 
щ еств ен н о  п р ево сх о д и т  п о  эф ф екти в н о сти  го р м о н ал ьн у ю  тер ап и ю . А н ти м ал я- 
р и й н ы е  п р еп ар аты  н ар яд у  с п р о ти в о в о сп ал и тел ьн ы м  о к азы в аю т ан ти тр о м б о - 
ти ч еск о е  (п о д ав л яю т  агр егац и ю  и ад гези ю  тр о м б о ц и то в , у м ен ьш аю т р азм ер  
тр о м б а) и ги п о л и п и д ем и ч еск о е  д ей стви е .

Б о л ьш и е н ад еж д ы  в о зл агаю т  н а и сп о л ьзо ван и е н изко м о л еку л яр н ы х  геп ар и - 
н ов, а т а к ж е  н а  в н ед р ен и е  н о вы х  м ето до в  ан ти ко агу л ян тн о й  тер ап и и , о с н о в ан 
н ы х  н а и сп о л ьзо ван и и  ар ги н ал о в , ги руи д и н ов , ан ти коагулян тн ы х  п еп ти д о в , ан- 
ти тр о м б о ц и тар н ы х  аген то в  (м о н о к л о н ал ьн ы е  А Т к  тр о м б о ц и там ).

П ри  катастроф и ческом  А Ф С  м огут использоваться Г К С , ан ти агреганты , цик- 
лоф о сф ам и д  или азатиоприн, п ереливание плазмы , поли вален тн ы е им м уноглобу
лин ы . В се эти  м ероп ри яти я , о сущ ествляю тся  в у р ген тн о м  р еж им е. Н аи б о л ее  
зн ачим ы  из н азван н ы х  -  п ерели ван и е п лазм ы  и  ан ти коагулянтн ая терапия.

Профилактика п о в то р н ы х  тр о м б о зо в  п ри  А Ф С  п р е д с т а в л я е т  сл о ж н у ю  
проблем у. Э то  связан о  с н ео д н о р о д н о стью  п ато ген ети ч еск и х  м ех ан и зм о в , л е 
ж ащ и х  в о сн о в е  А Ф С , п о ли м о р ф и зм о м  кл и н и ч еск и х  п р о явл ен и й , о тсу тстви ем  
д о сто в ер н ы х  к л и н и ч еск и х  и л аб о р ато р н ы х  п о казател ей , п о зво л яю щ и х  п р о гн о 
зи р о вать  р ец и д и в и р о в ан и е  тр о м б о ти ч ески х  н аруш ен и й .

7.4. ДИФФУЗНЫЙ ЭОЗИНОФИЛЬНЫЙ ФАСЦИТ

Д и ф ф у зн ы й  эо зи н о ф и л ьн ы й  ф асц и т  (син дром  Ш ульм ан а) -  си стем н о е  заб о 
л ев ан и е  со ед и н и тел ьн о й  ткан и  с п р еи м у щ еств ен н ы м  и н ф и л ьтр ати вн о -ф и б р о з-
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н ы м  п о р аж ен и ем  глубокой  ф асции  (во сп ал ен и е с исходом  в ф и броз), подкож ной 
к л етч атк и  и п о д л еж ащ и х  м ы ш ц  и д ер м ы , со п р о в о ж д аю щ ееся  эо зи н о ф и л и ей  и 
гипер-у-глобулинемией.

Эпидемиология не изучена. Заболевание выделено из группы склеродермичес- 
ких заболеваний в 1975 г. К  настоящему времени описано более 100 случаев; в нашей 
стране -  свыше 20. Развивается несколько чаще у мужчин, преимущественно в возрасте 
26-60 лет.

Патоморфология. Эпидермис, внешние слои дермы обычно нормальные, иногда 
утолщены, отечны. В глубоких слоях кожи и подкожной клетчатке -  периваскулярные гис- 
тиоцитарные инфильтраты с включением отдельных эозинофилов и развитием фиброза. 
Особенно значительные изменения при этом заболевании происходят в фасции. Она утол
щена во много раз, инфильтрирована большим количеством лейкоцитов и гистиоцитов, с 
примесью плазматических клеток и эозинофилов, имеются и фиброидные изменения кол
лагеновых волокон вплоть до фибриноидного некроза. В дальнейшем развивается склероз.

Этиология и патогенез изучены крайне недостаточно. Известны провоцирую 
щие факторы, они похожи на те, которые обнаружены при ССД. Нередко это заболева
ние развивается после переохлаждения, а также после физического перенапряжения, 
подъема и ношения тяжестей, больших спортивных тренировок, травмы. Имеется опре
деленная генетическая предрасположенность: семейные случаи очаговой или систем
ной склеродермии, РА и других заболеваний. Особенность болезни -  избыточная эози
нофильная активность и нарушение Т-клеточного иммунного ответа (преимущ ествен
но CDS-лимфоцитов).

Отмечены, как при всех диффузных заболеваниях соединительной ткани, иммунные 
нарушения (гипер-у-глобулинемия, повышение IgG в крови, ЦИК-иммунное воспаление 
фасции). Считается, что происходит антигенное повреждение в результате чрезмерного 
физического напряжения пораженных тканей, включая мышцы. В очаг поступают эози- 
нофилы; вовлеченные в процесс фагоциты стимулируют развитие воспаления и фиброз. 
Таким образом, предполагается, что это иммунокомплексное заболевание, связанное с 
физическим перенапряжением, на фоне семейного генетического предрасположения.

По другой теории, происходит преимущественное нарушение клеточного иммуни
тета, вовлечение субпопуляции Т-лимфоцитов, обладающих Н2-рецепторами. Об этом 
говорит и удовлетворительный эффект лечения блокаторами Н2-рецепторов (фамоти- 
дин, ранитидин). Особенностью болезни является избыточная эозинофильная активность 
и нарушение функции Т-супрессоров.

Клиническая картина. Н ачал о  о б ы ч н о  п о степ ен н о е . П о я вл я ется  чу вство  
стяги ван и я  кож и в о б л асти  вер х н и х  и н и ж н и х  кон еч н остей , н аб у х ан и е  и  у в ел и 
ч ен и е п л о т н о сти  кож и, о гр ан и ч ен и е  д ви ж ен и я  в р у ках , сл аб о ст ь  в н огах  при  
ходьбе. Р азв и в ается  у п л о т н е н и е  м ягки х  ткан ей  п р ед п л ечья  и  го л ен и , очен ь  н а 
п о м и н аю щ ее  С С Д , которое  со п р о в о ж д ается  н ал и ч и ем  сги б ател ьн ы х  ко н тр ак 
тур . П ал ь ц ы  н е  п о р аж аю тся , су став ы  н е и зм ен ен ы , си н д р о м а  Р ей н о  нет. П ри  
н ал и ч и и  сги б ател ьн ы х  кон трактур  р асп р я м л ен и е  су став о в  в ы зы в ает  н а  м есте  
этих  п о р аж ен и й  и зм ен ен и е  кож и в ви д е  ап ел ьси н о во й  корки. С О Э  у в ел и ч и вает
ся, о п р ед ел яется  С Р Б ; о ч ен ь  х ар ак тер н а  вы со кая  эо зи н о ф и л и я  (д о  50 % ) в к р о 
ви. И м еется  ги пер-у -глобули н ем и я, возм ож н ы  и м м у н о л о ги ч еск и е  н ар у ш ен и я  в 
ви д е  ап л асти ч еск о й  ан ем и и  и тр о м б о ц и то п ен и и .
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Диагностика. Х ар ак тер н ы е  у п л о тн ен и я  н а  кон еч н остях , си м п то м  « ап ел ь 
си н о во й  ко р ки » , о гр ан и ч ен и е  д ви ж ен и я  в су ставах  п о р аж ен н ы х  ко н еч н о стей  
вп л о ть  д о  сги б ател ьн ы х  кон трактур . О тсу тств у ю т си н д р о м  Р ей н о , д и сф у н к ц и я  
п и щ ев о д а  и д р у ги е  п о р аж ен и я  в н у тр ен н и х  орган о в . Х ар ак тер н ы  ги п ер эо зи н о - 
ф и л и я , ги п ер-у -глоб ули н ем и я. Р еш аю щ ее  зн ач ен и е и м еет  б и о п си я  (см . р азд ел  
«П ато м о р ф о л о ги я» ).

Течение при  р ан о  н ачатом  л еч ен и и  благо п р и ятн о е : в т еч ен и е  н еско льки х  
м е сяц ев  п р о и сх о д и т  п о л н о е  и зл еч ен и е  и ли  д л и тел ьн ая  р ем и сси я .

Лечение. И м еет  зн ач ен и е  стади я  заб олеван и я, в которой  начато  лечен и е . 
П р еи м у щ ество  сл ед у ет  отдать преднизолону. К ром е Г К С , иногда приходится 
использовать в терапи и  таких  больны х цитостатики, прим еняется и  Д М С О . И м еет 
м есто  эф ф ект  от  ф ам о ти д и н а (блокатор  Н 2-рецепторов). Н П В П  м ало  эф ф екти в 
ны.

7.5. СИСТЕМНЫЕ ВАСКУЛИТЫ

С и стем н ы е  васк у ли ты  -  гр у п п а  заб о л еван и й , и н тегр и р у ю щ и м  п ризн аком  
которы х явл яется  ген ерали зован н ое , п р еи м у щ ествен н о  и м м у н о о п о ср ед о ван н о е  
п о вр еж д ен и е  со су до в  р азн о го  к ал и б р а  с п о сл ед у ю щ и м  во вл еч ен и ем  в п ато л о 
ги ч ески й  п р о ц есс  п ар ен х и м ато зн ы х  о р ган о в  и ткан ей .

В  1994 г. н а  к о н ф ер ен ц и и , н азван н о й  C h ap el H ill C o n sen su s, б ы л а  п р и н ята  
кл асси ф и к ац и я  си стем н ы х  васкули тов . Н азо вем  гл авн ы е из н их , которы е будут 
н и ж е об су ж д ен ы . И з гр у п п ы  « В аскули тов  кр уп н ы х  сосудов»  -  ги ган тн о к л ето ч 
ны й  тем п о р альн ы й  артериит, и ли  болезн ь Х о р то н а ,« . . .  средн и х  сосудов» -  у зел 
ковы й  п оли артери и т, « . . .  м е л к и х ...»  - гр ан улем атоз В еген ер а .

7.5.1. ГИГАНТНОКЛЕТОЧНЫЙ ТЕМПОРАЛЬНЫЙ
АРТЕРИИТ

( б о л е з н ь  Х о р т о н а )
Г и ган тн о кл ето ч н ы й  тем п о р ал ь н ы й  артериит, или  б о лезн ь  Х о р то н а (Т А ) -  

си сте м н о е  заб о л ев ан и е  п очти  и скл ю ч и тельн о  л и ц  п о ж и ло го  и л и  стар ческо го  
во зр аста , х ар ак тер и зу ю щ ееся  гран у л ем ато зн ы м  ги ган тн о к л ето ч н ы м  в о сп ал е 
н и ем  п р еи м у щ е ств ен н о  эк стр а - и и н тр ак р ан и ал ьн ы х  сосудов .

Эпидемиология. По американским данным, заболевают 24 на 100000 населения, 
а в возрасте старше 80 лет -  843 на 100000. Возраст больных обычно старше 50 лет, чаще 
болеют женщины.

Э тиология неизвестна. Предполагается влияние инфекционных факторов, в частно
сти, вирусов гриппа и гепатита. У трети больных обнаруживаются HBsAg и АТ к нему, 
выявлен HBsAg в стенке пораженных артерий. Имеется генетическая предрасположен
ность: установлено носительство HLA В 14, В8, А10.

П а т о ген ез. Ведущий механизм -  иммунологические наруш ения: выявлены АТ 
к иммуноглобулинам Q, А, М и СЗ-фракции комплемента, отложение ИК во внутрен
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ней стенке сосуда, в эластическом слое; показана роль РФ  в повреждении сосудистой 
стенки.

П а т о м о р ф о л о г и я .  Наиболее часто поражаются височные и краниальные арте
рии, но возможно вовлечение в процесс любых артерий. Х арактерна сегментарность 
поражения. Развивается утолщение средней оболочки с пролиферацией в ней лимфо- 
цитных клеток, образование гранулем и гигантских клеток. Происходит утолщение внут
ренней оболочки, сужение просвета сосудов и пристеночный тромбоз.

К л и н и ч е с к а я  к а р т и н а .  ТА  н ач и н ается  о стр о  и ли  п о д о стр о , н ередко  ем у  
п р ед ш еству ет  р есп и р ато р н ая  и н ф екц и я . П ер вы е п ризн аки : боли  в м ы ш ц ах  п л е
чевого  и тазо в о го  п о яса  (« р евм ати ческая  п о л и м и ал ги я» ), го л о вн ая  б о ль , л и х о 
радка . К л и н и ч ес к и е  си м п то м ы  р азд ел яю тся  н а об щ и е, со су д и сты е  и  п о р аж е
н и е  о р ган а  зр ен и я .

О б щ и е си м п том ы : ф еб р и л ьн ая  лихорадка, головн ая  боль, и ногда очен ь си л ь 
ная, р ев м ати ч еск ая  п о л и м и ал ги я , б о ль  при  ж еван и и , ан о р ек си я , сл аб о сть .

С осудисты е сим птом ы : болезненность  при п альпации  и уп лотнени е височны х 
и тем ен н ы х  артерий , у зел к и  н а волоси стой  части  головы , редко си н дром  дуги  
аорты  и п о р аж ен и е д р у ги х  круп н ы х  артерий , что д ает  свою  симптоматику.

П о р аж ен и е о р ган а  зрен и я: сн и ж ен и е о стр о ты  зрен и я, слеп ота , д и п л о п и я , ко
то р ы е  о б у сл о в л ен ы  п о р аж ен и ем  зад н ей  ц и л и ар н о й  ар тер и и  и  в етв ей  глазн ы х  
сосудов .

Д и а г н о с т и к а . В о зр аст  стар ш е 50 лет, кли н и ч еская  си м п том атика ТА , сн и 
ж ен и е зрен и я вп л о ть  д о  сл еп о ты  через 2 -4  нед  п осле п о явлен и я п ер вы х  п р и зн а
ков болезн и . Л аб о р ато р н ы е данны е: С О Э  д о  5 0 -7 0  м м /ч , гипохром ная анем ия, 
лейкоцитоз, ди сп ротеи н ем и я (гипоальбум инем ия, у вели чен и е а 2 и  (3-глобулинов.

П о д твер ж д ен и ем  сл у ж и т  би о п си я  височн ой  артери и , однако отр и ц ател ьн ы й  
резу л ьтат  п р и  п о л н о й  кл и н и ч еск о й  си м п то м ати ке  н е  сн и м ает  д и агн о з  ТА , так  
как  п о р аж ен и е  и м еет  сегм ен тар н ы й  х ар актер . К  д и а гн о с ти ч ес к и м  кр и тер и ям  
так ж е  о тн о сят  п о л о ж и тел ьн ы й  результат  л еч ен и я  ГК С .

Д и а г н о с т и ч е с к и е  к р и т е р и и  А Р А  [80]: 1. Н ачал о  заб о л ев ан и я  п о с 
л е  50 л ет ; 2. П о я в л ен и е  го л о вн ы х  б о лей  н о во го  ти п а ; 3. И зм ен ен и е  ви со чн о й  
артери и : ч у встви тел ь н о сть  п ри  п ал ьп ац и и  и ли  сн и ж ен и е  п у льсац и и , н е  св язан 
н о е  с атер о ск л ер о зо м  ш ей н ы х  артери й ; 4. У вели чен ие С О Э  б о лее  50  м м /час; 
5. И зм ен ен и я  п р и  б и о п си и  ар тер и и ; васкулит, х ар актер и зу ю щ и й ся  п р еи м у щ е
ствен н о  м о н о н у к л еар н о й  и н ф и л ьтр ац и ей  и ли  гр ан у л ем ато зн ы м  в о сп ал ен и ем , 
о б ы ч н о  с м н о го яд ер н ы м и  ги ган тск и м и  клеткам и .

Д ля  п о стан о в к и  д и а гн о за  необходи м о  3 кр и тер и я . Ч у в ств и тел ь н о сть  93 ,5% , 
сп ец и ф и ч н о сть  91,2% .

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а г н о с т и к а .  Р ассм о тр и м  н еко то р ы е сх о ж и е  заб о 
леван и я.

Р е в м а т и ч е с к а я  п о л и м и а л г и я .  Ч а ст о  со ч етается  с ги га н т о к л е 
то ч н ы м  ар тер и и то м . Д л я  н ее  х ар ак тер н ы  б о ль  и н ап р яж ен и е  в п р о к си м ал ьн ы х  
о тд ел ах  (ш ея, п леч ево й  и т азо в ы й  п ояс), у тр ен н яя  ск о ван н о сть . В о зм о ж н ы  со 
п у тств у ю щ и е  си н о ви ты . М ы ш еч н ая  сл аб о ст ь  и атр о ф и я  м ы ш ц  н е х ар актер н ы . 
Д и ф ф ер ен ц и а л ь н у ю  д и а гн о с ти к у  п р о в о д ят  с п о л и м и о зи то м , н есп ец и ф и ч н ы м
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м ы ш ечн ы м  си н др о м о м  п ри  оп ухолях  р азл и ч н о й  л о к ал и зац и и , и н ф екц и о н н ы м и  
заб о л ев ан и ям и , тр и х и н ел л езо м .

Б о л е з н ь  Т а к а я с у .  Н аблю даю т у  м олоды х ж енщ ин , характерн о  п о р а
ж ен и е аорты  и ее ветвей  с соответствую щ ей  сим птом атикой. П о р аж ен и е височ
н ой  артерии развивается крайне редко и не сочетается с ревматической полимиалги- 
ей.

Ф и б р о м и а л г и и .  П р о явл яю тся  ген ер ал и зо в ан н о й  б олью , ск о ван н о стью  
и п о вы ш ен н о й  у то м л яем о стью  скел етн о й  м ускулатуры , п ло х и м  сном . Д ля  ф и б 
р о м и ал ги й  н е  х ар актер н ы  л и х о р адка , ан ем и я , р езк о е  у в ел и ч ен и е  С О Э .

М и г р е н ь . У  п о ж и л ы х  -  ч асты й  п о во д  д ля  д и ф ф ер ен ц и а л ь н о й  д и а гн о с т и 
ки  с ги ган то к л ето ч н ы м  ар тер и и то м . Д ля  ги ган то кл ето ч н о го  ар тер и и та  х ар а к 
т ер н о  и зм ен ен и е  стер ео ти п а  су щ еств о в ав ш ей  п р еж д е  го л о вн о й  бо ли  (л о к а л и 
зац и и , х ар актер а , и н тен си вн о сти , п р о во ц и р у ю щ и х  усл о ви й ). П р и  м и гр ен и  в н е
ш н и х  и зм ен ен и й  ви со ч н о й  ар тер и и  н е бы вает.

Течение п ри  п р ави л ьн о м  леч ен и и  о б ы ч н о  б лаго п р и ятн о е , б о л ее  тяж ел о е  в 
с м ы сл е  и сх о д а  н аб лю д ается  п ри  уж е р азв и вш ем ся  п о р аж ен и и  о р ган а  зр ен и я  
(сл еп о та ) и ли  к р у п н ы х  со су до в  (И М , р ассл аи в аю щ ая  ан ев р и зм а  ао р ты  и т. д .).

Прогноз. В  ц ел о м  п ри  ТА  п р о гн о з  д л я  ж и зн и  б о льн ы х  б лаго п р и ятен . С м ер 
тн о ст ь  п ри  это м  заб о л еван и и  п р акти ч еск и  так ая  ж е, как  и в о б щ ей  п опуляци и . 
О дн ако  су щ еств у ет  сер ьезн ая  о п асн о сть  р азв и ти я  р азл и ч н ы х  о сл о ж н ен и й  за 
б о леван и я , в п ер ву ю  оч ер ед ь  п о р аж ен и я  ар тер и й  глаз, п р и во д ящ его  к ч аст и ч 
н о й  и ли  п о л н о й  п о тер е  зр ен и я . У  б о льн ы х , и м ею щ и х  А Ф С , в о зр астает  р и ск  
в ен о зн ы х  и ли  ар тер и ал ьн ы х  тр о м б о зо в .

Лечение. О сн о в н о й  м ето д  л еч ен и я  в аск у л и та  -  тер ап и я  Г К С . П олагаю т, 
что б ы стры й  п о ло ж и тел ьн ы й  ответ на п ред ни золон  м ож ет рассм атри ваться  как  
д и агн о сти ч еск и й  п ри зн ак  ТА. Н ачальная суточная д о за  п ред н и золон а н е м ен ее  
40 мг, п ри  н аруш ени и  зрен и я -  60  м г и  более. П о дости ж ен и и  кли ни ко-лаборатор
н ой  рем и сси и  д о зу  п р ед н и зо л о н а м едлен н о  сн и ж аю т по 1,25 м г каж д ы е 3 дня.

П р и  очен ь  тяж ел о м  теч ен и и  ТА  д о зи р о в к а  п р ед н и зо л о н а  в о зр аста ет  д о  6 0 -  
80 м г /су т  и ли  п р о во д и тся  п ульс-терап и я м ети л п р ед н и зо л о н о м  [Н асон ов  и др. 
1999]. В д а л ь н е й ш е м  п ер ех о д ят  н а п о д д ер ж и в аю щ у ю  д о зу  в п р ед ел ах  2 0 -  
30 м г/сут. Н ач ал ьн ая  д о зи р о в к а  п р еп ар ата  со х р ан яется  в теч ен и е  1 м есяц а , а 
затем  сн и ж ается . Т ем п  сн и ж ен и я  о п р ед ел яется  д и н ам и к о й  к л и н и ч еск и х  п р о яв 
л ен и й  б олезн и . О б ы ч н о  у м ен ь ш аю т  по  5 м г/н ед ел ю , а при  д о сти ж ен и и  с у т о ч 
н ой  д о зы  1 5 -2 0  м г  по  1 ,2 5 -2 ,5  м г/н ед ел ю . Д л и тел ь н о сть  п о д д ер ж и в аю щ ей  т е 
р ап и и  о ц ен и в ается  и н д и ви д у ал ьн о . Е сли  в теч ен и е  6 м есяц ев  н а  ф о н е  п р и ем а  
п р ед н и зо л о н а  в д о зе  2 ,5  м г /су тк и  к л и н и ч еск и е  п р о яв л ен и я  заб о л ев ан и я  о т су т 
ствую т, л еч ен и е  м о ж ет  бы ть  п рекращ ен о .

В  д о п о л н ен и е  к тер ап и и  Г К С  п р и  ТА  и зу ч ается  в о зм о ж н о сть  и сп о л ьзо в а 
н ия и д р у ги х  п р еп ар ато в  (м ето тр ек сат  в н у тр ь  5 -1 5  м г /м 2/н ед  о д н о к р атн о  и ли  в 
3 п р и ем а с и н тер вал о м  12 ч, Ц сА  вн утрь  5 -1 0  м г/кг/сут, ц и к л о ф о сф ам и д  вн утрь  
1 -5  м г/кг/сут , ан ти м ал яр и й н ы е  п р еп араты ). О со бен н о  б о л ь ш о е  зн ач ен и е  это  
и м еет  д ля  б о л ьн ы х , плохо  о твеч аю щ и х  н а стан д ар тн ы е  д о зы  п р ед н и зо л о н а  или  
у  ко торы х  л еч ен и е  Г К С  п р и в ел о  к  во зн и кн о вен и ю  н еж ел ател ьн ы х  эф ф ектов .
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Т акой  п одход  к  в ед ен и ю  б о л ьн ы х  о со б ен н о  важ ен  д л я  ТА , т.к. и звестн о , что 
д л и те л ь н о е  л еч ен и е  в ы со к и м и  д о зам и  Г К С  часто  со п р о в о ж д ается  тяж ел ы м и  
п о б о ч н ы м и  р еа к ц и я м и , о со б ен н о  у  б о л ьн ы х  стар ш е 70 лет.

П о д д ер ж и в аю щ ая  тер ап и я  д о л ж н а  б ы ть  д л и тел ьн о й , н е  м ен ее  2 лет, д ля  
чего  р ек о м ен д у ется  п р и м ен ен и е  д еп о -м ед р о л а  в /м  п о  120 м г р аз  в 2 нед , что  
д ает  м ен ь ш е  п о б о ч н ы х  явл ен и й , чем  п рием  п р ед н и зо л о н а. Н П В П , в азо д и л ата- 
то р ы  и ан ти ко агу л ян ты  и м ею т в сп о м о гател ьн о е  зн ачен ие.

В о зм о ж н ая  сх е м а  в ед ен и я  б о л ьн ы х  ги ган то кл ето ч н ы м  ар тер и и то м .
1. Н ач ал ьн ая  терап и я:
а) без н ар у ш ен и я  зр ен и я  и признаков  п ораж ени я к р уп н ы х  сосудов: п редни зо

л о н  20  м  г/сутки ;
б) с н ар у ш ен и ем  зр ен и я  и п р и зн акам и  п ораж ен и я кр у п н ы х  артерий : п р ед н и 

зо л о н  6 0 -8 0  м г/су тк и ;
в) о с т р о е  р а зв и т и е  зр и тел ь н ы х  н ар у ш ен и й : п ульс-тер ап и я  м е т и л п р ед н и зо 

лоном .
2. Н ачал ьн ая  д о за  о ста ется  б ез  и зм ен ен и й , по  кр ай н ей  м ер е , в теч ен и е  1 

м есяц а , затем  п о степ ен н о  сн и ж ается  н а  10%  о т  су то ч н о й  д о зы  в н ед елю .
3. П о д д ер ж и в аю щ ая  тер ап и я : 5 -7 ,5  м г/сут.
4. П р о д о л ж и тел ьн о ст ь  л ечен ия: н е  м ен ее  д ву х  лет.
5. П ри  н еэф ф екти вн о сти  стан д ар тн о й  терап и и  п ред н и зо л о н о м  д о п о л н и тел ь 

н ое  н азн ач ен и е  д р у ги х  п реп аратов : м етотрексат, азати о п р и н , ц и к л о ф о сф ам и д .

7.5.2. УЗЕЛКОВЫЙ ПОЛИАРТЕРИИТ

У зелковы й  п о л и а р тер и и т  (У П ) -  это  си стем н ы й  н ек р о ти зи р у ю щ и й  васку- 
лит, заб о л ев ан и е  ар тер и й  ср ед н его  и м елкого  к ал и б р а  без в о вл ечен и я  в п атоло
ги ч ес к и й  п р о ц есс  ар тер и о л , кап и л л яр о в  и венул , с о б р азо в ан и ем  ан евр и зм  со 
судов и вто р и ч н ы м  п о р аж ен и ем  о р ган о в  и си стем . Д р у ги м  р ас п р о с тр ан ен н ы м  
н азван и ем  этого  заб о л ев ан и я  яв л яется  тер м и н  « у зел ко вы й  п ер и ар тер и и т» . П о 
М К Б -1 0  - М 30  У зелковы й  п о л и ар тер и и т  и р о д ств ен н ы е состоян и я .

Эпидемиология. Заболевание редкое, поэтому эпидемиология не изучена. Еже
годно регистрируется 0,2-1 новый случай болезни на 100 тыс. населения. Мужчины 
болеют в 3 -5  раз чаще, чем женщины.

Этиология и патогенез. В развитии УП можно выявить два существенных фак
тора: непереносимость лекарств и персистирование вируса гепатита В. Известно около 
100 препаратов, с которыми можно связать развитие УП. Лекарственный васкулит чаще 
всего развивается у лиц с отягощенным аллергическим анамнезом. Большое внимание 
уделяется вирусной инфекции. У 30-40%  больных обнаруживается в крови поверхност
ный антиген гепатита В (HBsAg), а также другие антигены гепатита В (HBeAg) и АТ к 
антигену HBcAg, который образуется при репликации вируса. Имеются факты, говоря
щие о генетической предрасположенности, хотя с определенным HLA-антигеном связь 
не установлена.

В патогенезе УП имеют значение иммунокомплексный процесс и гиперчувстви
тельность замедленного типа, при которой ведущую роль играют лимфоидные клетки и
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макрофаги, отмечается нарушение функции Т-лимфоцитов. Найдены ЦИК, в состав 
которых входит австралийский антиген. Эти ИК обнаружены в сосудах, почках и других 
тканях.

Патоморфология. УП представляет собой поражение артерий мышечного типа 
мелкого и среднего калибра, причем в процесс вовлечена вся стенка сосуда; в ней про
исходят все фазы развития повреждения соединительной ткани. В дальнейшем в этих же 
зонах появляется воспалительная клеточная инфильтрация всех слоев стенки сосуда, осу
ществляемая полиморфноядерными лейкоцитами с примесью эозинофилов, которая 
заменяется инфильтрацией лимфоцитами и плазматическими клетками. Исход этого -  
фиброз стенки сосуда, что ведет к образованию микроаневризм. Так как процесс сег
ментарный, то между микроаневризмами имеются неповрежденные участки сосуда, 
что дает образования типа узелков. Эти изменения сосуда вызывают поражение соответ
ствующего органа, а поражение интимы, ее пролиферация способствуют тромбозам. 
Нарушение проходимости сосуда ведет к инфарктам в соответствующих областях, начи
ная от почек, кончая ИМ. На протяжении одного сосуда можно встретить все стадии 
процесса.

Клинические проявления. С и стем н о сть  заб о л ев ан и я  п р о сл еж и в ает ся  с 
сам о го  н ач ал а  его  кл и н и ч еск о й  м ан и ф естац и и . П р о ц есс  н ач и н ается  п о ст еп ен 
но, р еж е  о с т р о  (п о сл е  п р и ем а  н еко то р ы х  л ек ар ств ен н ы х  п р еп ар ато в ), с л и х о 
р ад к и , м и ал ги й , б о лей  в су ставах , кож ны х  вы сы п ан и й  и похудения. И н о гд а  его 
д еб ю т  н ап о м и н а ет  р ев м ати ч еск у ю  п о ли м и ал ги ю .

Л и х о р ад ка  и м еет м есто  у  п одавляю щ его  больш и н ства больны х. О днако д л и 
тел ьн о е  и зо л и р о ван н о е п овы ш ен и е тем п ературы  наблю дается редко. В  начале 
заболеван и я характерн о  вы р аж ен н о е похудение вплоть  д о  кахексии . Зн ачитель
н ая п отеря м ассы  тела, как  правило, сви детельствует  о  вы сокой  акти вн о сти  б о 
лезни.

М и ал ги и  в стр еч аю тся  у  3 0 -7 0 %  б о л ьн ы х  и ч асто  св язан ы  с в о сп ал ен и ем  
сосудов , сн аб ж аю щ и х  кр о вью  п о п ер еч н о -п о л о сату ю  м ускулатуру. Т и п и ч н ы  и н 
тен си в н ы е  бо ли  в и кр о н о ж н ы х  м ы ш ц ах , и ногда вп л о ть  д о  о б езд ви ж и ван и я . 
А р тр а л ги и  встр еч ается  б о л ее  чем  у  п о л о в и н ы  б о л ьн ы х , о со б ен н о  в д еб ю те  
б о лезн и . П р и м ер н о  в ч етвер ти  сл у ч аев  и м еет м есто  тр ан зи то р н ы й , н ед еф о р 
м и р у ю щ и й  ар тр и т  с во вл ечен и ем  о д н о го  и ли  н еск о л ьки х  су ставо в .

П о р аж ен и е  кож и  н аб лю д ается  у  2 5 -6 0 %  б о льн ы х , м о ж ет  б ы ть  о д н и м  из 
п ервы х  п роявлен и й  болезни. П реоблад аю т сосуди стая п ап улоп етехи альн ая  п у р 
п ура, р еж е  -  б у лл езн ы е и в ези ку л езн ы е вы сы п ан и я . П одкож н ы е у зел к и  о б н ар у 
ж и в аю тся  редко . П о л и н ей р о п ати я  встр еч ается  у  5 0 -7 0 %  бо льн ы х . Э тот си н д 
ро м  о т н о си тся  к  ч и сл у  сам ы х  ч асты х  и р ан н и х  п р и зн ако в  заво еван и я . К л и н и 
ч еск и  н ей р о п ати я  п р о явл яется  и н тен си в н ы м и  б о лям и  и п ар астези ям и . И н о гда  
д в и гате л ьн ы е  р ас ст р о й ст в а  п р ед ш еству ю т н ар у ш ен и ю  ч у встви тел ьн о сти . Н е 
ред ко  о тм ечаю тся  го л о вн ы е боли . О п и сан ы  ги п ер к и н ети ч еск и й  си н др о м , и н 
ф ар кты  м о зга , г ем о р р аги ч еск и й  инсульт, психозы .

П о р аж ен и е  п очек  н аб лю д ается  у  6 0 -8 0 %  б о л ьн ы х  У П . П о  со в р ем ен н ы м  
п р ед став л ен и ям  п р и  к л асси ч еско м  У П  п р ео б л ад ает  со су д и сты й  ти п  п очечн ой  
п ато л о ги и . В о сп ал и тел ьн ы е  и зм ен ен и я , как  п р ави л о , затр а ги в аю т  м еж д о л евы е  
ар тер и и  и р ед ко  ар тер и о л ы . П о л агаю т, ч то  р азви ти е  Г Н  н ех ар ак тер н о  д ля  это 
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го заб о л ев ан и я  и н аб лю д ается  главны м  о б р азо м  при  м и кр о ско п и ч еск о м  ан ги и - 
те. Б ы стр о е  н ар ас тан и е  п о ч еч н о й  н ед о стато ч н о сти  о б ы ч н о  св язан о  с м н о ж е
ств ен н ы м и  и н ф ар к там и  п очек . Н аи б о л ее  ч асты м и  п р и зн ак ам и  п о р аж ен и я  п о 
чек  п ри  к л асси ч еск о м  У П  яв л яю тся  у м ер ен н ая  п р о теи н у р и я  (п о тер я  б ел ка  <1 
г /су тки ) и м и к р о гем ату р и я . П о сл ед н яя  р асц ен и в ается  как  п р и зн ак  ак ти в н о сти  
б олезн и . Н аб л ю д ается  так ж е  н е св язан н ая  с м оч евой  и н ф екц и ей  л ей ко ц и ту - 
рия. А Г  р еги стр и р у ется  у  тр ети  б ольн ы х .

П ри зн аки  п ораж ен и я С С С  наблю даю тся у  40%  больны х У П . О н и  проявля
ю тся  ГЛ Ж , тах и кар ди ей , н аруш ен и ям и  сердечного  ритма. К орон ари и т при  У П  
м о ж ет  п р и вод и ть  к  р азви ти ю  стенокардии  и и н ф ар кта  м иокарда. О п и сан о  р азв и 
ти е  Х С Н , которая м ож ет бы ть об условлен а во сп ал ен и ем  вен ечн ы х  артерий , А Г  
и П Н .

П о р аж ен и е Ж К Т  -  весьм а  характерн ая  и н аи более тяж елая  ф о р м а орган н ой  
п атологии  при  У П . К лин и чески  оно н аи более часто  п роявляется тош н отой  и р в о 
той. Б оли  в ж и во те  наблю даю тся п ри м ерн о  у  тр ети  б о льн ы х  У П , и х  р азви ти е  
обы чн о  об условлен о  и ш ем и ей  тонкого, р еж е др у ги х  отделов киш ечника. И н огда 
заболеван и е м ан и ф ести р у ет  с кли ни ческой  картины  о строго  ж и во та  с явлен и ям и  
п ери тони та, о стр о го  х о лец и сти та  или  ап п ен ди ц ита . Д и ф ф у зн ы е боли  в ж и во те  в 
сочетани и  с м елен о й  встречаю тся при  тр о м б о зе  м езен тер и ал ьн ы х  сосудов.

М ож н о  указать  такж е и н а п ораж ен и е печени, глаз и  т. д. В озм ож н о  л о кал ь 
н о е  проявлен ие У П  без си стем н ого  п ораж ени я, хотя н ал и чи е п о сл ед н его  более 
типично.

Д и а г н о с т и к а .  Л аб о р ато р н ы е  и зм ен ен и я  п ри  У П  н есп ец и ф и ч н ы . О б ы чн о  
вы д ел яю тся  у ск о р ен и е  С О Э , лей ко ц и то з, тр о м б о ц и то з , у вел и ч ен и е  к о н ц ен тр а
ц и и  С Р Б , у м ер ен н ая  н о р м о х р о м н ая  ан ем и я  и р ед ко  эо зи н о ф и л и я . П о сл ед н яя  
б о л ее  х ар а к тер н а  д л я  си н д р о м а  Ч ар га-С тр о сса . В ы р аж ен н ая  ан ем и я , как  п р а 
вило , н аб л ю д ается  при  у р ем и и  или  кровотеч ен и и . У  б о л ьн ы х  с п о р аж ен и ем  
п о ч ек  п ри  и ссл ед о в ан и и  м о ч ев о го  о сад к а  и м ею т м есто  у м ер ен н ая  п р о т еи н у 
ри я и гем атури я. Х ар ак тер н о  п о вы ш ен и е  кон ц ен трац и и  Щ Ф  и п еч ен о чн ы х  ф ер 
м ен тов  п р и  н о р м ал ьн о м  у р о в н е  б и л и р у б и н а. С н и ж ен и е  С З и С 4  ком п он ен тов  
ко м п л ем ен та  к о р р ел и р у ет  с п о р аж ен и ем  п очек , кож и и о б щ ей  ак ти в н о сть ю  б о 
л езн и . Н В бА Г  в ы я вл я ется  в сы в о р о тках  у  7 -6 3 %  больн ы х .

Ч асто  встречаю щ им ся, но  н е патогном оничны м  признаком  класси ческого  У П  
явл яю тся  ан ев р и зм ы  и стен о з  артерий  средн его  кали бра. Р азм ер  сосуди сты х  
ан еври зм  вар ьи р у ет  о т  1 д о  5 мм . О ни  локал и зу ю тся  п р еи м у щ ествен н о  в артери 
ях  п очек , б ры ж ей ки , п ечен и  и м огут и счезать  н а ф он е эф ф екти вн ой  терапии .

У П  д о л ж ен  и скл ю ч аться  у  всех  б о л ь н ы х  с ли х о р адко й , п охуден и ем  и п р и 
зн акам и  п о л и о р ган н о го  п о р аж ен и я  (со су д и стая  п у р п у р а , м н о ж еств ен н ы й  м о 
н оневрит, м о ч ев о й  си н др о м ). Д л я  п о стан о в к и  д и а гн о за  У П , как  п р ави л о , н ар я 
д у  с к л и н и ч еск и м и  д ан н ы м и , н еоб ходи м о  и м о р ф о л о ги ч еско е  п о д твер ж д ен и е . 
И ссл ед о ван и е  кож ного  б и о п тата  п о зво л я ет  вы яви ть  п о р аж ен и е  м ел к и х  с о с у 
дов, но  этот п р и зн ак  н ед о стато ч н о  сп ец и ф и ч ен  и н е всегд а  ко р р ел и р у ет  с си с 
тем н ы м  п о р аж ен и ем  сосудов .
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К л а с с и ф и к а ц и о н н ы е  к р и т е р и и  У П  А м ер и к ан ско й  коллеги и  р е в 
м ато л о го в  [80]:

1. П охуд ан и е >  4  к г  (п о тер я  м ассы  т ел а  с м о м ен та  н ач ал а  заб о л ев ан и я  н а 4 
к г  и б о лее , н е  св язан н ая  с о со б ен н о стям и  п и тан и я  и т.д.).

2. С етч ато е  л и в ед о  (п ятн и сты е, сетч аты е  и зм ен ен и я  р и су н к а  кож и н а  ко
н еч н о стях  и тулови щ е).

3. Б оль  и ли  б о л езн ен н о сть  яи ч ек  (о щ у щ ен и е  бо ли  и ли  б о л езн ен н о сти  в я и ч 
ках , н е  св яза н н о е  с и н ф екц и ей , тр ав м о й  и т.д.).

4. М иалгии , слабость  или  болезненность  в м ы ш цах  н иж ни х конечностей  (ди ф 
ф у зн ы е м и ал ги и , и скл ю ч ая  п лечевой  п ояс и ли  п о ясн и ч н у ю  об ласть , сл аб о сть  
м ы ш ц  и ли  б о л езн ен н о сть  в м ы ш ц ах  н и ж н и х  кон ечн остей ).

5. М о н о н евр и т  или  поли н ей роп ати я (развитие м он он ей ропатии , м н ож ествен 
ной  м он он ей ропатии  или  полинейропатии).

6. Д и асто л и ч еск о е  д ав л ен и е  >  90 м м  рт.ст.
7. П о в ы ш е н и е  м о ч ев и н ы  и ли  к р е а т и н и н а  к р о в и  (п о в ы ш е н и е  м о ч ев и н ы  

> 4 0  м г%  и ли  к р е ати н и н а  >  15 м г% , н е  св язан н о е  с д еги д р атац и ей  и ли  н ар у ш е
н и ем  в ы д ел ен и я  м очи).

8. И н ф ек ц и я  ви р у со м  геп ати та  В  (н ал и ч и е  H B sA g  и ли  ан ти тел  к в и р у су  
геп ати та  В в сы в о р о тк е  крови ).

9. А р тер и о гр аф и ч ески е  и зм ен ен и я (ан евр и зм ы  и ли  о кк лю зи и  ви сц ер ал ьн ы х  
артери й , вы я вл я ем ы е  п ри  ан ги о гр аф и и , не связан н ы е с атер о скл ер о зо м , ф и бр о - 
м аску л яр н о й  д и с п л а зи е й  и д р у ги м и  н ев о сп ал и тел ьн ы м и  заб о л еван и ям и ).

10. Б и опсия: н ей тр о ф и лы  в стен ке  м елк и х  и ср ед н и х  ар тер и й  (ги сто л о ги ч ес
ки е  и зм ен ен и я , св и д етел ь ств у ю щ и е  о  п р и су тств и и  гр ан у л о ц и то в  и ли  гран уло- 
ц и то в  и м о н о н у к л еар н ы х  к л ето к  в стен к е  артерий ).

Н ал и ч и е  у  б о л ьн о го  т р ех  и б о лее  л ю б ы х  к р и тер и ев  п о зв о л я ет  п о стави ть  
д и агн о з  У П  с ч у встви тел ь н о сть ю  82 ,2%  и сп ец и ф и ч н о сть ю  86 ,6% .

Течение У П  о б ы ч н о  тяж ел о е , т а к  как  п о р аж аю тся  м н о ги е  ж и зн ен н о  в аж 
н ы е  ор ган ы . П о  тем п ам  р азв и ти я  б о лезн и , п р о гр есси р о в ан и я  У П  м о ж ет  бы ть 
р азл и ч н ы м . В  о ц ен к е  ак ти в н о сти  б о лезн и , кр о м е  кл и н и ч еск и х  д ан н ы х , и м ею т 
зн ач ен и е  л аб о р ато р н ы е  п о казател и , хотя он и  и н есп ец и ф и ч н ы . О тм ечаю тся  
уско р ен н ая  С О Э , лей ко ц и то з, эо зи н о ф и л и я , н ар астан и е  у -глобулинов, п о вы ш а
ется  к о л и чество  Ц И К , сн и ж ается  со д ер ж ан и е  ком п лем ен та .

Прогноз н еб л аго п р и я тн ы й  и зав и си т  о т  ф о р м ы  б о л езн и  и тем п о в  п р о гр ес 
сирования.

Лечение. Н еобходим о сочетани е ГК С  с ц и кло ф о сф ам и д о м  или  азатиопри- 
ном . П р и  акти вн о м  п роцессе ц и тостати ки  п р и м ен яю т из р асч ета  3 -2  м г/кг  м ас
сы  тел а  н а  ф о н е 2 0 -3 0  м г предни золон а. П олучив  о п р ед ел ен н ы й  кли н и ч ески й  
эф ф ект, необходим о п р о д о л ж и т ь  п одд ерж и ваю щ ую  тер ап и ю . В аж н ей ш и м  яв 
ляется  коррекция А Д  всем и  и звестн ы м и  средствам и  (п ер и ф ер и ч еск и е вазоди- 
лататоры , Р -блокаторы , салуретики , клоф ели н  и т. д.). И спользую т средства, улуч
ш аю щ ие периф ерическое кровообращ ение и  обладаю щ ие антиагрегантны м и свой
ствам и: куранти л , трентал .
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Н и ж е п р ед став л ен а  о б щ ая  сх ем а  л еч ен и я  б о л ьн ы х  тяж ел ы м и  ф о р м ам и  си 
стем н ы х  н ек р о ти зи р у ю щ и х  васкули тов  [24].

Э с к а л а ц и о н н а я  т е р а п и я  п ри  ак ти вн о м  тяж ел о м  заб о л ев ан и и  с п о 
в ы ш е н и е м  к р е а т и н и н а  >  5 00  м м о л ь /л  и ли  с л е го ч н ы м и  ге м о р р а ги я м и : 7 -  
10 п р о ц ед у р  п л азм аф ер еза  в теч ен и е  14 д н ей  (у д ал ен и е п лазм ы  в о б ъ ем е  60 
м л /к г  с зам ещ е н и ем  ее р ав н ы м  о б ъ ем о м  4 ,5 -5 %  ч ел о веч еско го  ал ь б у м и н а) 
и ли  п ульс-терап и я м ети л п р ед н и зо л о н о м  (15 м г/кг/су тки ) в теч ен и е  3 дней. Е сли  
во зр аст  б о л ьн ы х  <  60 лет, во зм о ж н о  н азн ач ен и е  ц и к л о ф о сф ам и д а  в д о зе  2 ,5  м г/ 
кг/сутки .

И н д у к ц и о н н а я  т е р а п и я  4—6 месяцев: циклоф осф ам ид 2 мг/кг/сутки  в те
чение м есяц а (м аксим ально 150 мг/сутки); снизить дозу  н а 25 мг, если  больном у >  
60 лет. К оличество  лейкоцитов долж но бы ть >  4 ,0x109/л. П реднизалон  1 м г/кг/сут 
(м акси м альн о  80 м г/сутки); сн и ж ать  каж дую  н еделю  д о  10 м г/сут в течен и е 6 
м е с .

П о д д е р ж и в а ю щ а я  т е р а п и я .  А зати о п р и н  2 м г /к г /су т к и . П р ед н и зо - 
ло н  5 -1 0  м г/су тк и .

П р и  н о си тел ь ств е  H B sA g  в ед ен и е  б о л ьн ы х  У П  в ц ел о м  н е о тл и ч ается  о т  
такового  у  д р у ги х  п ац и ен тов . О днако п ри  о б н ар у ж ен и и  м аркеров  акти вн о й  р е п 
л и к ац и и  в и р у с а  геп ати та  В  п о к азан о  н азн ач ен и е  п р о ти в о в и р у сн ы х  п р еп ар ато в  
(И Ф -а  и в и д ар аб и н ) в со ч етан и и  со  ср ед н и м и  д о зам и  Г К С  и п о вто р н ы м и  п р о 
ц ед у р ам и  п л азм аф ер еза , в то  вр ем я  как  п р и м ен ен и е  вы со ки х  д о з ц и то стати ко в  
м ен ее  ц ел есо о б р азн о .

7.5.3. СИНДРОМ ЧАРГА-СТРОССА

С и н д р о м  Ч а р г а -С т р о с с а -  это  гр ан у л ем ато зн о -н екр о ти зи р у ю щ и й  васкулит, 
п о р аж аю щ и й  со су ды  м елкого  и ср едн его  кал и б р а  с во вл ечен и ем  в п р о ц есс  р е с 
п и р ато р н о го  т р ак та , кл и н и ч еск о й  кар ти н о й  астм ы  и эо зи н о ф и л и ей  крови . Н а 
осн о ван и и  кл и н и ч еск и х , п ато л о ги ч ески х  о соб ен н остей  и и м м у н н ы х  н ар у ш ен и й  
его  в ы д ел я ю т  в о т д ел ьн у ю  н о зо л о ги ч еск у ю  ф о р м у  [24].

Э п и д ем и о л о ги я . Составляет около 20% всех васкулитов группы УП. Синдром 
Чарга-Стросса встречается как у детей, так и в пожилом возрасте, но наиболее часто в 
период от 35 до 45 лет. Несколько чаще им болеют мужчины (соотношение мужчин к 
женщинам колеблется от 1,1:1 до 3,0:1).

Клинические проявления. В теч ен и и  заб о л ев ан и я  у сл о в н о  в ы д ел я ю т  3 
о сн о в н ы е  ф азы . В п р о д р о м ал ьн ы й  п ери од , которы й  м ож ет д л и ть ся  д о  30 лет, у 
б о льн ы х  и м ею т м есто  р азл и ч н ы е  ал л ер ги ч еск и е  р еак ц и и , в кл ю ч аю щ и е ринит, 
п о л л и н о з и астму.

В то р о й  этап  х ар актер и зу ется  эо зи н о ф и л и ей  кр о ви  и тканей . В  это т  п ер и о д  у  
б о л ьн ы х  н ер ед ко  д и а гн о с ти р у ю тс я  си н др о м  Л еф л ер а , эо зи н о ф и л ьн ая  п н евм о 
ния и ли  эози н о ф и л ьн ы й  гастроэнтерит.

В  тр еть ей  ф азе  в к л и н и ч еск о й  кар ти н е  б о л езн и  п р ев ал и р у ю т п р и зн ак и  си с 
тем н о го  васкули та .
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О сн о в н о е  п р о яв л ен и е  заб о л еван и я  -  си н д р о м  ги п е р р еак ти в н о сти  бронхов . 
В  б о л ьш и н ств е  сл у ч аев  он  п р ед ш еству ет  к л и н и ч еск и м  п р о явл ен и ям  си сте м 
ного  васкулита. Н ередко отм ечается п р и со ед и н ен и е легочной  и н ф екц и и  с р азв и 
ти ем  и н ф ек ц и о н н о -зав и си м о й  ф орм ы  Б А  и Б Э Б . И н ф и л ьтр аты  в л егк и х  в ы я в 
л яю тся  у  д в у х  тр ете й  б о льн ы х . У  т р ети  б о льн ы х  о б н ар у ж и вается  п л ев р и т  с 
эози н оф и ли ей  в п левр ал ьн о й  ж идкости .

В о в л е ч ен и е  в п р о ц есс  Ж К Т  п р о яв л яется  б о лям и  в ж и в о те  и д и ар еей , и н о г
д а  кр о во теч ен и ем . Э ти  си н д р о м ы  о б у сл о влен ы  как  эо зи н о ф и л ьн ы м  гас тр о эн 
тер и то м , т а к  и васкули том  стен к и  ки ш ки . П о сл ед н и й  м о ж ет  п р и в ести  к п ер ф о 
р ац и и  ки ш ечн и ка , п ер и то н и ту  и ки ш ечн ой  н еп роходи м ости .

П о р а ж ен и е  се р д ц а  в стр еч ае тся  д о ст ат о ч н о  ч асто . Р азл и ч н ы е  и зм ен ен и я  
н а  Э К Г  в ы я вл я ю тся  п о чти  у  п о ло ви н ы  б о льн ы х . В  тр ети  сл у ч аев  о тм еч ается  
р азв и ти е  о ст р о го  и ли  ко н стр и кти вн о го  п ер и кар д и та , сер д еч н о й  н ед о стато ч н о 
сти . Р еж е  в стр еч аю тся  И М , АГ. О п и сан  эн д о кар д и т  Л еф лера .

И зм ен ен и я  кож и о тн о сятся  к  одном у  из н аи б о л ее  х ар ак тер н ы х  п р о явл ен и й  
заб о л ев ан и я . П р и  си н д р о м е  Ч ар га -С тр о сс а  он и  в стр еч аю тся  д аж е  чащ е, чем  
п ри  кл асси ч еск о м  У П . К  н им  о тн о сятся  у зел ки , п у р п у р а , эр и тем а, кр ап и вн и ц а , 
кож ны е н ек р о зы  и сетч ато е  ли ведо .

П о р аж ен и е  п о ч ек  встр еч ается  реж е, чем  д р у ги е  п р о явл ен и я  заб олеван и я . 
О н о  п р о текает  м енее злокачественно , чем  при  гранулем атозе В еген ер а  или  У П . 
У  п о ло ви н ы  б о льн ы х  вы явл яется  очаговы й  неф рит, часто  приводящ и й  к  п овы 
ш ени ю  А Д . У  б ольн ы х, и м ею щ и х  А Н Ц А , о тм ечается  р азви ти е  н екроти зи рую - 
щ его  ГН .

У  п о ло ви н ы  б о л ьн ы х  н аб лю д ается  п о р аж ен и е  су ставо в  в ви д е  п о л и ар тр и та  
или  полиартралгий . Х арактерен  непрогрессирую щ ий м и гри рую щ ий  артри т круп
н ы х  и м ел к и х  су став о в . И зр ед к а  встр еч аю тся  м и ал ги и  и м иозит.

Диагностика. О сн о в н ы м и  д и а гн о с ти ч ес к и м и  м ар к ер ам и  с и н д р о м а  Ч а р 
г а -С т р о с са  явл яю тся : 1) п р ео б лад ан и е  ж ен щ и н ; 2 ) л и х о р ад к а  и п охудани е; 3) 
Б А  (н а  м о м е н т  о см о т р а  и ли  в ан ам н езе); 4) м о ж ет  б ы ть  Г Н  (п р о теи н у р и я , 
м и к р о гем ату р и я  без н ар у ш ен и я  ф у н кц и и  п очек). Б П Г Н  н е х ар актер ен ; 5) м и 
алги и ; 6) аб д ом и н алги и ; 7) п оли н еври т; 8) коронариит; 9) эо зи н о ф и л и я  (1 5 -8 5 %  
эо зи н о ф и л о в  в п ер и ф ер и ческо й  крови); 10) А Т к  ц и то п л азм е н ей тр о ф и л о в  в сы 
в о р о тке  крови .

Н ал и ч и е  у  ж ен щ и н  б р о н х и ал ьн о й  астм ы , эо зи н о ф и л и и , кл и н и ч еск о й  кар ти 
н ы  си стем н о го  васку ли та , А Т к ц и то п л азм е  н ей тр о ф и л о в  в сы во р о тке  кр о ви  
п о зво л я ет  п р о во д и ть  д и ф ф ер ен ц и ал ьн у ю  д и агн о сти к у  м еж д у  У П  и си н др о м о м  
Ч а р га -С т р о сс а  в п о л ьзу  п осл ед н его .

Л аб о р ато р н ы м  м ар кер о м  заб о л ев ан и я  яв л яется  эо зи н о ф и л и я  (б о л ее  1 г/л ), 
которая встр еч ается  у  97%  б о льн ы х  н а  л ю б о й  стад и и  заб о л еван и я . О дн ако  ее 
о тсу тс тв и е  н е  и ск л ю ч ает  д и а гн о за  си н д р о м а  Ч ар га -С тр о сса . О тм еч ается  в за 
и м о св язь  м е ж д у  у р о в н ем  эо зи н о ф и л и и  и в ы р аж ен н о сть ю  к л и н и ч еск и х  п р о яв 
л ен и й  астм ы  и васк у ли та . И м ею т м есто  н о р м о х р о м н ая  н о р м о ц и та р н а я  а н е 
м и я, л ей ко ц и то з , у ск о р ен и е  С О Э  и у вел и ч ен и е  С РБ . У  ед и н и ч н ы х  б о л ьн ы х  -  
ги п о к о м п л ем ен тем и я  и у вел и ч ен и е  у р о в н я  Ц И К .
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Дифференциальный диагноз заб о л ев ан и я  сл ед у ет  п р о во д и ть  с У П , гра- 
нулем атозом  В еген ера , хрон ической  эозин оф и льн ой  пневм они ей  и и ди оп ати чес- 
ки м  ги п е р эо зи н о ф и л ь н ы м  си н д р о м о м . В  о тл и ч и е  о т  си н д р о м а  Ч ар га -С тр о сса , 
п ри  к л асси ч еско м  У П  о б ы ч н о  р еж е  н аб лю д аю тся  п о р аж ен и я  л егки х , астм а  и 
некроти зи рую щ и й  гломерулонеф рит. О бразование м икроаневризм , напротив, х а 
р ак тер н о  д л я  У П  и кр ай н е  р ед ко  в стр еч ается  п ри  си н др о м е Ч ар га -С тр о сса .

С и н д ром  Ч ар га -С тр о сса  и м еет м ного  сходны х ч ерт с и ди оп ати чески м  ги п е
р эо зи н о ф и л ьн ы м  си н дром ом . О днако более вы соки й  у ровен ь  эози н оф и лов , от
су тстви е  астм ы  и аллерги и  в ан ам незе, признаков васкулита, р ези стен тн о сть  к 
терапи и , хар актер н ы е д ля  п оследнего , п озволяю т р азграни чить  эти  заболевания.

Лечение си н д р о м а  Ч ар га -С тр о сс а  о сн о в ы в ается  н а  тех  ж е п р и н ц и п ах , что 
и У П . В  зав и си м о сти  о т  т яж ести  заб о л ев ан и я  п р ед н и зо л о н  н азн ач ается  в д о зе  
4 0 -6 0  м г/су тк и  в т еч ен и е  н еск о льки х  н ед ел ь  с п о степ ен н ы м  сн и ж ен и ем . Н е
см о тр я  н а  о т н о с и т е л ь н у ю  д о б р о к ач ест в ен н о ст ь  в о сп ал и тел ьн о го  п р о ц есса , 
д о сти ж ен и я  к л и н и ч еск о го  эф ф ек та  ч асто  н еобходи м  д л и те л ь н ы й  п р и ем  в ы с о 
ки х  д о з п р еп ар ата . О тм ен а  Г К С  во зм о ж н а  н е р ан ее  чем  ч ер ез  год  от  н ач ал а  
л еч ен и я . П р и  н ед о стато ч н о й  эф ф екти в н о сти  п р ед н и зо л о н а  и сп о л ьзу ю т  ц и к ло - 
ф о сф ам и д , азати о п р и н , х л о р бу ти н  в о б щ еп р и н я ты х  до зи р о вках .

7.5.4. ГРАНУЛЕМАТОЗ ВЕГЕНЕРА

Г ран у л ем ато з В е ген ер а  -  ги ган то кл ето ч н ы й  гр ан у л ем ато зн о -н ек р о ти ч ес 
кий  си стем н ы й  васк у ли т  с и зб и р ател ьн ы м  п о  н ач ал у  б о лезн и  п о р аж ен и ем  в ер 
х н и х  д ы х а т ел ьн ы х  п у тей  и л егк и х , а  в п о сл ед у ю щ ем  -  п очек .

Эпидемиология. Заболевание редкое, точных данных о распространенности нет. 
Средний возраст больных 30-40 лет, несколько чаще болеют мужчины.

Этиология и патогенез изучены мало. Возможно, играю т роль какая-то хрони
ческая очаговая инфекция (носоглоточная), длительный прием антибиотиков, предпола
гается и вирусная инфекция. Определяется генетическае предрасположенность -  забо
левание связано с наличием антигенов гистосовместимости HLA В7, В8 и DR2. 
В патогенезе имеет значение гиперреактивность гуморального звена иммунитета: повы
шение сывороточного и секреторного IgA, IgG и IgE, обнаруживается РФ, ЦИК, IgG 
аутоантитела.

Патоморфология. Эта разновидность системного васкулита отличается от УП. В 
сосудах процесс проходит те же стадии отека, некроза, но специфичным является образова
ние гранулем с большим количеством гигантских многоядерных клеток. Гранулемы или 
связаны с близлежащим сосудом, или отделены от него.

В почках -  ГН, главной особенностью которого является наличие гигантоклеточных 
гранулем.

Клиническая картина. З аб о л ев ан и е  р азв и вается  п о степ ен н о : в о зн и к ает  
о стр ы й  и ли  х р о н и ч еск и й  р и н и т  с я звен н о -н екр о ти ч еск и м и  и зм ен ен и ям и  сл и зи 
стой  о б о ло ч ки  п р и д ато ч н ы х  п азух , гортан и , тр ах еи ; м о ж ет  б ы ть  гн о й н ы й  отит. 
П ри  п р о гр есси р о в ан и и  б о л езн и  нередко р азв и вается  п ер ф о р ац и я  н о со во й  п ер е
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городки . Г ен ер ал и зац и я  п р о ц е сса  в ед ет  к  п о р аж ен и ю  л егки х : каш ел ь , к р о в о 
хар кан ье , м н о ж еств ен н ы е  и н ф и льтраты  в л егки х  с тен д ен ц и ей  к р ас п а д у  и п р и 
со ед и н ен и е  вто р и ч н о й  и н ф екц и и . Ч е р ез  н есколько  м есяц ев  вы я вл я ется  п о р а
ж ен и е  п о ч ек  -  б ы стр о п р о гр есси р у ю щ и й  Г Н  с р азв и ти е м  Х П Н .

Л а б о р а т о р н ы е  и сс л е д о в а н и я  п о к азы в аю т  о с т р о т у  п р о ц есса : п о в ы ш е н и е  
С О Э , л ей ко ц и то з , ан ем и я , м оч евой  си н др о м , сво й ств ен н ы й  Г Н .

Д и а г н о с т и ч е с к и е  к р и т е р и и :  1) я зв ен н о -н ек р о т и ч еск и й  ри ни т, си н у си т  
(гн о й н о -к р о в ян и сты е  в ы д ел ен и я  из н о са , су х и е  корки , н о со в ы е  кр о во теч ен и я);
2) р а зр у ш ен и е  х р ящ а  и к о стн о й  ткан и , н о со в о й  п ер его р о д ки , в ер х н еч ел ю стн о й  
п азухи , о р б и ты , сед л о в и д н ая  д еф о р м ац и я  н о са ; 3) и н ф и л ьтр аты  в л егк и х  с р а с 
п ад ом  (к аш ель , од ы ш ка, б о ль  в грудной  кл етке , к р о во х ар к ан ье , л его ч н о е  к р о 
в о теч ен и е ); 4 ) Б П Г Н  (п р о теи н у р и я , м и к р о гем ату р и я , н ар у ш ен и е  ф у н кц и и  п о 
чек); 5 ) А Т к  ц и то п л азм е  н ей тр о ф и л о в  в сы во р о тке  к р о в и  (у  9 0 %  б ольн ы х).

К л а с с и ф и к а ц и о н н ы е  к р и т е р и и  гр а н у л ем а т о заВ еген ер а  [24]: 1. В о с 
п ал ен и е  н о са  и п о л о сти  рта : язв ы  в п о л о сти  рта; гн о й н ы е  и ли  к р о в ян и сты е  в ы 
д ел ен и я  из н о са . 2. И зм ен ен и я  в л егки х  п ри  р ен тген о л о ги ч еско м  и ссл ед о ван и и : 
у зел к и , и н ф и л ьтр аты  и ли  п о л о сти  в л егки х . 3. И зм ен ен и я  м очи : м и кр о гем ату 
р и я  (>  5 э р и тр о ц и то в  в п о ле  зр ен и я) и ли  скоп лен и я эр и тр о ц и то в  в о сад к е  м очи.
4. Б и о п си я : гр ан у л ем ато зн о е  во сп ал ен и е  в стен ке  ар тер и и  и ли  в п ер и васку л яр - 
ном  и экстр аваску л яр н о м  п р о стр ан ств е .

Н а л и ч и е  у  б о льн о го  д ву х  и б о лее  л ю б ы х  кр и тер и ев  п о зв о л я ет  п о став и ть  
д и агн о з  с ч у встви тел ь н о сть ю  88%  и  сп ец и ф и ч н о сть ю  92% .

Н ередко  в ы зы в ает  затр у д н ен и е д и а гн о с ти к а  л о к ал ь н ы х  ф о р м  гр ан у л ем ато 
за  В еген ер а , так  как  к л и н и ч еск ая  кар ти н а, д ан н ы е р у ти н н о го  л аб о р ато р н о го  
о б сл ед о в ан и я  н есп ец и ф и ч н ы , а  р езультаты  б и о п си и  н е всегд а  д о стато ч н о  и н 
ф о р м ати вн ы . В м ес т е  с тем  х о р о ш о  и звестн о , что р а н н ее  н ач ал о  ц и то то к си ч ес- 
кой  тер ап и и  зам ед л я ет  п р о гр есси р о в ан и е  п о р аж ен и я  п очек  и, сл ед о вательн о , 
у л у ч ш ает  п р о гн о з . Н е  м ен ее  сл о ж н ы м и  яв л яю тся  о ц ен ка  ак ти в н о сти  в о сп ал и 
тел ьн о го  п р о ц есса  и вы явлен и е и н ф екц и он н ы х  о слож н ен и й  у  б ольн ы х, д л и тел ь 
н ое  вр ем я  п о л у ч аю щ и х  и м м у н о су п р есси вн у ю  тер ап и ю .

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н ы й  д и а г н о з  п ри  гр ан у л ем ато зе  В еген ер а  в п ер ву ю  о ч е
р ед ь  п р о во д ят  с заб о л ев ан и ям и , п ри  ко торы х  н аб лю д ается  л его ч н о -п о ч еч н ы й  
си н др о м . К  н и м  о тн о сятся  м и к р о ск о п и ч еск и й  ангиит, си н д р о м  Ч а р г а -С т р о с с а  
и Г уд п асчера , г ем о р р аги ч еск и й  васкулит, С К В  и стр еп то ко кко вая  п н евм о н и я  с 
ГН . И ск л ю ч аю тся  так ж е  ан ги о ц е н тр и ч еск и е  и м м у н о п р о л и ф ер ати в н ы е  заб о 
л ев ан и я  (л и м ф о м ато и д н ы й  гран улем атоз, ан ги о ц ен тр и ч еск ая  зл о к ач ествен н ая  
л и м ф о м а), о п у х о ли , д р у ги е  гран у л ем ато зы  (саркои д оз, ту б ер ку л ез , п роказа), 
си стем н ы е м и ко зы , си ф и л и с  и С П И Д . Г ран улем атоз В еген ер а  сл ед у ет  р азгр а 
н и ч и вать  о т  п о д о стр о го  экстр ак ап и л л я р н о го  ГН .

Д о с т а т о ч н о  сл о ж н о  п р о в е д е н и е  д и ф ф ер ен ц и а л ь н о го  д и а г н о за  у  б о л ь н ы х  с 
л о к а л ь н ы м  и о гр ан и ч е н н ы м  гр ан у л ем ато зо м  В еген ер а . Д е с т р у к т и в н ы е  п р о 
ц е с с ы  в д ы х а т е л ь н ы х  п у тях  м о гу т  н аб л ю д аться  п р и  и н ф е к ц и я х  (м и к о б ак те 
ри и , гр и бк и , си ф и л и с), о п ухолях  или  п ри  и н галяц и о н н о м  во здей стви и  лекарств . 
В э т и х  сл у ч аях  б и о п си я  легкорб  д ля  п о д тв ер ж д ен и я  д и а гн о за  гр ан у л ем ато за
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В еген ер а  д о л ж н а  п р о во д и ться  только  п о сл е  п о лу ч ен и я  о тр и ц ател ьн ы х  р езу л ь 
татов  к у л ьту р ал ьн о го  и ссл ед о ван и я .

П р о г н о з  н ел еч ен н о го  заб о л еван и я  п лохой . П р и  и н тен си в н о й  тер ап и и  уда
ется  д о б и ть ся  р ем и сси и . 5 -л етн яя  вы ж и в аем о сть  д о  60% .

Л е ч е н и е .  С т а н д а р т н а я  т е р а п и я  г р а н у л е м а т о за  В е г е н е р а  [24 ] о с н о в а н а  
н а  п е р о р а л ь н о м  п р и е м е  ц и к л о ф о с ф а м и д а  (2 -3  м г /к г /с у т к и ) в с о ч е т а н и и  с 
п р ед н и зо л о н о м  (1 м г /к г /су т к и ) . Л еч е н и е  Г К С  в это й  д о зе  п р о д о л ж а ю т  д о  р а з 
ви ти я  и м м у н о су п р ес си в н о го  эф ф ек та  ц и то стати ка  (около  4 н ед ел ь), затем  д о зу  
п р е д н и зо л о н а  п о с т е п е н н о  сн и ж а ю т  (п о  5 м г  к а ж д ы е  2 н ед ел и ) и ли  п е р е в о д я т  
б о л ьн о го  н а  а л ь т ер н и р у ю щ и й  п р и ем  п р еп ар ат а  (6 0  м г  ч ер ез  д ен ь ) . Д л и т е л ь 
н о сть  так о й  т е р а п и и  Г К С  за в и с и т  о т  и н д и в и д у ал ь н о го  о т в е т а  п а ц и е н т а  н а 
нее. П о с л е  д о с т и ж е н и я  п о л н о й  р ем и с си и  л еч е н и е  ц и к л о ф о сф ам и д о м  п р о д о л 
ж а ю т  н е  м е н е е  1 го д а . З а т ем  д о зу  п р е п а р а т у  у м е н ь ш а ю т  н а  25 м г  к а ж д ы е  2 -  
3 м есяц а .

У  б о л ь н ы х  с б ы с т р о п р о г р е с с и р у ю щ и м  з а б о л е в а н и е м  н а ч а л ь н а я  д о з а  
ц и т о с т а т и к а  с о с т а в л я е т  н е  м ен ее  3 -5  м г/кг /су т . О д н о в р е м ен н о  н азн ач аю тся  
Г К С  (2 -1 5  м г /к г /су тк и ). Т ако е  л еч ен и е  п р о во д и тся  в т еч ен и е  н еск о л ь к и х  д н ей  
с п о с л е д у ю щ и м  п ер ев о д о м  б о л ь н о го  н а  с т а н д ар т н ы й  р еж и м  тер а п и и . Э ф 
ф ек т и в н а  е ж е м е с я ч н а я  п у л ь с -т ер ап и я  ц и к л о ф о сф ам и д о м , о с о б е н н о  в т е ч е 
н и е  п ер в ы х  м е с я ц е в  о т  н ач ал а  заб о л ев ан и я . В п о сл ед н ее  в р е м я  д л я  л еч ен и я  
б о л ь н ы х  гр ан у л ем а то зо м  В е ге н е р а  б ез  у гр о ж а ю щ и х  д л я  и х  ж и зн и  о с л о ж н е 
н и й  и сп о л ь зу ю т  м е т а т р е к с а т  (0 ,1 5 -0 ,3  м г /к г /н ед ел ю ) в со ч е т а н и и  с в ы с о к и 
м и  д о зам и  п р е д н и зо л о н а  (1 м г /к г /су т к и ). Н и зк и е  д о зы  м е т а т р е к с а т а  (0 ,3  м г/ 
к г  в /в  1 р а з  в н ед ел ю ) во  м н о ги х  сл у ч ая х  п о зв о л я ю т  э ф ф ек т и в н о  п о д д е р ж и 
вать  и н д у ц и р о в а н н у ю  ц и к л о ф о с ф а м и д о м  р ем и с си ю  у  б о л ь н ы х  гр ан у л ем а т о 
зо м  В еген ер а , н о  н е  м о г у т  и сп о л ьзо в ать ся  в к ач еств е  о с н о в н о го  м е то д а  л е 
ч ен и я  у  п а ц и е н т о в  с тя ж е л ы м и  п р о я в л ен и я м и  заб о л ев ан и я .

У стан овлен о , ч то  агр е сси в н а я  тер ап и я , п ро во д и м ая  в теч ен и е  года п о сл е  
д о сти ж ен и я  р ем и сси и , н е  п о зво л яет  п о л н о стью  и скл ю ч и ть  во зм о ж н о сть  о б о 
стрен и й . П р и м ен ен и е  а гр е сси в н ы х  схем  л еч ен и я  гр ан у л ем ато за  В еген ер а  ч а с 
то  со п р о в о ж д ается  в ы со ки м  у р о в н ем  п о б о ч н ы х  эф ф екто в  о т  л ек а р ств ен н ы х  
п реп ар ато в . В  п ер ву ю  о ч ер ед ь  это  о тн о си тся  к  р азв и ти ю  л его ч н ы х  и н ф ек ц и о н 
н ы х  о сл о ж н ен и й , о п р ед ел яю щ и х  в ы со к у ю  и н в ал и д и зац и ю  и см ер тн о сть  б о л ь 
ных.

Д р у гая  п р о б л ем а  в ед ен и я  б о л ьн ы х  с  гр ан у л ем ато зо м  В еген ер а  св я за н а  с 
в ы со ки м  ри ском  р азв и ти я  у  н и х  зл о кач ествен н ы х  н о в о о б р азо в ан и й , в п ервую  
о ч ер ед ь  р а к а  м о ч ев о го  п у зы р я . П р и  д л и тел ь н о м  п р и ем е  ц и к л о ф о сф ам и д а  (б о 
л ее  15 л ет) о н а  в о зр аста ет  почти  в т р и  р аза . Н еобходи м о  п о д ч ер к н у ть , ч то  по  
х ар а к т ер у  гем ату р и и  н ев о зм о ж н о  р азгр ан и ч и ть  р ак  м о ч ев о го  п у зы р я  о т  ге 
м о р р аги ч еск о го  ц и с ти та  -  н еред кого  п о боч н ого  эф ф ек та  тер ап и и  ц и к л о ф о сф а
м и д о м .

В п о сл ед н и е  годы  д л я  л еч ен и я  гр ан у л ем ато за  В еген ер а  и сп о л ьзу ю т  ц и к - 
л о сп о р и н -А . Н ач ал ьн ая  д о за  5 м г/кг /су тк и , д л и тел ь н о сть  д о  12 м есяц ев .
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7.6. РЕВМАТОИДНЫЙ АРТРИТ

Р евм ато и д н ы й  ар тр и т  (РА) -  х р о н и ч еско е  ау то и м м у н н о е  си стем н о е  заб о 
л еван и е соеди н и тельн ой  ткан и  неи звестн ой  этиологии , х арактери зую щ ееся  си м 
м етр и ч н ы м  эр о зи в н ы м  ар тр и то м  (си н о ви то м ) и ш и р о ки м  сп ек тр о м  в н есу став- 
н ы х  (си стем н ы х ) п р о явл ен и й . РА п р и в о д и т  к тяж ел ы м  ко стн о -м ы ш еч н ы м  д е 
ф о р м а ц и я м  в с л е д с т в и е  д е с т р у к ц и и  с у с т а в н ы х  т к а н е й  и э р о з и и  к о с т е й , 
резул ьтато м  чего  яв л яю тся  тяж ел ы е м ех ан и ч еск и е  д еф ек ты  су ставо в . П о  М К Б - 
10 М 05 С ер о п о зи т и в н ы й  р евм ато и д н ы й  артрит.

Эпидемиология. Распространенность РА среди лиц старше 15 лет составляет в сред
нем 0,38%, а среди женщин в возрасте 56 лет и старше -1 ,4 % . С возрастом частота заболе
вания возрастает. Женщины болеют в 3 -4  раза чаще мужчин.

Этиология неясна. Инфекционные возбудители достоверно не найдены. Имеются 
предположения о значении в развитии заболевания вирусов, в частности вируса Эпш
тейна-Барра. Несомненная роль генетических факторов: отмечена высокая частота РА у 
родственников, особенно женщин первой степени родства -  5,1%. При РА повышена 
частота наличия HLA-антигена DR4 и DRW4, а также снижена частота антигена DRW2. 
Т.о., РА -  это полиэтиологичное заболевание, в основе которого лежит изменение реак
тивности больных, их сверхчувствительность к различным факторам внешней среды, но 
с единым иммунологическим механизмом. Результаты научных исследований свиде
тельствуют, что в патогенезе РА участвуют как гуморальные, так и клеточные иммунные 
процессы и, возможно, генетические факторы и факторы окружающей среды.

Патогенез. Развитие и прогрессирование РА определяю тся сложным сочетани
ем генетически детерминированных и приобретенных дефектов («дисбалансом») нор
мальных (иммуно-) регуляторных механизмов, ограничивающих патологическую ак
тивацию иммунной системы в ответ на потенциально патогенные, а нередко и физио
логические стимулы. Это приводит к быстрой трансф орм ации физиологической 
(защ итной) острой воспалительной реакции в хроническое прогрессирую щ ее воспа
ление, которое является неотъемлемой чертой РА. При РА преобладает T h l тип им 
мунного ответа, характеризующийся гиперпродукцией «провоспалительных» цитоки- 
нов, таких как ИЛ-1, Ф Н О -а. Следует особо подчеркнуть, что прогрессирование РА 
является динамически развиваю щ имся процессом, который (как с точки зрения пато
генетических механизмов, так и клинико-инструментальных и лабораторных проявле
ний) условно подразделяется на несколько стадий: 1) ранняя (бессимптомная) стадия, 
характеризую щ аяся сосудистой и клеточной активацей; 2) развернутая (быстрая хро- 
низация воспаления) стадия, проявляю щ аяся наруш ением ангиогенеза, активацией 
эндотелия, клеточной миграцией, инфильтрацией активированными CD4+ Т-лимфо- 
цитами синовиальной ткани, образованием РФ и ИК, синтезом «провоспалительных» 
цитокинов, простагландинов, коллагеназы, металлопротеиназ; 3) поздняя стадия, для 
которой характерна соматическая мутация и дефекты апоптоза синовиальных клеток.

Патологическая анатомия. Процесс начинается с синовита. Образуются лим
фатические гранулемы, которые представляю т зоны фибриноидного некроза, окру
женные гистиоцитами и лимфоцитами. П рогрессирование заболевания обеспечива
ется пролиферацией синовиальной оболочки с формированием паннуса, грануляци
ей ткани, которая проникает из синовиальной оболочки в хрящ и разруш ает его. Замена
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хрящ а грануляционной тканью  в дальнейш ем ведет к развитию  фиброза, фиброзного 
анкилоза, а позже -  костного анкилоза. Происходит пролиферация суставной капсулы. 
Д еформация костной части сустава, хроническое воспаление околосуставных тканей 
капсулы суставов и связок вызывает типичную  для РА деформацию  суставов.

Клиническая картина. Н а и б о л ее  ч аста я  л о к а л и за ц и я  п о р а ж е н и я  -  п е 
р и ф е р и ч е с к и е  су с т ав ы . В п р о д р о м ал ьн о м  п ер и о д е  РА м о ж н о  в ы я в и т ь  у  т р е 
ти  б о л ь н ы х  у т р е н н ю ю  ск о в а н н о сть  в су став ах . Н ач ал о  за б о л ев ан и я  ч ащ е  п о - 
д о ст р о е . У  т р ет и  б о л ь н ы х  п о я в л я ю т ся  ар тр а л ги и , у  о с т а л ь н ы х  -  а р т р и т  и ли  
п о ли ар тр и т . Н а и б о л е е  и н т е н с и в н ы е  б о л и  в с у с т ав ах  п о я в л я ю т ся  во  вто р о й  
п о л о в и н е  н о ч и  и у тр о м . В  р ан н ем  п ер и о д е , п р о я в л ен и я  б о л е зн и  н есто й к и е , 
о н и  в о зн и к а ю т  в в и д е  п о л и а р т р и т а , р еж е  -  м о н о - и ли  о л и го а р т р и т а . П о  ч а с 
т о т е  п о р а ж е н и я  н а  п ер в о м  м есте  с т о и т  в о сп ал ен и е  п я с т н о -ф а л а н го в ы х  и п р о 
к с и м ал ь н ы х  м е ж ф а л а н г о в ы х  су с т ав о в , затем  с л ед у ет  п о р аж е н и е  к о л ен н ы х  и 
л у ч е за п я с т н ы х  су с т ав о в . В р ан н ей  ста д и и  п р ео б л а д а ю т  эк сс у д а ти в н ы е  я в 
л е н и я  -  п р и п у х а н и е  п е р и ар т и к у л я р н ы х  тк ан ей , б о л е зн е н н о с т ь , о гр ан и ч е н и е  
д в и ж е н и й . В д а л ь н е й ш е м  р азв и в а ет с я  п р о л и ф е р ати в н о -эк с су д ати в н ая  ф аза , 
п р и  ко то р о й  и м е е т с я  у ж е р а зв е р н у т а я  к а р ти н а  б о л е зн и , п о я в л я ю т ся  о б щ и е  
п р о г р е с с и р у ю щ и е  си м то м ы  (с л а б о с т ь , и сх у д ан и е , а с т ен и я , су б ф е б р и л ь н а я  
т е м п е р а т у р а ) .

О п р ед ел яется  ти п и ч н о е  стой кое  п о р аж ен и е  суставов: д еф и гу р ац и я , см о р 
щ и в ан и е  кап су лы  су става , ко н тр ак ту р ы , п о двы ви х и , тр о ф и ч е ск и е  и зм ен ен и я  
кожи; нередка ульн арн ая  д еви ац и я кисти , рано  разви вается  атроф и я м ы ш ц; около 
су став о в  (ч ащ е л о к тев ы х ) во зн и каю т  р ев м ато и д н ы е  узелки .

В р я д е  сл у ч аев  и м еется  л и м ф о ад ен о п ати я , о со б ен н о  п р и  ген ер ал и зац и и  
п р о ц есса , м о ж ет  б ы ть  в о в л е ч ен и е  в п р о ц есс  вн у тр ен н и х  орган ов : л егк и х  (р ев 
м ато и д н о е л егк о е ), сер д ц а  (р евм ато и д н о е  сер дц е); плохой  п р о гн о з  и м еет  п о р а 
ж ен и е  п о ч ек  (ам и л о и д о з, Г Н , п и ел о н еф р и т). О п и сан ы  о со б ы е ф о р м ы  б олезн и , 
в ч астн о сти  си н д р о м  Ф ел ти , п р и  котором  н аб лю д ается  сп л ен о м егал и я  с яв л е
н и ям и  ги п ер сп л ен и зм а , п ер вы м  п р о явл ен и ем  которого  яв л яется  л ей ко п ен и я . 
В ви д у  о со б ен н о ст ей  кл и н и ч еск о й  кар ти н ы  РА у  д етей  (до  15 л ет ) он  в ы д ел ен  в 
отд ел ьн у ю  н о зо л о ги ч еск у ю  ф о р м у  -  « ю в ен и л ьн ы й  РА».

В о п р ед ел ен н о й  стад и и  заб о л ев ан и я  и м ею т зн ач ен и е р ен тген о гр аф и ч еск и е  
д ан н ы е, которы е х ар актер и зу ю т стад и и  заб о л еван и я: о т  о ст е о п о р о за  д о  зн ач и 
тел ьн о го  р а зр у ш ен и я  х р ящ а и ан ки лозов .

Классификация РА (В Н О Р, 1980) вкл ю ч ает  в себя  кл и н и к о -м о р ф о л о ги 
ч еск у ю  ф о р м у  б о л езн и  (р асп р о стр ан ен н о сть  ар тр и та , н ал и ч и е  в и сц ер ал ь н ы х  
п ораж ен и й , со ч етан и е  с д р у ги м и  р евм ати ч ески м и  заб олеван и ям и ), н ал и чи е  или  
о тсу тстви е  Р Ф , х ар актер  теч ен и я, степ ен ь  акти вн ости , р ен тген о л о ги ч ески е  д ан 
н ы е  и ф у н к ц и о н ал ьн у ю  сп о со б н о сть  больн ого .

Диагностика. Д и а г н о с т и ч е с к и е  к р и т е р и и :  (А м е р и к а н с к а я  
р ев м а т о л о ги ч е с к а я  ас со ц и а ц и я , Н ь ю -Й о р к , 1987): 1. У т р е н н я я  ск о в а н н о ст ь  в 
су с т ав ах  и в о к р у г  н и х  д л и т е л ь н о с т ь ю  н е м е н е е  1 ч д о  м а к си м ал ь н о го  у л у ч 
ш е н и я  со с т о я н и я . 2. О т е ч н о ст ь  (а р тр и т ) п о  м е н ь ш е й  м ер е  в т р е х  с у с т ав н ы х  
зо н ах . 3. О т е ч н о ст ь  (а р тр и т ) п о  м е н ь ш е й  м ер е  в о д н о й  и з су с т ав н ы х  зо н  (п р о 
к с и м а л ь н ы е  м е ж ф а л а н го в ы е , п я с т н о -ф а л а н го в ы е  и ли  л у ч е за п я с т н ы е  су ета -
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в ы ). 4. С и м м е т р и ч н о с т ь  а р т р и т а . 5. П о д к о ж н ы е  у зе л к и . 6. Р е в м а т о и д н ы й  
ф ак то р  в с ы в о р о т к е  кр о ви . 7. И зм ен ен и я  н а  р е н т ге н о гр а м м а х  к и сте й  и л у ч е 
за п я с т н ы х  су с т а в о в  (эр о зи и  или  зн ач и те л ь н ы й  с у с т ав н о й  о ст е о п о р о з  в п о р а 
ж е н н ы х  су с тав ах ).

К р и тер и и  с п ер в о го  по  ч етвер ты й  д о л ж н ы  п р и су тств о в ать  н е м ен ее  6 нед. 
Д и агн о з  РА стави тся  п р и  н ал и ч и и  не м ен ее  ч ем  ч еты р ех  кр и тер и ев . Ч у в с т в и 
тел ь н о сть  эти х  кр и тер и ев  со став л яет  92% , сп ец и ф и ч н о сть  -  89% .

Л а б о р а т о р н ы е  д а н н ы е .  С п ец и ф и ч ески м  яв л яется  н ал и ч и е  Р Ф , но 
он  п о яв л яется  в кр о ви  д о во л ь н о  п о зд н о  (до  го д а  б о лезн и  о б н ар у ж и вается  то л ь 
ко у  2 0 -2 5 %  б о льн ы х ), в кр о ви  лей ко ц и то з, л ей ко п ен и я  (п ри  си н д р о м е Ф ел ти ), 
у в ел и ч ен и е  С О Э , и зм ен ен и я  белковой  ф орм улы , х ар ак тер н ы е  д л я  л ю б о го  в о с 
п ал ен и я , го в о р ящ и е  об  ак ти в н о сти  п р о ц есса . Х ар ак тер н ы  и зм ен ен и я  си н о в и 
ал ьн о й  ж и д кости : сн и ж ен и е  ее вязко сти , у вел и ч ен и е  к о л и чества  л ей ко ц и то в , 
н ал и ч и е  л ей ко ц и то в , ф аго ц и ти р у ю щ и х  И К  (рагоциты ).

Р е н т г е н о л о г и ч е с к о е  и с с л е д о в а н и е  су став о в  ки стей  и стоп  и м еет  
о п р ед ел яю щ ее  зн ач ен и е  д л я  д и агн о сти к и  и о ц ен ки  п р о гр есси р о в ан и я  РА. Х а 
р ак тер н ы х  и зм ен ен и й  в д р у ги х  су став ах  (п о  кр ай н ей  м ере, н а  р ан н и х  стад и ях  
б о л езн и ) н е  н аб лю д ается . Р ан н и й  р ен тген о л о ги ч еск и й  п р и зн ак  РА -  о к о л о су с
тав н о й  о стео п о р о з , вы явл яем ы й  у ж е в п ер в ы е  м есяц ы  заб о л еван и я , к о р р ели р у 
ю щ и й  с ак ти в н о сть ю  б олезн и ; в ы явл яется  н еч етко сть  ко н туров  су став о в  (п ри  
н ал и ч и и  в ы п о та). Б о л ее  х ар актер н о  о б р азо в ан и е  эр о зи й  (и ли  у зу р ) н а  су с тав 
н ы х  п о вер х н о стях . Э р о зи и  н аи б о л ее  ран о  о б р азу ю тся  в о б л асти  го л о во к  п яст 
н о -ф ал ан го в ы х  и п л ю сн еф ал ан го в ы х  су ставо в  (го л о вка  V  п л ю сн ево й  кости) 
д аж е  в о тсу тс тв и е  к л и н и ч еск и х  п ри зн аков  артри та . И н о гда  р азв и ваю тся  о б 
ш и р н ы е р азр у ш ен и я  (о стео л и з) су став н ы х  п о вер х н о стей , вп л о ть  д о  п о лн о го  
и сч езн о вен и я  го л о во к  ко стей  м ел к и х  су ставо в  ки стей  и стоп . П а р ал л ел ьн о  от
м еч аю т су ж ен и е  су с тав н ы х  щ елей , вп л о ть  до  и сч езн о вен и я  (ан к и л о з) и п о д в ы 
ви х и  в п ястн о -ф а л ан го в ы х  и п л ю сн еф ал ан го в ы х  су став ах  с о ткл о н ен и ем  в л а 
т ер а л ьн у ю  сторону.

А р т р о с к о п и я  в соч етан и и  с си н о ви ал ьн о й  б и о п си ей  н а р ан н ей  стади и  
н е п о зво л я ет  четко  д и ф ф ер ен ц и р о в ать  РА от д р у ги х  в о сп ал и тел ьн ы х  заб о л ев а 
н и й  су став о в , однако  х ар актер  м о р ф о л о ги ч еск и х  и зм ен ен и й  м о ж ет  и м еть  о п 
р ед ел ен н о е  п р о гн о с ти ч ес к о е  значение.

Течение. В ы д ел я ю т б ы стр о  п р о гр есси р у ю щ ее , м ед л ен н о  п р о гр есс и р у ю 
щ ее и д о б р о к ач еств ен н о е  (б ез  зам етн о го  п р о гр есси р о в ан и я ) течен и е. И н т ен 
си в н о сть  п р о гр есси р о в ан и я  зав и си т  от  степ ен и  ак ти вн о сти  п р о ц есса . Н а и б о 
л ее  часто  в стр еч ается  м ед л ен н о  п р о гр есси р у ю щ ее  теч ен и е , которое  х ар а к те 
ри зуется  п о степ ен н о  н арастаю щ и м  пораж ени ем  суставов  без явн ого  вовлечен и я 
в н у тр е н н и х  орган о в . Б ы стр о  п р о гр есси р у ю щ ее  теч ен и е  н аб лю д ается  р еж е и 
о тл и ч ается  в сей  кл и н и ч еск о й  си м п том атикой : б ы стр о  р азв и в ается  д е ф о р м а 
ц ия су став о в , ко стн ы е д естр у к ц и и , ан ки л о зи р о ван и е , как  п р а в и л о ,-  п о р аж ен и е  
вн утрен н и х  органов.

В р ед к и х  сл у ч аях  в теч ен и е  м н о ги х  л е т  н е  о тм еч ается  зам етн о го  п р о гр ес 
си р о в ан и я  артри та .



644 Ревматические болезни

П р о г н о з . В  зав и си м о сти  о т  тем п о в  п р о гр есси р о в ан и я  50%  б о льн ы х  т е р я 
ю т тр у д о сп о со б н о с ть  в теч ен и е  3 л ет  и более. В б о льш и н стве  сл у ч аев  п р о гн о з  
д л я  ж и зн и  б лаго п р и ятн ы й , хотя п ри  н ал и чи и  ви сц ер и то в  п р о гн о з зам етн о  ухуд
ш ается . С м ер ть  б о л ьн ы х  РА н асту п ает  от  и н тер ку р р ен тн о й  и н ф екц и и , васк у 
л и то в , ам и л о и д о за , п о р аж ен и я  С С С .

Л е ч е н и е .  З а д а ч и  т е р а п и и  РА: у м е н ь ш е н и е  в ы р а ж е н н о с т и  с и м п т о м о в , 
в к л ю ч ая  н ед о м о ган и е , б о ли , о тек  и ск о ван н о сть ; п р ед о т в р а щ ен и е  д е с т р у к 
ц и и , н ар у ш ен и я  ф у н кц и и  и д еф о р м ац и и  су ставо в ; со х р ан ен и е  качества  ж и зн и ; 
д о ст и ж ен и е  к л и н и ч еск о й  р ем и сси и ; у в ел и ч ен и е  п р о д о л ж и тел ь н о сти  ж и зн и .

О сн о в н ы е  н ап р авл ен и я : ф арм акотерап ия , Л Ф К , ф и зи о тер ап и я  и сан ато р н о - 
ку р о р тн о е  л еч ен и е .

П р и н ц и п ы  терапи и : ком плексность; д ли тельн ость  и этап н ость  лечения; д и ф 
ф ер ен ц и р о ван н о е л еч ен и е  в зави си м ости  от  ф орм ы  болезн и , ее  теч ен и я  и ак ти в 
ности.

Ц ель: п о д а в л е н и е  ак ти в н о сти  и п р о гр есси р о в ан и я  п р о ц есса , в о сст а н о в л е 
н и е  (по  в о зм о ж н о сти ) ф у н кц и и  су ставо в  и п р о ф и л акти ка  обо стр ен и я .

П р ак ти ч еск и е  р ек о м ен д ац и и  по  л еч ен и ю  РА (рис. 10) д ан ы  по Е. Л .Н асо н о 
ву (2002).

Рис. 10. Тактика ведения больных РА

О с н о в н о й  м ето д  си м п т о м а т и ч еск о го  л еч ен и я  РА -  н азн ач ен и е  Н П В П  с 
ц ел ью  у м е н ь ш е н и я  бо ли  и во сп ал ен и я  в суставах .

У словно Н П В П  п о д р азд ел яю тся  н а короткож и вущ ие (д и к л о ф ен ак  100 м г  2 
р аза  в су тки , к ето п р о ф ен  5 0 -1 0 0  м г  1 -3  р аза  в су тки  и д р .) -  вы в о д ятся  м ен ее  
чем  ч ер ез  6 ч асо в , и д л и тел ьн о ж и ву щ и е  (п и р о кси кам , н ап р о ксен  и  д р .) -  в ы в о 
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д я т с я  б о лее  чем  ч ер ез  6 часов. О дн ако  ч еткая  связь  м еж д у  п ер и о до м  п о лу - 
ж и зн и  Н П В П  в п л азм е  и его  кл и н и ч еск о й  эф ф ек ти в н о стью  н е п р о сл еж и в ается . 
К ороткож и вущ и е п р еп ар аты  м о гу т  д ли тельн о  и в вы сокой  кон ц ен тр ац и и  н акап 
л и в аться  в зо н е  в о сп ал ен и я , н ап ри м ер , в п о л о сти  су става . П о это м у  од н о -дву - 
к р атн ы й  п р и ем  кор о тко ж и ву щ и х  п р еп ар ато в  н ередко  столь  ж е эф ф екти вен , как  
и м н о го кр атн ы й .

П р и  в ы б о р е  Н П В П  н еоб ходи м о  у ч и ты вать  р яд  ф акторов: эф ф ек ти в н о сть , 
п ер ен о си м о сть , б езо п асн о сть  и сто и м о сть  п р еп ар ато в . У  п ац и ен то в , и м ею щ и х  
ф акто р ы  р и ск а  о сл о ж н ен и й  со сто р о н ы  Ж К Т, п р еп ар атам и  в ы б о р а  явл яю тся  
так  н азы в а ем ы е  сел ек ти в н ы е  и н ги б и то р ы  ц и к л о о к си ген азы  (Ц О Г )-2 . О гр ан и 
ч ен и ем  м о н о тер ап и и  Н П В П  яв л яется  то , что эти  п р еп ар аты  ред ко  п о л н о стью  
п о д а в л я ю т  к л и н и ч еск и е  п р о яв л ен и я  ар тр и та , н е  в л и я ю т  н а п р о гр есси р о в ан и е  
п о вр еж д ен и я  су став о в  и в ы зы в аю т п о б о ч н ы е эф ф екты , о со б ен н о  у  л и ц  п о ж и 
л о го  во зр аста . К  ф ак то р ам  р и ск а  ж ел у д о ч н о -ки ш еч н ы х  побочны х  эф ф ек то в  
о тн о сятся  п о ж и л о й  в о зр аст  (стар ш е 75 л ет ), « язв ен н ы й »  ан ам н ез , со ч етан н о е  
п р и м ен ен и е  Г К С , тяж ел ы е  со п у тств у ю щ и е заб о л еван и я , п р и ем  вы со ки х  д о з 
Н П В П  и ли  о д н о м о м ен тн о е  п р и м ен ен и е н еско льки х  п реп аратов . Д ля  п р о ф и л ак 
ти к и  и л еч ен и я  Н П В П -и н д у ц и р о в н н ы х  п о р аж ен и й  Ж К Т  м о ж н о  и сп о л ьзо в ать  
б локаторы  Н 2-ги стам и н о в ы х  р ец еп то р о в  (только  вы со ки е  д о зы ), и н ги б и то р ы  
п р о то н н о й  п о м п ы  и м и зо п р о сто л . С л ед у ет  п о дч ер к н у ть : хотя си м п то м ы  д и с 
п еп си и , о ч ен ь  часто  в о зн и к аю щ и е н а ф о н е п р и ем а  Н П В П , нередко  ку п и р у ю тся  
н и зк и м и  д о зам и  б локаторов  Н 2-ги стам и н о в ы х  р ец еп то р о в , и х  п р и ем  н е только 
н е ум ен ьш ает , но  м о ж ет  д аж е у вел и ч и вать  р и ск  тяж ел ы х  о сл о ж н ен и й  со сто 
р он ы  Ж К Т  (п роб оден и й , п ерф орати вн ы х  язв  и ж елудочны х кровотечен и й). Х отя 
сел екти в н ы е и н ги б и то р ы  Ц О Г -2 су щ ествен н о  р еж е в ы зы ваю т п о р аж ен и е  Ж К Т, 
чем  « стан д ар тн ы е»  Н П В П , н а ф о н е и х  п р и ем а  так ж е  м о гу т  в о зн и к ать  н еж е л а 
т ел ь н ы е  эф ф екты , вкл ю чая  си м п то м ы  д и сп еп си и , зам ед л ен и е  заж и вл ен и я  язв  
ж елуд ка  и Д П К , зад ер ж к у  ж и д ко сти , п о вы ш ен и е  А Д .

П р и м ен ен и е  как  « стан д ар тн ы х »  Н П В П , так  и се л е к ти в н ы х  и н ги б и то р о в  
Ц О Г -2 д о л ж н о  п р о во д и ться  с осо б о й  о сто р о ж н о стью  у  п ац и ен то в  со  сн и ж ен 
н ы м  вн у тр и со су д и сты м  объем ом  и ли  отекам и , связан н ы м и  с Х С Н , Н С , ц и р р о 
зом  п еч ен и  и п ри  п о вы ш ен и и  к р еати н и н а  б о лее  2,5 м г% .

Глюкокортикоиды. Л еч ен и е  н и зк и м и  (<  10 м г /су т) д о зам и  Г К С  н еред ко  
п о зво л я ет  ад ек ватн о  ко н тр о л и р о вать  р евм ато и д н о е  во сп ал ен и е , н е  у сту п ая  в 
это м  о тн о ш ен и и  б ази сн ы м  п р о ти в о р ев м ати ч еск и м  п р еп ар атам  п р и ем л ем ы м  
п р о ф и л ем  то к си ч н о сти , сн и ж ен и ем  ско р о сти  р ен тген о л о ги ч еско го  п р о гр е с с и 
р о в ан и я  у  б о л ьн ы х  с « р ан н и м »  ак ти вн ы м  РА (о со б ен н о  п р и  со ч етан н о м  п р и м е
н ен и и  с м ето тр ексато м ). П о к азан о  н азн ач ен и е  Г К С  у  п ац и ен то в , не о тв еч аю 
щ и х  н а Н П В П  и ли  и м ею щ и х  п р о ти во п о казан и я  д ля  и х  н азн ач ен и я  в ад екватн ой  
д озе . К  со ж ал ен и ю , у  м н о ги х  п ац и ен то в  п о п ы тк а  отм ен ы  Г К С  п р и в о д и т  к о б о 
стр ен и ю  си н о ви та , д аж е  н есм о тр я  н а и сп о л ьзо в ан и е  б ази сн ы х  п р еп ар ато в , то  
есть  р а зв и в а етс я  ф у н к ц и о н ал ьн ая  Г К С  зави си м о сть .

П у л ьс-тер ап и я  Г К С  (м ети лп р ед н и зо л о н , д ек с ам е тазо н ) п о зво л яет  д о с т и г 
н у ть  б ы стр о го  (в теч ен и е  24  часо в ), но  кр атко вр ем ен н о го  (3 -1 2  нед) п о д авл е
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н ия ак ти в н о сти  в о сп ал и тел ьн о го  п р о ц есса , д аж е  у  б о льн ы х , р ези сте н тн ы х  к 
п р ед ш еству ю щ ей  терап и и . О днако вл и ян и е  п ульс-терап и и  н а р ен тген о л о ги ч ес 
кое п р о гр есс и р о в ан и е  п о р аж ен и я  су став о в  н е д о казан о .

Л о к ал ьн ая  тер ап и я  Г К С  и м еет  всп о м о гательн о е  зн ач ен и е . Е е  ц ел ью  яв л я 
ется  п о д авл ен и е  ак ти вн о го  си н о в и та  в н ач ал е  б о лезн и  и его о б о стр ен и й  в од
н ом  и ли  н еск о льки х  су став ах , у л у чш ен и е  ф у н кц и и  су ставо в . О дн ако  Г К С  в т а 
ком в ар и ан те  н азн ач ен и я  о казы в аю т в л и ян и е только  н а л о к ал ь н ы й  п р о ц есс  (а 
РА -  си сте м н о е  заб о л ев ан и е) и вы зы ваю т только  в р ем ен н о е  у л у чш ен и е . Н аи 
б олее  эф ф екти в н ы  п р о л о н ги р о ван н ы е Г К С  (тр и ам ц и н о ло н , м ети л п р ед н и зо л о н  
и о со б ен н о  б етам етазо н ). С л ед у ет  и м еть  в виду, что  н е к аж д о е  о б о стр ен и е  
м о н о ар тр и та  п р и  РА связан о  с ак ти в н о стью  сам о го  заб о л еван и я . Э то  м ож ет 
б ы ть п р оявлен и е и н ф екц и о н н о го  и ли  м и кр о кр и стал л и ч еско го  артри та. Н е реко
м ен д у ется  п р о в е д е н и е  п о в то р н ы х  и н ъ ек ц и й  Г К С  в од и н  и то т  ж е су став  чащ е, 
ч ем  од и н  р аз  в т р и  м есяц а . П о тр е б н о сть  в б о л ее  ч асты х  и н ъ ек ц и я х  м о ж ет  
о тр аж ать  н еад ек ватн о сть  б ази сн о й  тер ап и и .

У  б о л ь н ы х  РА, п о л у ч аю щ и х  п е р о р а л ь н о  Г К С , н аб л ю д ае тся  с к л о н н о с т ь  к 
р а зв и ти ю  о ст е о п о р о за  и у в ел и ч ен и е  р и ск а  о стео п о р ети ч еск и х  п ер ел о м о в . Э то  
д и к ту ет  н ео б х о д и м о сть  п ер и о д и ч еск о го  о п р ед ел ен и я  м и н ер ал ь н о й  п л о т н о сти  
ко стн о й  т к ан и  с п о м о щ ь ю  м ето д о в  к о стн о й  д е н си т о м ет р и и  (п р и м ер н о  р аз  в 
12 м е с ) и о б я зат е л ь н о го  н азн ач ен и я  п р еп ар ато в  к ал ь ц и я  (1 5 0 0  м г) и коле- 
к а л ь ц и ф ер о л а  (4 0 0 -8 0 0  M E  в су тк и ) с м о м е н т а  н азн ач ен и я  Г К С . П р и  н ед о 
с т а т о ч н о й  э ф ф е к т и в н о с т и  ц ел есо о б р азн о  п р и м ен ен и е  д р у ги х  а н т и о ст ео п о р е - 
т и ч е с к и х  п р е п а р а т о в ,  т а к и х  к а к  б и ф о с ф о н а т ы  и к а л ь ц и т о н и н  в /м , п /к : 
100 М Е /сут.

Б а з и с н а я  т е р а п и я .  Э ф ф е к т и в н о с т ь  б а з и с н ы х  п р е п а р а т о в  в в и д е  
м о н о - (таб л . 35) и л и  к о м б и н и р о в ан н о й  (табл . 36) тер ап и и , их  в л и я н и е  н а  к л и 
н и ч е с к и е  п р о я в л ен и я  п о р аж е н и я  су с т ав о в , р ен т ген о л о ги ч ес к о е  п р о г р е с с и р о 
в ан и е , ф у н к ц и о н а л ь н ы й  стату с  и к ач еств о  ж и зн и , с тр о го  д о к а за н а  в п р о ц е с с е  
п л а ц е б о -к о н т р о л и р у е м ы х  и ссл ед о в ан и и й .

П олагаю т, что  и х  п р и м ен ен и е  п о зво л яет  сн и зи ть  о б щ у ю  сто и м о сть  м ед и 
ц ин ского  о б сл у ж и ван и я  п ац и ен то в , а р ан о  н ачатая  ад ек ватн ая  б ази сн ая  т е р а 
п и я  м о ж ет  сп о со б ств о в ать  у в ел и ч ен и ю  п р о д о л ж и тел ьн о сти  ж и зн и  п ац и ен то в  
РА. П о к азан и ем  д л я  н езам ед л и тел ьн о го  (в теч ен и е  м есяц ев ) н азн ач ен и я  б а 
зи сн ы х  п р еп ар ато в  яв л яется  д о сто в ер н ы й  РА, п р и  котором , н есм о тр я  н а  п р и 
м ен ен и е  Н П В П  в ад ек в а т н ы х  д о зах , со х р ан яю тся  бо ли  в су став ах , у тр ен н яя  
ск о ван н о сть  (и ли  о б щ ее  н ед о м о ган и е), акти вн ы й  си н ови т, сто й ко е  у в ел и ч ен и е  
С О Э  и ли  С Р Б  и /и л и  п р и зн ак и  эр о зи в н о го  п о р аж ен и я  суставов .

Х ар ак тер и сти к а  б ази сн ы х  п реп ар ато в , п р и м ен яем ы х  д л я  л еч ен и я  РА, п р ед 
ставл ен а  в таб л . 37 и 38. Б ази сн ая  тер ап и я  сн и ж ает  п о тр еб н о сть  в Н П В П  и 
Г К С  (а, сл ед о в ател ь н о , в ер о ятн о сть  р азв и ти я  п о б о ч н ы х  эф ф екто в , в о зн и к аю 
щ и х н а ф о н е л еч ен и я  эти м и  п р еп ар атам и ), п о зво л яет  у л у чш и ть  качество  ж и зн и  
и о тд ал ен н ы й  п р о гн о з. К  « н ед о статк ам »  б ази сн о й  тер ап и и  сл ед у ет  о тн ести  
н ео б х о д и м о сть  тщ ател ьн о го  м о н и то р и н га  за  р азв и ти ем  п о б о ч н ы х  эф ф екто в  
(табл . 39).
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Таблица 35. Эффективность «базисных» противовоспалительных 
препаратов при РА (монотерапия по сравнению с плацебо)

Симптомы Функция Рентгенологическое
прогрессирование

Сульфасалазин + + +
Гидроксихлорохин + + -

Метотрексат + + +
Лефлюномид + + +
Азатиоприн + + -
Циклоспорин А + + -

Eanersept * + + +
Anakinra * + + ?

Миноциклин* + + +

* Препараты, не зарегистрированные в России

Таблица 36. Эффективность «базисных» противовоспалительных 
препаратов при РА (комбинированная терапия)

Симптомы Функция Рентгенологическое
прогрессирование

Одномоментная:
Метотрексат + Сульфасалазин + + -

Метотрексат + Г идроксихлорохин + + -

Метотрексат + Сульфасалазин + Гидроксихлорохин + + -
Метотрексат + Лефлюномид + + +
Метотрексат + Инфликсимаб + + +
Метотрексат + Anakinra + + ?

Последовательная:
Метотрексат + Eanersept + + -

Циклоспорин А + Г идроксихлорохин + + -

Циклоспорин А + метотрексат + + -

Метотрексат + Сульфасалазин + + -
Метотрексат + Гидроксихлорохин + + -

Метотрексат + Сульфасалазин + Г идроксихлорохин + + +

Таблица 37. «Базисные» противовоспалительные препараты
Препарат Время развития эффекта Общепринятая доза
Гидроксихлорохин 2-6 мес. 200 мг в день
Сульфасалазин 1-2 мес. 1000 мг 2-3 раза в день
Метотрексат 1-2 мес. 7,5-20 мг в нед. п/к или в/м
Лефлюномид 4-12 нед. 10-20 мг в день
Азатиоприн 2-3 мес. 50-150 мг в день
D-пеницилламин 3-6 мес. 250-750 мг в день
Соли золота 3-6 мес. 25-50 мг каждые 2-4 нед, в/м

4-6 мес 3 мг 2 раза в день, п/к
ЦиклоспоринА 2-4 мес. 2 ,5-4  м г/кг в день

Таблица 38. «Базисные» противовоспалительные препараты -
новое поколение

Препарат Время развития эффекта Общепринятая доза
Инфликсимаб + Метотрексат От нескольких дней до 4 мес. 3-10 мг/кг каждые 8 нед.
Eanersept От нескольких дней до 12 нед. 25 мг п/к 2 раза в нед.
Anakinra От нескольких дней до 10 нед. 100 мг п/к 1 раз в день
Иммуноадсорбция с помощью белка 
А стафиллококка

3 мес. Еженедельно 12 нед.

Миноциклин* 1-3 мес. 100 мг 2 раза в день

* Препараты, не зарегистрированные в России
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Таблица 39. Мониторинг токсичности противоспалительных
щoenapamoe при РА

Препарат Токсические реакции, 
требующие мониторинга

Базовое
обследование

Клинический/инстру
ментальный контроль

Лабораторный
контроль

НПВП ЖКТ (кровотечение, 
язвы)

Общий анализ 
крови, креатинин, 
трансаминазы

«Темный» стул, 
диспепсия, тошнота, 
рвота, отеки, одышка

Общий анализ крови, 
трансаминазы

Гидрокси- 
хлорохин

Поражение сетчатки 
глаз

Офтальмологиче 
ское обследо
вание

Изменение зрения, 
исследование полей 
зрения каждые 12 мес.

Нет

Сульфа
салазин

Миелосупрессия Общий анализ 
крови, трансами
назы

Миелосупрессия,
Фотосенсибилизация,
сыпь.

Общий анализ крови 
каждые 2-4 нед 
первые 2 мес, затем 
каждые 3 мес.

М ет о
трексат

Миелосупрессия, 
поражение печени 
(фиброз) и легких 
(инфильтраты, фиброз)

Общий анализ 
крови, креатинин, 
трансаминазы, 
рентгеноскопия 
фудной клетки

Миелосупрессия, 
одышка, тошнота, 
рвота, лимфадено- 
патия

Общий анализ крови, 
креатинин, транс
аминазы каждый 
месяц первые 6 мес.

Соли золота 
D -пеницилл
амин

Миелосупрессия,
протеинурия

Общий анализ 
крови, креатинин, 
трансаминазы.

Миелосупрессия, 
Отеки, сыпь

Общий анализ крови, 
мочи каждые 2 нед.

Азатиоприн Миелосупрессия, 
гепатотоксичность, 
лимфопролифератив
ные заболевания

Общий анализ 
крови, креатинин, 
трансаминазы

Миелосупрессия. Общий анализ крови 
каждые 2 нед., затем 
каждые 1-3 мес.

У чи ты вая  вы сокую  б езоп асн ость , м н оги е ревм атологи  п редпочи таю т н ачи 
нать базисную  терапию  с назначения гидроксихлорохина или сульф асалазина (осо
бенно у  п ац и ен тов  с «ран н им »  РА с у м ерен ной  активностью ). Х отя м он отерапи я 
ги дрокси хлорохи н ом  не зам ед ляет  рен тген ологическое п р огресси рован и е п ора
ж ен и я суставов , в целом  она достаточн о  эф ф екти вн а в отн ош ен и и  улучш ен ия 
отдален н ого  п р о гн о за  болезн и . С ульф асалази н  п одавляет во сп ал ен и е бы стрее, 
чем  ги дрокси хлорохи н  в течен и е п ервого  м есяц а  от начала терапии . К ром е того, 
н а  ф о н е л еч ен и я  о тм ечается  зам ед лен и е рен тген ологического  п р о гр есси р о ва
ния болезни . П о б о чн ы е эф ф екты  в виде то ш н оты  и болей  в ж и воте вы раж ен ы  
у м ер ен н о  и о б ы ч н о  разви ваю тся  в течен и е п ервы х нескольки х  м есяц ев  терапии . 
Ч асто та  п о бо ч н ы х  эф ф екто в  у м ен ьш ается  при  м едлен н ом  у вели чен и и  д о зы  п ре
п арата. О днако л ей коп ен и я и д р у ги е  более тяж елы е побочн ы е эф ф екты  м огут 
р азви ться  в л ю б о й  п ери од  л ечен и я , что д и ктует  необходим ость  п ериодического  
лабораторн ого  обследования. П ри  отсутстви и  кли ни ческого  эф ф екта  в течен и е 4 
м есяц ев  необходим о назн ачен ие другого  базисного  препарата.

У  пациентов с активны м  РА или и м ею щ их ф акторы  риска неблагоприятного 
п рогноза препаратом  вы бора является метотрексат, которы й обладает наиболее 
благоприятны м соотнош ением  эффективность/токсичность. Это позволяет рассм ат
ривать его в качестве «золотого стандарта»  ф арм акотерапии РА. И м ею тся д ан 
ны е о том , что более 50%  пациентов РА м огут приним ать м етотрексат более 3 лет, 
что сущ ественно больш е, чем  прием  других  базисны х препаратов. Ч астоту  м но
гих побочны х эф ф ектов (стоматит, тош нота, диарея, алопеция) м ож но снизить при 
назначении фолиевой кислоты, без потери эффективности. О тносительны м и проти
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вопоказаниям и  для назначения м етотрексата являю тся заболевания печени, сущ е
ственное наруш ение ф ункции почек, болезни легких и злоупотребление алкоголем. 
Н есм отря н а то, что наиболее часты м  побочны м  эф ф ектом  является р о ст  концен
трации  печеночны х ф ерм ентов, риск тяж елого  п ораж ения печени  низок. П роведе
ние биопсии  печени  показано только пациентам  со стойким  увеличением  уровня 
печен очн ы х ф ерм ентов после прекоащ ения прием а препарата.

Поставить ді .агноз РА как можно раньше 
Оценить активность 

Оценить прогноз

Адекватный ответ ) С Неадекватный ответ

Заменить или добавить другой «базисный» препарат

Структурное повреждение

Хирургическое лечение

Рис 11. Тактика ведения пациентов РА при неэффективности метотрексата

П ациентам , которы м противопоказано лечение метотрексатом , у  которы х на 
ф оне лечения метотрексатом  (до 25 мг/нед) не удается дости гнуть  стойкого кли
нического улучш ения или развиваю тся побочны е эф ф екты , показано назначение 
нового базисного  препарата леф лю ном ида, «биологических» агентов или  других  
базисны х препаратов в виде моно- или ком бинированной терапии  (рис 11). Л еф лю - 
ном ид м ож ет бы ть с успехом  использован  в ком бинации с м етотрексатом  у  пац и 
ентов, у  которы х м онотерапия метотрексатом недостаточно эф ф ективна. О днако 
у  пациентов, получаю щ их ком бинированную  терапию  метотрексатом  и леф лю но- 
мидом , увеличение концентрации печеночны х ф ерм ентов наблю дается значитель
но чащ е, чем  на ф оне м онотерапии леф лю ном идом . Н еобходимо им еть в виду, что 
поскольку метаболизм леф лю номида зависит от печеночной энтероциркуляции, этот
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препарат и м еет  очень длительны й  период полувы ведения и м ож ет задерж иваться 
в организм е более 2 лет. Д ля его элим инации  реком ендуется использовать холес- 
тирам ин. П ротивопоказаниям и  для использования леф лю н ом и да являю тся забо
л евания печени, им м унодеф ициты , прим енение риф ам пицина, вы зы ваю щ его у ве
личение концентрации лефлю номида.

К  ч и сл у  эф ф ек ти в н ы х  п р еп ар ато в  д л я  л еч ен и я  РА о тн о сятся  со л и  золота. 
D -п ен и ц и л л ам и н  и ц и к л о сп о р и н  А  в н асто ящ ее  вр ем я  п р и м ен яю тся  р еж е , в 
п ервую  оч ер ед ь  и з-за  п о б о ч н ы х  эф ф ектов . Д л и тел ь н о е  п р и м ен ен и е  ц и к л о с п о 
р и н а  А  л и м и ти р у етс я  р азв и ти ем  А Г  и д о зо зав и си м о го  н ар у ш ен и я  ф у н кц и и  п о 
чек , которое и н о гд а  со х р ан я ется  п о сл е  отм ен ы  п реп арата . К р о м е того , м н о ги е  
п р еп ар аты  м о гу т  в ы зы в ать  у в ел и ч ен и е  у р о в н я  ц и к л о сп о р и н а  А  в сы во р о тке  
к р о ви  и так и м  о б р азо м  сп о со б ств о в ать  н еф р о то к си ч н о сти  п о сл ед н его . П о это 
м у  ц и к л о со п о р и н  А  р ек о м ен д у ется  п р и м ен ять  п р еи м у щ еств ен н о  у  п ац и ен то в  
РА, которы е « р еф р ак тер н ы »  к д р у ги м  бази сн ы м  п реп аратам .

А н т и ц и т о к и н о в а я  т е р а п и я .  О дно из н аи более  яр ки х  д о сти ж ен и й  ф ар 
м акотерапии  РА связан о  с разработкой  прин ц ип и ально  н овой  группы  лекарствен 
н ы х  ср ед ств , ко то р ы е п о лу ч и л и  н азв ан и е  « б и о л о ги ч ески е»  аген ты  (« b io lo g ic  
a g e n ts» ) . М е х а н и зм  д е й с т в и я  и х  св я за н  с п о д а в л е н и е м  с и н т е за  п р о в о с п а -  
л и т ел ьн ы х  ц и то к и н о в  -  ФНО-СХ и И Л -1 , и граю щ и х , как  у ж е о тм ечал о сь , ф у н д а
м ен тал ь н у ю  р о л ь  в и м м у н о п а т о ге н е зе  РА. В н асто я щ ее  в р ем я  п р и  л еч ен и и  
РА и сп о л ь зу ю т  3 гр у п п ы  п р еп ар ато в , 2 и з ко то р ы х  -  м о н о к л о н а л ь н ы е  ан т и т е 
л а  (м А Т ) к ФНО-СХ -  и н ф л и кси м аб  по  3 -1 0  м г/кг  в /в  1, 2, 6 и 10 н ед ел ь  (рем и - 
кей д ) и р ек о м б и н ан тн ы й  р аство р и м ы й  Ф Н О -а  р ец еп то р , со ед и н ен н ы й  с Fc 
ф р агм ен то м  Ig G  (E tan e rcep t) -  и н ги б и р у ю т си н тез и б и о л о ги ч еск и е  эф ф екты  
Ф Н О -а  . Т ретья  гр у п п а  п р ед став л ен а  р ек о м б и н ан тн ы м  р аство р и м ы м  ан таго 
н и сто м  И Л -1 (A n a k in ra ), п о д а в л я ю щ и м  ф у н к ц и о н ал ь н у ю  а к т и в н о с т ь  И Л -1 . 
П о л у ч ен ы  д ан н ы е, что  п р и м ен ен и е  б и о л о ги ч ески х  и н ги б и то р о в  Ф Н О -а  и И Л - 
1 п о зв о л я ет  сн и зи т ь  а к т и в н о с т ь  и м м у н о п ато л о ги ч ес к о го  п р о ц е с с а  и д о б и т ь 
ся к л и н и ч еск о го  э ф ф ек та , у л у ч ш и ть  к ач еств о  ж и зн и  и зам ед л и ть  р е н т г е н о л о 
ги ч ес к о е  п р о г р е с с и р о в а н и е  п о р аж е н и я  су с тав о в  д аж е  у  п ац и е н т о в , у с т о й ч и 
вы х  к п р ед ш ес т в у ю щ ей  т ер а п и и  ст а н д ар т н ы м и  б ази сн ы м и  п р еп ар ата м и . В се  
п р еп ар ат ы  э ф ф е к т и в н ы  в с о ч ет а н и и  с м ет о т р ек с ат о м  у  п а ц и е н т о в  с а к т и в 
н ы м  РА, н е  о т в еч аю щ и х  н а  м о н о тер а п и ю  м ето тр ексато м . И н ф л и к си м аб  р а з 
р еш ен  к п р и м е н е н и ю  в с о ч ет а н и и  с м ето тр ек сато м , a E ta n e rc e p t и A n a k in ra  -  
в к а ч е ст в е  м о н о т ер а п и и  и ли  в ко м б и н ац и и  с д р у ги м  б ази сн ы м и  п р еп ар ат а м и , 
за  и ск л ю ч ен и е м  « б и о л о ги ч е с к и х »  и н ги б и то р о в  Ф Н О -а  .

Э к с т р а к о р п о р а л ь н ы е  п р о ц е д у р ы .  В ком плексн ом  л еч ен и и  тя ж е
лого , р ези стетн о го  к стан д ар тн о й  б ази сн о й  тер ап и и  РА ц ел есо о б р азн о  н азн ач е
н ие р азл и ч н ы х  экстр ако р п о р ал ьн ы х  п роцедур , вклю чая п лазм аф ер ез и и м м у н о 
ад со р б ц и ю  с и сп о л ьзо в ан и ем  б ел ка  А  стаф илококка .

К о м б и н и р о в а н н а я  т е р а п и я .  П оскольку  м о н о тер ап и я  бази сн ы м и  п р е 
п ар атам и  во  м н о ги х  сл у ч аях  н е п о зво л яет  кон тр о л и р о вать  п р о гр есси р о в ан и е  
РА, ш и роко  и зу ч а ется  в о п р о с  о во зм о ж н о сти  и сп о л ьзо ван и я  ко м би н и р о ван н о й  
тер ап и и  н еск о л ьки м и  б ази сн ы м и  п р еп ар атам и  (табл .36). Н аи б о л ее  х орош о и зу 
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ч ен н ы м и  ко м б и н ац и ям и  яв л яю тся  ц и к л о сп о р и н  и м ето тр ексат  и  « тр о й н ая»  т е 
р ап и я  м ето тр ексато м , су л ьф асал ази н о м  и ги др о к си х л о р х и н о м . С ледует, о д н а
ко, п о д ч ер к н у ть , что хотя ком би н ац и я ц и к л о сп о р и н а  и м ето тр ексата  б о л ее  эф 
ф ек ти вн а , чем  м о н о тер ап и я  м ето тр ексато м , п ри  д л и тел ь н о м  ее  п р и м ен ен и и  у  
ч асти  п ац и ен то в  о тм еч ен о  р азв и ти е  А Г  и у в ел и ч ен и е  у р о в н я  к р еати н и н а.

Б о л ее  п ер сп ек ти в н ы м  н ап р авл ен и ем  л еч ен и я  РА п р ед став л яется  к о м б и н и 
р о в ан н ая  тер а п и я  б ази сн ы м и  (м етотрексат, л еф л ю н о м и д  п о  100 м г  3 д н я  и за 
тем  п о д д ер ж и в аю щ ая  д о за  20  м г еж ед н евн о ) и « б и о л о ги ч еск и м и »  (и н ф л и к си - 
м аб  и д р .) п р еп ар атам и .

Н е ф а р м а к о л о г и ч е с к и е  м е т о д ы  л е ч е н и я .  Д ля п роф илактики  п ро
грессирования деф орм аци и  суставов следует изм енить стереотип  двигательной  
активности . Н априм ер, для н едопущ ения развития ульнарной  девиации  кисть дол
ж н а вы полнять не локтевое, а лучевое сгибание: откры вать кран  и поворачивать 
клю ч в зам ке не правой, а левой  рукой и др. В аж ны й ком понент лечения РА -  
лечебная физкультура. П ри небольш ой или умеренной активности показаны  различ
ны е м етоды  ф изиотерапии, особенно лазерное облучение пораж енн ы х суставов.

С ан ато р н о -к у р о р тн о е  л еч ен и е  п о казан о  только  бо льн ы м  с м и н и м ал ьн о й  ак 
т и в н о сть ю  РА и ли  в стад и и  р ем и сси и . В качестве  о р то п ед и ч еско го  п о со б и я  
п р и м ен яю т  ор тезы  -  о со б ы е п р и сп о со б л ен и я  и з тер м о п л асти к а , н ад ев аем ы е  
н а вр ем я  сн а  и уд ер ж и ваю щ и е су став  в п р ави л ьн о м  п олож ен и и . Ш и роко  и с 
п о л ьзу ю т  п р о тези р о ван и е  тазо б ед р ен н ы х  и ко л ен н ы х  су став о в  и х и р у р ги ч е с 
кое л еч ен и е  д еф о р м а ц и й  ки стей  и стоп.

7.6.1. СИНДРОМ ФЕЛТИ

С ин дром  Ф ел ти  -  редкая ф орм а РА с си стем н ы м и  п роявлен иям и , х ар актер и 
зую щ аяся сочетани ем  полиартрита, сп леном егалии  и лейкопении  (нейтропении).

Эпидемиология. С и н д р о м  Ф ел ти  в стр еч ае тся  в 1 -5 %  сл у ч аев  РА.
Этиология (см . РА).
Патогенез. Синдром имеет выраженный аутоиммунный характер: типичны цир

куляция ИК, фагоцитирование ЦИК нейтрофилами, разрушение их в селезенке, след
ствием чего являются лейкопения и спленомегалия.

Нейтропению также связывают с гиперреактивностью фагоцитов селезенки, возника
ющей вследствие изменения мембраны нейтрофилов под влиянием антилейкоцитарных 
АТ. У большинства больных в крови имеется РФ, встречаются LE-клетки, антинуклеарные 
АТ, отличающиеся особым сродством к ядрам полиморфноядерных лейкоцитов, АТ к 
ДНК. Функция нейтрофилов нарушена.

Клиническая картина. К л и н и ч еск ая  кар ти н а  п о ли м о р ф н а . Н аи б о л ее  ч а 
сто в п олн ом  ви д е  си н д р о м  р азв и вается  на ф о н е  д л и тел ь н о го  теч ен и я  РА, но 
м о ж ет  н ач и н аться  о стр о , с б ы стр ы м  п о явл ен и ем  в и с ц е р ал ь н ы х  п о р аж ен и й . 
Н ачал о  о б ы ч н о е  д л я  РА: бо ли  в су став ах , п р и п у х л о сть  их , л и х о р ад к а , у в е л и ч е 
н ие л и м ф о у зл о в . У вели чен ия сел езен к и  в н ач ал е  заб о л ев ан и я  м о ж ет  н е бы ть , 
но  р ан о  п о яв л яется  л ей ко п ен и я  (н ей тр о п ен и я ). В д ал ьн ей ш ем  р азв и в ается  т и 
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п и ч н ы й  су ставн о й  си н дром , сво й ствен н ы й  РА, п р о гр есси р у ет  у вел и ч ен и е  се л е 
зен ки , которая  м о ж ет  д о сти гать  б о льш и х  разм еров . И н о гд а  р азв и вается  п и г
м ен тац и я  кож и, н ап о м и н аю щ ая  пеллагру , тр о ф и ч еск и е  язвы . Н ар астаю т  о б 
щ и е  си м п то м ы : сл аб о ст ь , п охудани е, атр о ф и я  м ы ш ц . П р и со ед и н яю тся  си сте м 
ны е п роявлен ия, обусловленн ы е ревм атоидны м  васкулитом  (увели чен и е печени, 
л его ч н ы й  ф и б р о з и т. п.).

В  крови  и м м у н н ы е сдвиги , п рисущ и е РА, в 90%  случ аев  вы является  РФ , л ей 
копения вп лоть  д о  агранулоц итоза, в п о следую щ ем  -  ан ем и я (и н огда с элем ен та
м и  гем оли за) и  тро м б о ц и то п ен и я  (влияние гиперсп лени зм а). О чен ь  часто  п ри со
еди нени е вторичн ой  и н ф екц ии , которая нередко оп ределяет  исход болезни.

Диагностика. Т р и ад а  Ф ел ти  вкл ю чает  РА, сп л ен о м егал и ю  и лей ко п ен и ю . 
С и н д р о м  Ф ел ти  р азв и в ается  у  Р Ф -п о зи ти вн ы х  б о льн ы х  с р евм ато и д н ы м и  у зел 
кам и  и д р у ги м и  в н есу став н ы м и  п р о явл ен и ям и . П о ч ти  все п ац и ен ты  и м ею т  
H L A -D R 4. С н и ж ается  количество  лейкоцитов, особен н о  н ей тр о ф и ло в  (< 2000 / 
м м 3). О сн о вн ы е о сл о ж н ен и я  си н д р о м а  Ф елти  -  п р и со ед и н ен и е и н ф екц и и  и х р о 
н и ч ески е , плохо  п о д д аю щ и еся  тер ап и и  язв ы  голен ей . Т яж елы е и н ф ек ц и о н н ы е 
о сл о ж н ен и я  п ри  н ей тр о п ен и и  <  100 /м м 3. Т акж е не и скл ю ч ен о  п о явл ен и е  тр о м - 
боцитопении.

Течение в ар и аб ел ьн о е , но  о б ы ч н о  тяж ел о е , о со б ен н о  при  п р и со ед и н ен и и  
вторичной  инф екции .

Прогноз сер ьезн ы й .
Лечение. Б о л ь ш и н ство  п ац и ен то в  с си н др о м о м  Ф ел ти  не н у ж д аю тся  в р а с 

ш и р ен и и  уж е п р о во д и м о й  тер ап и и  су ставн о го  си н дром а. О дн ако  есл и  больн о й  
п редрасп олож ен  к  тяж ел ы м  рец и ди вирую щ им  и нф екционны м  заболеван и ям  или 
у  н его  х р о н и ч еск и е  язв ы  го л ен ей , не п о д д аю щ и еся  тер ап и и , то  в так и х  сл у ч аях  
п оказан а сп лен эктом и я. К  сож ален ию , и п осле сп лен эктом и и  м о ж ет  сохран яться  
ск л о н н о сть  к  р ец и д и в и р у ю щ и м  и н ф екц и ям . В  о тд ел ьн ы х  сл у ч аях  о тм еч ен  п о 
л о ж и тел ьн ы й  эф ф ек т  л еч ен и я  н ей тр о п ен и и  карбон атом  л и ти я  (п о  0,3 г  и вы ш е 3 
р аза  в д ен ь).

7.7. БОЛЕЗНЬ БЕХТЕРЕВА
(анкилозирующий спондилоартрит)

Б о л езн ь  Б ех тер ев а  -  х р о н и ч еск о е  си стем н о е  в о сп ал ен и е  су став о в , п р еи м у 
щ еств ен н о  п о зво н о ч н и к а , с о гр ан и ч ен и ем  его  п о д в и ж н о сти  за  сч ет  ан ки л о зи - 
р о в ан и я  си н о в и ал ь н ы х  м еж п о зво н о ч н ы х  су ставо в , ф о р м и р о в ан и ем  си н д есм о - 
ф и то в  (м о сти ко в  м еж д у  п о зво н кам и ) и кал ьц и ф и к ац и ей  сп и н ал ьн ы х  связок .

В н ачале 70 -х  гг. в о зн и к л а  ко н ц еп ц и я  о сер о н егати вн ы х  ар тр и тах , п ри  кото
р ы х  в то й  и ли  и н о й  м ер е  п о р аж аю тся  су ставы  и св язк и  п о зво н о ч н и ка . К  этой  
гр у п п е  в то  вр ем я  о тн есл и  в ч и сл е  р яд а  заб о л ев ан и й  п ер в и ч н ы й  и д и о п ати ч е с 
ки й  сп о н д и л о ар тр и т  (б о л езн ь  Б ех тер ева).

Эпидемиология. Распространенность составляет от 0,5 до 2% населения.
Болезнь Бехтерева поражает в первую очередь молодых мужчин, в возрасте от 15 до 

30 лет, хотя встречается и в более раннем возрасте. Соотношение между заболевшими
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мужчинами и женщ инами -  с явным преобладанием мужского пола -  от 5:1 до 9:1. 
Кроме того, течение болезни у женщин мягче, нередко с преимущественным пораже
нием периферических суставов.

Э т и о л о г и я . Имеется определенная связь с наследственностью. Ни при одной из 
ревматических болезней нет такого четкого сцепления с антигеном гистосовместимости, 
как при болезни Бехтерева -  у 90-95%  больных, а то и чаще, встречается HLA-антиген В27. 
Наличие на клеточной поверхности данного антигена считают важным этиологическим 
моментом возникновения заболевания. Имеется определенная связь начала развития бо
лезни с инфекцией, в частности, с мочеполовой (как и при синдроме Рейтера) или кишеч
ной инфекцией, вызванной клебсиеллой. Тем не менее, прямых доказательств инфекцион
ного происхождения анкилозирующего спондилоартрита нет, антибиотики на течение бо
лезни не влияют.

П а т о г е н е з . Рецепторная теория рассматривает антиген HLA-B27 как рецептор по
вреждающего фактора (например, бактериальный антиген, вирус), вызывающего разви
тие болезни. Вариацией данной теории является теория артритогенного пептида, согласно 
которой усиленный иммунный ответ на бактериальный пептид развивается вследствие 
представления пептида иммунокомпетентным клеткам в сочетании с антигеном HLA-B27. 
Еще одна теория -  теория молекулярной мимикрии. Бактериальный или любой иной по
вреждающий агент в комплексе с другой молекулой HLA может иметь сходные с антиге
ном HLA-B27 свойства. Его распознавание цитотоксическими Т-лимфоцитами как HLA- 
В27 индуцирует аутоиммунный ответ на HLA-B27 и снижение иммунной реакции на вы
зывающий болезнь пептид (феномен иммунной толерантности). Любая из подобных 
ситуаций может привести к развитию заболевания.

П а т о м о р ф о л о г и я . В процесс прежде всего вовлекаются крестцово-подвздошное 
сочленение, суставы позвоночника и периферические суставы, межпозвоночные диски, 
тела позвонков, связки позвоночника в местах их прикрепления к телу позвонка. Пораже
ние синовиальной оболочки и вышеперечисленных суставов схоже с РА, так как имеется 
прогрессирующая деструкция суставного хряща с развитием паннуса, анкилозированием 
илеосакрального сочленения и мелких суставов позвоночника и эрозированием субхонд- 
ральной кости.

Благодаря генетическим исследованиям это заболевание выделено в отдельную груп
пу. Важным обстоятельством, характеризующим картину болезни Бехтерева, является по
ражение позвоночника, причем оно касается как самих позвонков, так и межпозвоночных 
дисков и связок. В суставах происходит процесс синовита, напоминающий ревматоид, а в 
межпозвоночных дисках развивается дегенеративный процесс, который носит название 
хондроидальной метаплазии, и окостенение фиброзного кольца, начинающееся от края 
тела позвонка.

Образуются мостики между позвонками, происходит изменение самого позвонка: 
выравнивается передняя стенка (позвонок в норме имеет вогнутую переднюю стенку), 
позвонок напоминает квадрат, происходит срастание позвонков, и позвоночник приоб
ретает вид бамбуковой палки. Очень существенным является склерозирование связок 
позвоночника, причем оно идет без их воспаления. Поскольку имеются склерозирова
ние, изменение диска, то при окостенении основной передней связки происходит дефор
мация позвоночника, наклон вперед. Важно, что, кроме поражения позвоночника, мо
гут быть и изменения периферических суставов, которые напоминают РА.
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Клиническая картина. Н ачал о  б о лезн и  ч ащ е н аб лю д аю т н а 2-м  и ли  3-м  
д еся ти л е ти и  ж и зн и . И н о гда  теч ен и е  заб о л еван и я  м ож ет б ы ть  м ал о в ы р аж ен - 
н ы м , в д р у ги х  сл у ч аях  п ато л о ги ч еск и й  п р о ц есс  н о си т  тяж ел ы й  х ар актер  и п р и 
в о д и т  к д еф о р м а ц и ям  ск ел ета . У  75%  б о льн ы х  бо ли  л о к ал и зу ю тся  в р а зл и ч 
н ы х  о тд ел ах  п о зв о н о ч н о го  сто л б а  и к р естц а , у  20%  -  в п ер и ф ер и ч еск и х  су с та 
вах. Н ер ед ко  б о л е в ы е  о щ у щ ен и я  со п р о в о ж д аю тся  у т р ен н ей  ск о ван н о стью . 
П он ачалу  п ораж ени я суставов  нестой ки е и п о сл е  ф и зи чески х  у п раж н ен и й  и боль 
и ск о ван н о сть  м о гу т  у м ен ьш аться  в п л о ть  д о  п о лн о го  и сч езн о вен и я . У  5%  б о 
л езн ь  н ач и н ается  с и р и та  и ли  и р и д о ц и к л и та . О чен ь  р ед ко  в д еб ю те  заб о л ев а 
н и я  и м ею т м есто  л и х о р ад к а  и м и н и м ал ьн ы е и зм ен ен и я  крови .

С ам ы м  ч асты м  п роявлен и ем  заболеван и я счи таю т си м м етр и чн о е во сп ал е
ние кр естц о во -п о д вздо ш н ы х  суставов  (сакроилеит). В осп ален и е с п ослед ую щ ей  
кальц и ф и кац и ей  связок  п озвон очни ка и м еж п озвон ковы х суставов  вы зы вает  н а
р у ш ен и е п о д ви ж н о сти  п озвон очни ка, а п о раж ени е м еж реб ерн ы х  связо к  -  зат
руднени е экскурси и  грудной  клетки . О костен ен и е п ередн ей  связки  и изм ен ен и е 
позвон очни ка м ен яет  строен и е тела: когда б ольн ой  стоит, он  со гн у т  кп ереди  и  у  
него н акл о н ен а  голова -  о п ред еляется  так  н азы ваем ая «п оза п роси теля» . К огда 
эти  и зм ен ен и я вы раж ен ы  нерезко, есть  ряд  кли н и ч ески х  сим птом ов, которы е 
п ом огаю т вы яви ть  о костен ен и е передн ей  связки  и ср астан и е позвонков.

П о р аж ен и е  п ер и ф ер и ч еск и х  су ставо в  о б ы ч н о  св и д етел ьств у ет  о  б олее  се 
р ьезн о м  теч ен и и  б о лезн и . Э р о зи и  тазо б ед р ен н ы х  и п лечевы х  су став о в  п р о т е 
каю т о ч ен ь  тяж ел о . Р еж е  в стр еч аю тся  си н о ви ты  д и стал ьн ы х  су ставо в , о д н а 
ко у  35%  б о л ь н ы х  и м ею тся  те  и ли  и н ы е п р и зн ак и  и х  п о р аж ен и я .

С пектр  в о влечен и я в п атологически й  процесс внутренн и х  орган ов  при  б олез
ни  Б ехтерева м енее ш и рок , чем  при  д р у ги х  си стем н ы х  заболеван и ях . К онститу
ц и о н а л ь н ы е  ж а л о б ы , с л а б о с т ь  и п о х у д а н и е  о т м е ч а ю т  р еж е , ч ем  п р и  РА. 
У  25%  б о льн ы х  находят увеит. А ортит ч ащ е встречаю т при  д ли тельн ом  течен и и  
заболеван и я, он  м о ж ет  п ривести  к  разви ти ю  аортальн ой  н едостаточн ости , а при  
вовлечен и и  в п р о ц есс  п р овод ящ ей  си стем ы  сердц а -  к  п олн ой  А В  блокаде. В о з
м ож ны  ф и брози рован и е верхн их  д олей  л егки х  и хрон и ч ески й  простатит.

Диагностика осн ован а  на ан али зе дан ны х  ан ам неза, ф и зи кал ьн о го  и р ен тге 
нологи ческого  и сследован и й , а такж е н а исклю чен ии  р азл и чн ы х  м ехан ических  
причин  болей  в н и ж н ей  части  спины , п рочи х  сп он ди лоартроп ати й  и артритов. 
Х арактерен  двусторонн и й  сакрои леит (при  болезни  Р ейтера и других реакти вн ы х  
артри тах  он  одн осторон н и й ). С акр о и л еи т  л у чш е всего виден  на о б зорн ы х  р ен т
ген ограм м ах  о р ган ов  таза . Н ечеткие гран и цы  сустава, п ери арти кулярн ое ф и бр о 
зи рован и е, эрозии  и су ж ен и е суставн ой  щ ели  -  ти п и ч н ы е рен тген о л о ги ч ески е  
х арактери сти ки  сакрои леита. О блитерац ия суставной  щ ели  происходит при  д л и 
тел ьн о м  течен и и  б олезн и  Б ехтерева. Тогда ж е р азви вается  восходящ ее п ораж е
ние позвоночника с ф орм ированием  рентгенологической  картины  синдром а «бам 
буковой палки».

Т и п и ч н ы е  си м п то м ы .
С и м п т о м  Ш о б е р а :  о п р ед ел яю т  V  п о ясн и чн ы й  п озвон ок , о тм еч аю т  р а с 

сто ян и е  н а  10 см  в ы ш е и застав л яю т  ч ел о век а  м акси м ал ьн о  со гн у ться  вперед ,
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п о сл е  ч его  и зм ер я ю т  р ассто ян и е  м еж д у  эти м и  то ч кам и . У  зд о р о во го  ч ел о века  
д ан н о е  р ас ст о я н и е  у в ел и ч и вается  н а  4  см.

С и м п т о м  О т т а  о п р ед ел яет  п о д ви ж н о сть  грудного  отдела: н аход ят Iг р у д 
н о й  п о зво н о к , затем  о тм еч аю т  то ч к у  н а  30 см  н иж е. П р и  м ак си м ал ь н о м  сги б а 
н и и  у  зд о р о в о го  ч ел о век а  это  р ас сто ян и е  у в ел и ч и вается  н а  5 см .

Т рети й  си м п то м  -  с и м п т о м  Ф о р е с т ь е -  очень прост: ч еловека ставят 
сп и ной  к стене, чтобы  он  плотно п ри ж ался  к ней  заты лком. Б ольной  со спондило- 
артритом  п ри ж ать  голову  к стене не смож ет. И зм еряется  расстоян и е от  стенки  
д о  заты лка в сан ти м етрах , чем  и о п ределяется  вы р аж ен н о сть  сим птом а.

Уже го во р и л о сь  о  том , что  л аб ораторн ы е и зм ен ен и я, которы е м о гу т  б ы ть  
вы явлен ы  при  болезн и  Б ехтерева, соверш ен н о  н есп ец и ф и чн ы  и м ало  вы раж ен ы , 
у  50%  больн ы х  м ож н о  вы яви ть  только соответствую щ ие во сп ал и тел ьн ы е р еа к 
ции.

Е д и н ств ен н ы м  х ар ак тер н ы м  п ризн аком  б о лезн и  Б ех тер ев а  сч и таю т о б н а 
р у ж ен и е  H L A -B 2 7  с то й  и ли  и н о й  ч асто то й  у  р азл и ч н ы х  гр у п п  н асел ен и я , н о  с 
д и а гн о с ти ч ес к о й  ц ел ью  о п р ед ел ен и е  д ан н о го  ан ти ген а  о б ы ч н о  н е проводят.

Д л я  д и а гн о с т и к и  б о л е зн и  Б ех те р ев а  р азр а б о та н ы  сл ед у ю щ и е  кр и тер и и : 
1) боли  и ск о ван н о сть  в  кр естц о во -п о д в зд о ш н о й  о б ласти , п р о д о л ж аю щ и еся  не 
м ен ее  3 м ес; 2) бо ли  и ск о ван н о сть  в грудном  о тд ел е  п о зво н о ч н и ка ; 3) о гр ан и 
ч ен и е  п о д в и ж н о сти  в п о ясн и ч н о м  о тд ел е  (си м п то м  Ш о б ер а  и д р .); 4 ) о гр ан и 
ч ен и е  д ы х ател ьн ы х  экску р си й  груд н ой  кл етк и ; 5) б ан ал ьн ы й  и р и т  и ли  и р и д о - 
цикли т; 6) р ен тген о л о ги ч еск и е  п р и зн ак и  д ву сто р о н н его  сакр о и леи та .

Е сли  и м ею тся  четы ре или  пять  первы х кри тери ев , то  д и агн о з п одтверж дает
ся; если  и м еется  ш естой  кри тери й , то  до стато ч н о  о д н о го  из п яти  п реды дущ и х.

Лечение д олж н о  бы ть систем атическим  и длительны м . Н а первом  этапе не
обходимо снять боль и воспаление. К  долговрем енны м  целям  терапии  относят 
предотвращ ение вы раж енны х деф орм аций скелета, трудовую  и социальную  реаби
литацию . Н еобходимо учиты вать, что в основе заболевания леж ат воспалительны е 
изм енения. С этой  точки  зрения важ нейш им  является использование Н П В П , осо
бенно п иразолонового ряд а (при обострении), которы е в п оследую щ ем  зам еняю т
ся производны м и индола (индом етацин  и др.). А ктуально рассм отрение использо
вания селективны х ингибиторов циклооксигеназы -2 ним есулида (ним есила, найза) 
по 0 ,1 -0 ,2  2 раза  в день. П ри  отсутствии  эф ф екта, когда к  том у ж е им ею тся явле
ния полиартрита, прим еняю тся Г К С  (преднизолон 15-20  мг/сут). В случаях  тяж е
лого  течения с лихорадкой и висцеритам и м огут бы ть использованы  им м унодеп- 
ресси вн ы е средства (им уран, циклоф осф ам ид, хлорбутин).

П ри  о тсу тстви и  эф ф екта  реком ен дую т в н у тр и су ставн о е  введен и е ги дрокор
т и з о н а  (п о  125 и 5 0  м г  в к р у п н ы е  и с р е д н и е  с у с т а в ы ) , а  т а к ж е  д р у г и х  
п реп аратов  д л и тельн о го  д ей стви я  (кен алог по  4 0  и 20  м г соответствен но). П ри  
нали чи и  вы раж ен н ого  п оли артрита с сильн ы м и  болям и  и п рип ухлостью  к Н П В П  
иногда д о бавл яю т предни золон  (1 5 -2 0  м г) н а  короткое врем я. В. М . Ч еп о й  (1990) 
в этом  сл у ч ае  р еком ен дует м еньш ую  д озу  п редни золон а (5 -7 ,5  м г  в сутки).

П ри  о ч ен ь  вы сокой  ак ти вн о сти  б о лезн и  и н еэф ф ек ти в н о сти  л еч ен и я  м ож н о  
п р о во д и ть  п у л ьс-тер ап и ю  п р ед н и зо л о н о м  (вво д и тся  в /в  кап ел ьн о  1 г  п р ед н и зо 
л о н а  1 р аз  в д ен ь  в теч ен и е  3 д ней).
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Д л я  р ассл аб л ен и я  м ы ш ечн о го  сп азм а  н азн ач аю т и зо п р етан  п о  0 ,25 г  2 -3  
р аза  в д ен ь , ск у там и л -С  п о  1 таб . 3 р аза  в д ен ь , а так ж е  м ассаж  м ы ш ц  сп и ны .

Х о р о ш и й  эф ф ек т  в со ч етан и и  с п р о ти в о в о сп ал и тел ьн ы м и  ср ед ствам и  д аю т  
м ето ды  ф и зи ч еско й  тер ап и и  (ультразвук , и н д у кто тер ап и я  и пр .). О б язател ьн о й  
на это м  ф о н е я в л я е т ся  еж ед н евн ая  Л Ф К . Ц елью  ф и зи чески х  у п р аж н ен и й  я в л я 
ется  со х р ан ен и е  п р ав и л ьн о й  о сан к и  и о б ъ ем а  д ви ж ен и й , а так ж е  ф у н кц и и  л е г 
ких. Р еаб и л и тац и ю  л у ч ш е  всего  п р о во д и ть  с у ч асти ем  ф и зи о тер ап ев та . Д ля  
каж д о го  б о льн о го  сл ед у ет  п одб и рать  и н д и ви д у ал ьн у ю  п р о гр ам м у  уп раж н ен и й . 
П р екр асн ы й  эф ф ек т  н еред ко  д ает  п лаван и е . И з-за  вы сокой  в ер о ятн о сти  р е с т 
р и кти вн ого  п ораж ен и я легки х  н уж но п рилож и ть  все усилия, чтобы  п ом очь  б о ль
н о м у  б р о си ть  ку р ен и е .

С у щ ествен н о е  зн ач ен и е  и м еет  сан ато р н о -ку р о р тн о е  л еч ен и е  -  р ад о н о вы е  
и  сер о во д о р о д н ы е  ван н ы , гр язевы е  ап п л и кац и и  (к у р о р ты  П яти го р ск , Ц х алту - 
бо , Е в п ато р и я , О д есса  и др .).

Прогноз п ри  б о л езн и  Б ех тер ев а  сер ьезн ы й , так  как , н есм о тр я  н а леч ен и е , 
и зм ен ен и я  п о зво н о ч н и ка  и су став о в  м ед л ен н о  нарастаю т. П р и  тяж ел о м  т е ч е 
н и и  заб о л ев ан и я  в стр еч аю т  п ер ел о м ы  п о зво н о ч н и ка , заб о л ев ан и я  сер дц а, л е г 
ких  и д р у ги х  о р ган о в , ч то  м о ж ет  у корачи вать  ж и зн ь  б ольн ы х . Н о  д аж е  си ст е 
м ати ч еско е  л еч ен и е  п озволяет, к  со ж ал ен и ю , только  зад ер ж ать  п р о гр есс и р о 
ван и е болезн и .

7.8. ПОДАГРА

П о д агр а  -  х р о н и ч еск о е  заб о л еван и е , св язан н о е  с н ар у ш ен и ем  о б м ен а  м о 
ч евой  ки сл о ты , п о вы ш ен и ем  со д ер ж ан и я  ее  в крови  и о тл о ж ен и ем  в ткан ях  
к р и сталл о в  ее н атр и ев о й  со л и  (уратов), ч то  кл и н и ч еск и  п р о явл яется  р ец и д и в и 
р у ю щ и м  о стр ы м  ар тр и то м  и о б р азо в ан и ем  п о д агр и ч еск и х  у з л о в -т о ф у с о в .  П о 
М К Б -1 0 -М 1 0  -  п одагра.

Эпидемиология. В СШ А и Европе страдают 2% жителей, причем среди мужчин в 
возрасте 55-64 лет подагрой болеют 4-6% . В нашей стране подагра выявлена у 0,1 % населе
ния; вероятно, истинный процент выше, так как диагностируется подагра поздно. Болеют 
чаще мужчины (5,5:1) в возрасте старше 40 лет, но встречается она и в молодом возрасте. 
Заболеваемость подагрой во всем мире растет.

Этиология. П р и чи н о й  заб о л еван и я  явл яется  п ер ви ч н ая  ги п ер у р и к ем и я . 
У больных имеется так называемый конституциональный диспуринизм, семейно-генети
ческая аномалия пуринового обмена, детерминированная несколькими генами (какими 
именно генами, пока не установлено). Имеются семьи, в которых подагра встречается 
чаще. У 20% членов семей больных обнаруживается гиперурикемия.

Конституциональный диспуринизм связан с определенными дефектами ферментов, 
которые участвуют в пуриновом обмене.

Патогенез. Длительная гиперурикемия возникает вследствие первичных наруше
ний обмена пуринов. Повышается выделение мочевой кислоты почками, что может 
привести к отложению уратов в тканях почек и возникновению различных патологичес
ких процессов. Гиперурикемия ведет к отложению мочевой кислоты в других тканях и 
суставах. Ураты натрия проникают в синовиальную жидкость, откладываются в сумках,
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сухожильных влагалищах. Урат натрия через хрящ проникает в эпифиз, в субхондраль- 
ное пространство и там накапливается в виде конгломератов. Происходит атрофия кост
ного вещества. В основе артрита лежит повреждение синовиальной оболочки кристал
лами игольчатого вида, которые, проникая в нее, вызывают воспаление. Кроме того, в 
синовиальной жидкости кристаллы уратов поглощаются нейтрофилами, которые фаго
цитируют их. Вследствие этого фагоцитоза возникает, в конечном счете, гибель нейтро
филов, выделяются лизосомальные ферменты, что запускает всю дальнейшую цепочку 
воспаления и повреждение синовиальной оболочки.

Клиническая картина. Н аи б о л ее  ти п и ч н о е  н ач ал о  -  о стр ы й  п о д а гр и ч ес 
ки й  п р и сту п . В  кл асси ч еско м  виде это  п о р аж ен и е  I п л ю сн еф ал ан го в о го  с у с т а 
ва. В сп ы ш к а  о стр о го  ар тр и та  м ож ет б ы ть  сп р о в о ц и р о в ан а  п р и ем о м  алкоголя 
(у в ел и ч и в ается  ги п ер у р и к ем и я), тр ав м о й , и н ф екц и ей , стр ессо в ы м  состо ян и ем . 
М ож ет и м еть  зн ач ен и е  н агр у зка  п и щ ев ы м и  п р о д у к там и , со д ер ж ащ и м и  б о л ь 
ш о е к о л и чество  п у р и н о в  (п ечен ь , п очки , тел яти н а , м о л о д ая  б ар ан и н а). П р и 
сту п  н ач и н ается  вн езап н о , часто  ночью , во зн и каю т р езч ай ш и е  боли , и ногда 
н астолько  си л ьн ы е, ч то  п р и к о сн у ться  к су став у  н ел ьзя ; су став  оч ен ь  б ы стр о  
отекает, с та н о в и тся  си н ю ш н о -б агр о в ы м , ф у н кц и я  его резко  н ар у ш ается . П р и 
сту п  о б ы ч н о  д л и т с я  н ед о лго , но  он  д л я  б о л ьн о го  м о ж ет  б ы ть  о ч ен ь  т яж ел  по  
си л е  б о лево го  о щ у щ ен и я . Ч е р ез  2 -3  д н я боли  резко  у м ен ьш аю тся .

П р и сту п ы  н ач и н аю т п о вто р яться , в п р о ц есс  во вл екаю тся  д р у ги е  су став ы , 
п о яв л яю тся  о тл о ж ен и я  у р ато в  (то ф у сы ) н а ки стях  ру к , р азв и в ается  п о л и а р т 
рит, в кл ю ч аю щ и й  в себ я  н е только  п л ю сн еф ал ан го ы е  су став ы , н о  и кр у п н ы е 
су став ы  (ко лен н ы е, л о к тев ы е , п лечевы е). П о р аж ен и е  к р у п н о го  су став а  в ы зы 
вает  р еа к ц и ю  о кр у ж аю щ и х  ткан ей . О б ы чн о  п р и  этом  в о зн и к а ет  отек , ги п е р е 
м ия кож и; т а к  как в  эти х  си ту ац и ях  у  б о льн о го  и м еется  вы со кая  л и х о р ад к а  и 
лей ко ц и то з, в се  это  в м есте  в зято е  н ап о м и н ает  к ар ти н у  ф легм он ы .

П р и  п одагре  м огут п ораж аться  внутренн и е органы . О со бен н о  оп асн а  п о даг
р и ч еская  н еф роп ати я, которая вклю чает разл и чн ы е п р о ц ессы  (тоф усы  в  п ар ен 
х и м е  почек, у ратн ы е кам ни , и н тер сти ц и ал ьн ы й  неф рит, глом ерулосклероз, арте- 
ри о ло скл ер о з с разви ти ем  н еф р о скл ер о за), которы е м о гу т  п риводить  к Х П Н .

Диагностика. Р е н т г е н о л о г и ч е с к и  ти п и ч н ы м и  сч и таю тся  « ш та м п о 
в ан н ы е»  д еф ек ты  эп и ф и зо в  ко стей  и ли  кр у п н ы е эр о зи и , р азр у ш аю щ и е  корти 
к ал ьн ы й  сл о й  кости , н о  во м н о ги х  сл у ч аях  он и  отсутствую т.

Л а б о р а т о р н ы е  д а н н ы е .  В аж н ей ш ее -  ги п еу р и кем и я  (вы ш е 0 ,42 м м оль/ 
л  у  м у ж ч и н  и 0 ,36  м м о л ь /л  у  ж ен щ и н ). В о  врем я о стр о го  п р и сту п а  в ы явл яю тся  
л ей ко ц и то з и о стр о ф азо в ы е  реакц и и .

К р и т е р и и  д и а г н о с т и к и :  1) п о вы ш ен и е  со д ер ж ан и я  м о ч ев о й  к и с л о 
ты  (в ы ш е 0 ,4 2  м м о л ь /л  у  м у ж ч и н  и 0 ,3 6  м м о л ь /л  у  ж е н щ и н ); 2) т о ф у с ы ;
3) к р и ста л л ы  у р ата  н атр и я  в си н о ви ал ьн о й  ж и д кости ; 4 ) о стр ы е  п р и сту п ы  ар т
р и та , в о зн и к аю щ и е  вн езап н о , с п о л н о й  р ем и сси ей  в теч ен и е  1 -2  нед.

Д и а гн о з  п о дагр ы  у стан авл и в ается  п ри  н ал и ч и и  д ву х  к р и тер и ев .
Течение. В ы д ел я ю т  сл ед у ю щ и е вари ан ты : 1) легко е , когда п р и сту п ы  ар т

р и т а  п о вто р яю тся  только  1 -2  р аза  в год  и зах ваты ваю т н е б о лее  д вух  с у с т а 
вов; 2) ср ед н етяж ел о е , с часто то й  п р и сту п о в  3 -5  раз в год, с п о р аж ен и ем  д в у х  -
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ч еты р ех  су став о в , у м ер ен н о  в ы р аж ен н о й  ко стн о -су ставн о й  д естр у к ц и ей , м н о 
ж еств ен н ы м и  кр у п н ы м и  то ф у сам и  и н ал и ч и ем  вы р аж ен н о й  н еф р о п ати и .

П р о г н о з . В б о л ь ш и н ств е  сл у ч аев  п о д агр а  м н о ги е  годы  п р о тек ает  легко . 
В  более тяж ел ы х  случаях  (при  м асси вны х  то ф у сах  и р азр у ш ен и и  суставов, при 
развитии  подагрической  н еф ропатии) в течение нескольких лет  наступает инвали- 
дизаци я больны х. П родолж и тельн ость  ж изни  зависит от п ораж ения почек  и С СС .

Л е ч е н и е . Н ач ал о  -  с п р и н яти я  о б щ и х  м ер , н ап р ав л ен н ы х  н а  см ягч ен и е  
п р о явл ен и й  су с т ав н о го  си н дром а: п о лн ы й  покой , во звы ш ен н о е  п о ло ж ен и е ко
н еч н о сти , м е стн о  -  холод. О б и л ьн о е  п и тье  (2 -2 ,5  л  ж и д ко сти  в д ен ь) -  щ ел о ч 
н ы е р аство р ы , р азв ед ен н ы й  л и м о н н ы й  сок , м олоко, кеф и р , ки сел и , ком поты . 
Р еко м ен д у ю тся  о в о щ н ы е суп ы , ж и д ки е  каш и.

О гр ан и ч и ть  все су б п р о д у к ты  (п еч ен ь , п о чки , м о зги , я зы к), все  со р та  м яса , 
о со б ен н о  м о л о д ы х  ж и во тн ы х , р ы б ы  и п ти ц ы , коп ч ен о сти , ко н сер вы , м я сн ы е  и 
р ы б н ы е  бульон ы ; р асти тел ьн ы е  б елки  (б о б о вы е, гри бы ), р ед и с , ц ветн ая  кап у с
та, ш околад . С то и т  так ж е  о гр ан и ч и ть  у п о тр еб л ен и е  чая, коф е, какао , всех  ал 
когольны х н ап итков, о со б ен н о  ш ам панского .

П р и  л еч ен и и  о стр о го  п р и сту п а  п о д агр ы  н аи б о л ьш и м  эф ф ек то м  о б л ад ает  
колхи ци н  -  п репарат, у гн етаю щ и й  м и гр ац и ю  л ей ко ц и то в , затр у д н яю щ и й  ф аго 
ц и то з к р и ста л л о в  у р ато в , зад ер ж и в аю щ и й  д егр ан у л яц и ю  л и зо со м . П р еп ар ат  
п р о ти в о п о к азан  п ри  б ер ем ен н о сти , тяж ел о й  п о ч еч н о й  и п еч ен о ч н о й  н ед о ста 
т о ч н о с ти . П о б о ч н ы е  д е й ст в и я  -  р ас ст р о й ст в а  п и щ ев ар ен и я  (п о н о с , р в о та ). 
Н азн ач ается  п о  2 таб л етк и  (в  1 таб л етк е  0 ,0005  г) каж д ы е 2 ч. 2 -й  и 3 -й  д н и  -  
2 таб л етк и ; 4 -й  д ен ь  -  1 т аб л етк а  в еч ер о м ; сл ед у ю щ и е д н и  -  1 таб л етк а  в еч е 
р о м  с у ж и н о м . Х р о н и ч ес к ая  п о дагр а: 1 таб л етк а  в еч ер о м  с у ж и н о м .

Д л я  сн яти я  о стр ы х  б олей  -  кеторол  (м о щ н ы й  н ен ар ко ти ч еск и й  а н а л и т и 
ч еск и й  п р еп ар ат) в /м  п о  1 м л (30  м г) каж д ы е 4 - 6  час.

И сп о л ь зу ю тся  Н П В П : б у тад и о н  (суточн ая  д о за  д о  800  мг, стан д ар тн о  300— 
4 5 0  м г); и н д о м етац и н  (м ети н д о л ; су то ч н ая  д о за  4 5 0  м г); н ап р о к сен  (су то чн ая  
д о за  750  м г), Н П В П  н о вого  п о ко л ен и я  (и н ги б и то р ы  ц и к л о о к си ген азы -2 ) -  ни- 
м есу л и д  (н ай з) в таб л етк ах  по  100 м г  2 р аза  в су тк и  д о  еды .

В тяж елы х случаях  м ож но воспользоваться ГК С , лучш е введением  преднизо
лон а внутрь сустава (100 м г в крупны й, 50 м г в средний  и 25 м г  в м елкий  сустав).

П о сл е  сн яти я  о стр о го  п р и сту п а  л еч ен и е  п р о д о л ж ается  д л и тел ьн о . Н еобхо
д и м о  п р о до л ж ать  со б л ю д ен и е  диеты .

П р еп ар аты , н еп о ср ед ств ен н о  в л и яю щ и е на о б м ен  м о ч ево й  ки сл о ты , о к а зы 
ваю т у р и к о д еп р есси в н о е  л и б о  у р и ко зу р и ческо е  д ей стви е .

И н ги би торы  си н теза  м очевой  ки слоты  и сп ользую т при  м етаб оли ческом  ти п е 
п о д агр ы  с в ы р аж ен н о й  ги п ер у р и к ем и ей  (б о л ее  0 ,6  м м о л ь /л ), с н ал и ч и ем  то ф у - 
сов , п ри  у р атн о й  н еф р о п ати и  (М К Б ), вто р и ч н о й  п о дагр е . О сн о в н о й  п р еп ар ат  -  
ал л о п у р и н о л  (м и л у р и т). С уто чн ая  д о за  3 0 0 -6 0 0  мг. С н и ж ен и е  у р о в н я  м оч евой  
ки сл о ты  д о  н о р м ы  о б ы ч н о  п р о и сх о ди т  за  2 -3  нед. Д ал ее  п р и н и м ается  п о д д ер 
ж и в аю щ ая  д о за  (1 0 0 -2 0 0  м г/сут). Н азн ачен и е ал л о п у р и н о л а  ч р евато  р а зв и т и 
ем  н еф р о то кси ч еско й  р еакц и и .
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У ри козури чески е ср едства  н азн ач аю т при  суточн ой  экскр ец и и  м о ч ево й  ки с
л о ты  м ен ее  2 ,7  м м о л ь  (м ен ее  4 5 0  м г), п ри  н еп ер ен о си м о сти  ал л о п у р и н о л а . Э ти  
ср ед ства  п р о ти в о п о казан ы  п р и  м етаб о ли ч еско м  ти п е  п одагры , при  м ало м  о б ъ е
м е в ы д ел яем о й  м о ч и , п р и  п о ч еч н ы х  кам н ях  л ю б о го  ти па. К  п р еп ар атам  д а н 
н ой  гр у п п ы  отн осятся:

-  п р о б ен ец и д  (б ен ем и д ) -  таб л етк и  п о  0,5 г; су то ч н ая  д о за  1 ,5 -2  г; п р еп а 
р ат  н есо в м ести м  с сали ц и латам и ;

-  су л ьф и н п и р азо н  (ан ту р ан ) -  су точн ая  д о за  4 0 0 -6 0 0  м г; о б л ад ает  д езагр е - 
ган тн ы м  д ей ств и е м  (п о л езн о  п ри  со ч етан и и  п о д агр ы  с ате р о ск л ер о зо м );

-  кетазо н  -  таб л етк и  п о  0,25 г; эф ф екти в н ая  д о за  -  1 г, п о д д ер ж и в аю щ ая  -  
0 ,25  г, о б ы ч н о  1 таб л етк а  в сутки .

С у щ еству ет  п р еп ар ат  с ко м б и н и р о ван н ы м  д ей ств и е м  (и н ги б и то р  си н теза  
м оч евой  к и сл о ты  и у р и ко зу р и ч еско е  ср едство ) -  ал л о м ар о н : в 1 таб л етк е  со 
д ер ж и тся  0,1 г  ал л о п у р и н о л а  и 0 ,02  г  б ен зб р о м ар о н а . С у то ч н ая  д о за  -  1 т а б 
л етк а  в д ен ь  п о сл е  еды , зап и вать  н еб о льш и м  ко л и чество м  ж и д ко сти , в тяж е
л ы х  сл у ч аях  м о ж н о  п р и н и м ать  д о  3 таб л ето к  в д ен ь . П р и  н еф р о л и ти азе  н ео б 
х од и м о  п о д д ер ж и вать  д о стато ч н ы й  д и у р е з  (д о  1,5 л).

П р и м ен я ю т ся  п л азм аф ер ез , гем о со р б ц и я , х и р у р ги ч еск и е  м етоды  у д ал ен и я  
отл о ж ен и й  м о ч ево й  к и сл о ты  в м ягки х  ткан ях  и ар тр о п л асти к а . З н ач и тел ьн о  
о б л е гч а ет  сам о ч у в ст ви е  ф и зи о тер ап и я .

Профилактика. А к ту ал ьн ы  в ы явл ен и е  б есси м п то м н о й  ги п е р у р и к ем и и  у  
р о д ств ен н и ко в  б о л ьн ы х  п о д агр о й  и ее  коррекц и я д и е ти ч ес к и м и  м е р о п р и яти я 
м и  и ли  п р и  б о л ьш о й  ее вел и ч и н е  п р и м ен ен и е  ал л о п у р и н о л а  д л я  п р ед у п р е ж д е
н и я  р азв и ти я  о стр о го  п о дагр и ч еско го  п ри ступ а .

7.9. ОСТЕОАРТРОЗ

О стео ар тр о з (О А ), иногда его н азы ваю т д еф о р м и р у ю щ и й  о стеоартроз, -  д е 
ген ерати вн о-д и строф и ческое заболеван и е суставов, х арактери зую щ ееся  п ерви ч
н ой  д еген ер ац и ей  су ставн о го  хр ящ а с п ослед ую щ и м и  и зм ен ен и ям и  су ставн ы х  
п о вер х н о стей  и разви ти ем  краевы х остеоф итов, что  п ри вод и т к д еф о р м ац и и  су 
ставов .

Эпидемиология. ОА -  наиболее распространенное заболевание суставов. На 
долю ОА приходится до 60-70%  всех ревматических болезней. ОА болеет около 10% 
населения всех возрастов. Частота ОА с возрастом увеличивается: среди лиц старше 50 
лет частота ОА достигает 27%, а в группе старше 60 лет доходит до 97-100% .

Заболевание чаще встречается у женщин в возрасте 40-60  лет, хотя в последнее вре
мя отмечается некоторое «омоложение» болезни.

Этиология. ОА не является только следствием старения человека. На развитие и 
прогрессирование ОА влияет ряд внешних и внутренних факторов. Установлено боль
шое этиологическое значение механических факторов, т.е. несоответствие между меха
нической нагрузкой, падающей на суставную поверхность хряща, с его возможностью
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сопротивляться при нагрузке. В частности, отмечено значение физической перегрузки 
при тяжелой работе на определенные суставы у рабочих различных профессий, при 
травматизации суставов у спортсменов. В других случаях нагрузка может оставаться 
нормальной, но могут меняться физико-химические свойства хряща. Это возможно при 
травме, контузии, нарушении субхондрального кровообращения, при различных воспа
лительных изменениях в суставах -  артритах, при метаболических и эндокринных нару
шениях или наследственных особенностях.

Другим видом физической перегрузки, падающей на хрящ, является неравномерное 
распределение нагрузки по всей поверхности хряща. Она происходит из-за нарушения 
конгруэнтности суставной поверхности. Это может произойти при врожденных анома
лиях развития скелета, когда происходят сдвиги осей суставов.

П атогенез. Под влиянием повышенного давления в хряще нарушаются функции хон- 
дроцитов, которые вырабатывают неполноценные протеогликаны. При гибели хондро- 
цитов выделяются протеолитические ферменты, которые, в свою очередь, воздействуют 
на протеогликаны хряща. Нарушается структура коллагеновых волокон, что вместе с 
изменением протеогликанов ведет к разволокнению хряща и отделению фрагментов, 
которые попадают в суставную полость. Уменьшение амортизационных свойств хряща 
приводит к увеличению  давления на эпифизы и уплотнению их субхондральной части 
(субхондральный остеосклероз). В области субхондрального остеосклероза возникает 
артериальная и венозная гиперемия. Нарушения кровообращения в конечном счете 
ведут к образованию дефектов костной ткани в этих областях, т. е. образуются кисты. В 
периферических участках суставной поверхности, которые лучше васкуляризированы, 
происходит компенсаторное разрастание хряща, за которым следует его окостенение и 
образование остеофитов.

Синовиальная оболочка вследствие раздражения ее попавшими в синовиальную 
жидкость фрагментами хряща воспаляется. Возникает ограниченный реактивный сино- 
вит. Повторяющийся небольшой реактивный синовит приводит к фиброзу синовиаль
ной оболочки.

Клиническая картина. П р и  О А  п р е ж д е  в сего  в о в л е к аю т с я  в п р о ц е сс  
н аи б о л е е  н а гр у ж е н н ы е  с у с т ав ы  н и ж н и х  к о н еч н о стей  -  та зо б е д р е н н ы й  и ко 
л е н н ы й , а т а к ж е  I п л ю с н е ф а л а н го в ы й . В н ач ал е  о б ы ч н о  п о р аж а ет ся  о д и н  с у с 
тав , т. е. за б о л е в а н и е  м о н о ар т и к у л я р н о е , а затем  и д р у ги е , ч асто  с и м м е т р и ч 
н ы е  су став ы .

П р о ц есс  н ач и н ается  н езам етн о , бо левы х  о щ у щ ен и й  в этот  п ер и о д  нет. М о 
ж е т  п о яв и ться  х р у ст  п р и  д в и ж ен и и  в су ставах , затем  -  н еб о л ьш и е б о ли  при  
ф и зи ческой  нагрузке . С р азви ти ем  болезн и  и н тен си вн о сть  боли  возрастает, боли 
п о яв л яю тся  у ж е  п р и  л ю б о й  н агр у зке  в д ан н о м  су став е  и, что  о ч ен ь  су щ еств ен 
но, п о сл е  н ее. Б о л ев о й  си н д р о м  м о ж ет  и м еть  четко  в ы р аж ен н ы й  « м е х ан и ч ес 
ки й  х ар актер » , т. е. в п окое боли  отсутствую т. П р о и сх о ж д ен и е  бо ли  связан о  с 
н еп о сто ян н ы м  о р ган и ч еск и м  р еакти вн ы м  си н ови том . Д р у ги м  ф ак то р о м  р азв и 
ти я  бо ли  м о ж ет  б ы ть  п ер и ар тр и т , т р еть и м  -  сп азм  м ы ш ц , которы й  в о зн и кает  
п ри  д еф о р м ац и и  су став о в  с и зм ен ен и ем  н агр у зки  на него .

С р азв и ти ем  б о л езн и  н ар астает  о гр ан и ч ен и е  п о д ви ж н о сти . О н о  св язан о  с 
болью  п ри  д ви ж ен и и : б о л ьн о й  ста р аетс я  щ ад и ть  п о вр еж д ен н у ю  кон ечн ость ,
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су став . В сл ед  за  м ы ш ечн ы м  сп азм о м  во зн и каю т м ы ш еч н ы е ко н тр ак ту р ы . П о 
степ ен н о  р азв и в а етс я  д еф о р м ац и я  су ставо в , о б у сл о в л ен н ая  у то л щ ен и ем  си н о 
ви ал ьн о й  о б о ло ч ки  и капсулы , р азв и ти ем  кр аевы х  о стео ф и то в , р азр у ш ен и ем  
х р ящ а и кости . Т ак  как  х р ящ евая  п о вер х н о сть  с теч ен и ем  в р ем ен и  исчезает, 
н ач и н ается  тр ен и е  кости  о кость, за су б х о н др альн ы м  ск л ер о зо м  сл ед у ет  атр о 
ф ия кости.

В ен о зн ая  ги п ер ем и я  и стаз  в су б х о н др альн о й  ч асти  ко сти  м о ж ет  вы зы вать  
ту п ы е , и н о гд а  си л ьн ы е  н очн ы е боли ; они  утр о м  и счезаю т, когда ч ел о век  н ач и 
н ает  д в и гать ся .

Н аи б о л ее  ч астая  и тяж ел ая  ф о р м а б о лезн и  -  О А  тазо б ед р ен н ы х  су ставо в  
(коксартроз), п ри  котором , кром е б о лево го  си н др о м а, и м еет  м есто  н ар у ш ен и е  
ф у н кц и и  су с т ав а  в п л о ть  до  ее п отери  и утр аты  тр у д о сп о со б н о сти .

Л егч е  п р о тек ает  го н ар тр о з , которы й  редко  вед ет  к и н в ал и д и зац и и . Д о в о л ь 
н о  ч асто  (о со б ен н о  у  п о ж и лы х  ж ен щ и н ) н аб лю д ается  О А  д и с тал ь н ы х  м еж ф а- 
л ан го вы х  су став о в  к и сти  (у зелк и  Г ебердена).

Д и а г н о с т и к а . Р ен тген ограф и ческое и сследован и е пораж енн ого  сустава  вы 
явл яет  суж ен ие суставн ой  щ ели , субхондральны й  остеосклероз, д еф орм ац и ю  су 
ставн ы х  п оверхностей , остеоф иты , ки сто ви дн ы е о б разован и я в эпиф изах .

Л аб о р ато р н ы е  д ан н ы е: в крови  о б ы ч н о  и зм ен ен и й  нет; п ри  н ал и ч и и  р е а к 
ти вн о го  с и н о в и т а  м ож ет б ы ть  н езн ач и тел ьн о е  у вел и ч ен и е  С О Э .

К р и т е р и и  д и а г н о с т и к и :  1) ж ал о б ы  н а бо ли  в су став ах  « м е х ан и ч ес
кого  ти п а» ; 2) н ал и ч и е  в ан ам н езе  м ех ан и ч еск о й  п ер егр у зк и  су став о в  (п р о ф ес 
си о н ал ьн ы х , сп о р ти вн ы х , б ы товы х); 3) м ед л ен н о е  н ач ал о  б о лезн и ; 4) п р еи м у 
щ еств ен н о е  п о р аж ен и е  су став о в  н о г  и д и стал ьн ы х  м еж ф ал ан го в ы х  су ставо в  
ки стей ; 5) сто й кая  д еф о р м ац и я  су став о в , о б у сл о влен н ая  и зм ен ен и ям и  ск ел ета  
(н о  н е м я гк и х  п ер и ар ти ку л яр н ы х  ткан ей ); 6) ср авн и тел ь н о  н еб о л ь ш о е  о гр ан и 
ч ен и е  п о д в и ж н о сти  су став а  (за и скл ю ч ен и ем  ко ксартроза); 7) ком плекс р ен т 
ген о л о ги ч еск и х  д ан н ы х  (см . вы ш е); 8) н о р м ал ьн ы е п о казател и  крови  и ли  н е
зн ач и тел ьн ы е и зм ен ен и я  С О Э  при  р еакти вн о м  си н ови те.

Т е ч е н и е  О А  д л и тел ь н о е , х р о н и ч еско е , без р езк о  в ы р аж ен н ы х  о б о стр ен и й , 
с м ед л ен н ы м  н ар астан и ем  си м п то м о в . Д еф о р м ац и я  су став о в  п р о гр есси р у ет  
п о степ ен н о  с о тн о си тел ьн о  м ал ы м  о гр ан и ч ен и ем  ф у н кц и и  (к р о м е  ко к сар тр о 
за). П р и  в ы р аж ен н о м  О А  м о ж ет  возни кать  «б ло кад а»  су став а  (н ев о зм о ж н о сть  
д в и ж е н и я  и з-за  у щ ем л ен и я  о тд ел и вш его ся  ф р агм ен та  х р ящ а  м еж д у  су с т ав 
н ы м и  п о вер х н о стям и ), которая ч ер ез  несколько  м и н у т  исчезает.

П р о г н о з  в ц ел о м  у д о вл етво р и тел ьн ы й , б о льн ы е м н о го  л ет  со х р ан яю т т р у 
д о сп о со б н о с т ь . Н аи б о л ее  н еб лаго п р и ятен  п р о гн о з при  ко к сар тр о зе  (о со б ен н о  
д в у х сто р о н н ем ), когда и н в ал и д и зац и я  м о ж ет  р азв и ться  в теч ен и е  н ескольки х  
лет.

Л е ч е н и е . О сн о вн ы е задачи  терапи и : п р ед о твр ащ ен и е п р о гр есси р о в ан и я  д е 
ген ер ати вн о го  п р о ц е сса  в сам ом  х р ящ е, у м ен ьш ен и е  б олей  и п ри зн аков  си н о 
ви та  и у л у ч ш ен и е  ф у н кц и и  суставов.

П р о в о д и тс я  л еч ен и е  п р о ти в о ар тр о зн ы м и  п р еп ар атам и :

I
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1. С и м п то м ати ч еск и е  п р еп ар аты  б ы стр о го  д ей ств и я  (Н П В П  и н ен ар ко ти 
ч еск и е  ан ал ьгети ки ).

2. С и м п то м ати ч е ск и е  п р еп ар аты  м ед л ен н о го  д ей ств и я  и ли  п р еп ар аты , м о 
д и ф и ц и р у ю щ и е  п р и зн ак и  заб о л еван и я  (х о н д р о и ти н  сульф ат, гл ю ко зам и н  суль
фат, п р еп ар аты  гл ю ку р о н о во й  ки слоты ).

3. П р еп ар аты , м о д и ф и ц и р у ю щ и е  стр у к ту р у  хрящ а.
У  больн ы х  с у м ер ен н ы м и  н еп остоян н ы м и  болям и  без признаков восп ал ен и я  

м ож но и спользовать  н ен аркоти ческие анальгетики  (п арацетам ол  д о  4  г/сут). Е сли  
боли  со четаю тся  с п р и зн акам и  воспаления, п оказано  п р и м ен ен и е Н П В П  (ди кло- 
ф енак в д о зе  7 5 -1 0 0  м г/сут, м елокси кам  -  7,5 мг/сут, н им есули д  -  200  мг/сут, 
ц елебрекс -  1 0 0 -2 0 0  м г/сут). П о к азан а  м естн ая  терап и я Н П В П  в виде крем ов, 
гелей  и т.д.

В есьм а  эф ф екти в н ы  х о н д р о п р о тек то р ы  (х о н д р о и ти н  сульф ат в д о зе  1000— 
1500 м г /су т  в 2 -3  п р и ем а , глю козам ин  -  1500 м г /су т  одно кр атн о ). Д л я  л еч ен и я  
го н ар тр о за  м о ж н о  и сп о л ьзо в ать  вн у тр и су став н о е  введ ен и е  ги ал у р о н о в о й  к и с
лоты .

И з н о вы х  ср ед ств  н у ж н о  у п о м ян у ть  п р еп ар ат  Д о н а  (глю козам и н). О сн о вн о е  
д ей ств и е  -  в о сп о л н е н и е  д е ф и ц и т а  глю козам ин а. У ч аству ет  в б и о с и н тезе  п ро- 
теогликанов  и ги ал у р о н о во й  кислоты , сти м ули рует образован ие хон дрои ти нсер- 
н ой  ки сл о ты , н о р м ал и зу ет  отлож ен и е кальц и я  в к о стн о й  ткан и , то р м о зи т  п р о 
гр есси р о ван и е  д еген ер а ти в н ы х  п р о ц ессо в  в су ставах . П р и м ен я ю т  в н у тр ь  -  с о 
д ер ж и м о е  п ак е т а  (1 ,5  г) р ас т в о р я ю т  в воде , п р и н и м аю т 1 р аз  в  д ен ь  в теч ен и е  
6 н едель. П о в т о р н ы е  ку р сы  ч ер ез  2 м есяц а.

Е щ е  о д н и м  б ази сн ы м  п р еп ар ато м  яв л яется  ар теп ар о н . Э то  си н тети ч еск и й  
п р еп ар ат  -  ком плекс м у к о п о л и сах ар и д о в  с н асы щ ен и ем  сульф атом . В во д и тся  
в /м  п о  1 ам п у л е  2 р а з а  в н ед ел ю  в те ч е н и е  8 н ед , затем  ч а с т о т а  в вед ен и я  
у м ен ь ш ается  д о  2 р аз  в м есяц , и так  в теч ен и е  года.

Д л я  в о зд ей ств и я  н а  д и с тр о ф и ч ес к и е  п р о ц ессы  и сп о л ьзу ю т  так и е  п р еп ар а 
ты , как ан аб о л и ч ес к и е  го р м о н ы , А ТФ  и пр.

П р и  н еэф ф ек ти в н о сти  Н П В П  и н о гд а  и сп о л ьзу ю т  в н у т р и су с тав н ы е  в вед е
ния н еко то р ы х  Г К С , в ч астн о сти , ги д р о к о р ти зо н а  и ли  кен алога . И сп о л ьзу ется  
т ак ж е  в н у тр и су с тав н о е  в вед ен и е  и н ги б и то р о в  п р о тео л и ти ч еск и х  ф ер м ен то в  -  
тр ази л о л а  (к о н тр и кала) -  п о  25 000  П Е  2 -5  и нъ екц и й . И н ъ ек ц и и  п о казан ы  то л ь
ко д л я  сн яти я  о ст р ы х  явл ен и й .

П р и  О А  п о к аза н о  сан ато р н о -к у р о р тн о е  леч ен и е , в  ч астн о сти , б ал ьн ео - и 
гр язел еч ен и е , ф и зи о тер ап и я . Б о л ьш о й  п о п у л яр н о стью  п о льзу ю тся  р о д о н о в ы е 
ван н ы , су л ьф атн ы е ван ны , так и е  куро р ты , как Ц х ал ту б о , П яти го р ск  и др . О н и  
о б л а д а ю т  со в ер ш ен н о  ч етки м  л еч еб н ы м  эф ф екто м .

Х и р у р ги ч ес к о е  л еч ен и е  п р и м ен яю т п ри  тяж ел ы х  п о р аж ен и ях  су став о в , в ы 
зы ваю щ и х  си л ьн ы е  боли . П р и  тяж ел ы х  ко к сар тр о зе  и го н ар тр о зе  н аи л у ч ш и м  
м ето д о м  яв л яется  эн д о п р о тези р о ван и е .

Профилактика. С д е т с т в а  -  си сте м ати ч еск и е  зан яти я  ги м н асти к о й  для 
у к р еп л ен и я  св язо ч н о -м ы ш еч н о го  ап п арата . О р то п ед и ч еская  ко р р екц и я  н ар у 
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ш ен и й  стати к и  (сколи оз, ки ф о з, п ло ско сто п и е  и пр.). Б о р ь б а  с и зб ы то ч н о й  м а с
сой  тела . П р о и зв о д ствен н ая  ги м н асти ка  д л я  у м ен ьш ен и я  в л и ян и я  ф и к си р о в ан 
н ой  п озы  в о  вр ем я  раб о ты .

7.10. ОСТЕОПОРОЗ

О стео п о р о з  -  б о л езн ь  скелета , при которой , н есм о тр я  н а н о р м ал ьн у ю  м и н е 
р ал и зац и ю  ко стн о й  ткан и , н аб лю д ается  сн и ж ен и е  ко стн о й  м ассы  и н ар у ш ен и е  
ц ел о стн о сти  (с тр у к ту р ы ) ко стн о й  ткан и . О сн о в н о е  п о сл ед ств и е  о с т е о п о р о з а -  
у в ел и ч ен и е  х р у п ко сти  костей , что  п р и в о д и т  к и х  п ер ел о м ам  п о сл е  м и н и м ал ь 
н о й  тр авм ы .

Выделяю т две основные формы первичного остеопороза: тип I и тип II. О стеопо
р о з т ипа I  (с высоким костным метаболизмом) встречается у 5 -20%  женщ ин, наибо
лее часто в возрасте 50-75 лет. Его развитие связывают со снижением синтеза эстроге
нов в период менопаузы. Остеопороз типа 11 (с низким костным обменом), или се
нильный остеопороз, связан с наруш ением координации процессов резорбции и 
формирования костной ткани, развивается с одинаковой частотой у женщ ин и у муж 
чин. Вторичный остеопороз обычно является осложнением различны х заболеваний 
(эндокринных, воспалительных, гематологических, гастроэнтерологических и др.) или 
лекарственной терапии (например, глюкокортикоидный остеопороз).

Эпидемиология. В мире каждый год остеопоретические переломы развиваю т
ся у более чем 1 млн. человек. В целом частота остеопоретических переломов позво
ночника у женщин в возрасте около 60 лет колеблется от 25% до 60%, а в возрасте 90 лет 
треть женщ ин и 17% мужчин переносят остеопоретические переломы бедра. П ациен
ты с переломами бедра в возрасте старше 45 лет составляют значительную часть стаци
онарных больных, превосходя в этом отношении другие распространенные заболева
ния у женщ ин, такие как рак молочной железы  и сахарный диабет. Переломы бедра -  
причина смерти у 2,8%  людей среднего возраста, а 14-36%  лиц пожилого возраста 
после этих переломов умираю т в течение первого года.

Патогенез. Важнейшая роль -  за генетическими факторами, которые определяют 
плотность костной ткани, синтез витамина D, контролируют синтез некоторых типов кол
лагена, играющих важную роль в формировании кости. К генетическим дефектам отно
сится дефицит эстрогеновых рецепторов и лептинов. Лептин -  гормон, который выраба
тывается в мозгу, повышение его уровня ассоциируется с низкой массой тела, а дефи
цит -  с ожирением.

Развитие остеопороза и остеопоретических переломов определяется сложным вза
имодействием многих факторов, которые реализую тся на нескольких уровнях: всего 
организма, клеточном и молекулярном. Клеточные и молекулярные механизмы име
ю т генетическую  основу и связаны с нарушением синтеза медиаторов, принимающ их 
участие в метаболизме (ремоделировании) костной ткани: гормонов (половые гормо
ны, паратиреоидный гормон, витамин D, лептин и др.), цитокинов, факторов роста 
и др.

Основной механизм развития остеопороза у женщ ин -  деф ицит эстрогенов, при
чинами которого являю тся менопауза, овариэктомия, отсутствие беременности и др.
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Примечательно, что беременность и кормление грудью сущ ественно не увеличиваю т 
риск развития остеопороза. В течение первых 5 лет после менопаузы отмечается суще
ственное увеличение риска остеопоретических переломов костей предплечья и позво
ночника, но не бедра. Однако, как уже отмечалось, эти «не опасные» переломы явля
ются сильными предикторами риска переломов бедра в более пожилом возрасте.

Витамин D играет важнейшую роль в абсорбции кальция и регуляции нормального 
роста костей. Снижение его уровня приводит к уменьшению абсорбции кальция и уве
личению синтеза паратиреоидного гормона (ПТГ), который стимулирует костную ре
зорбцию, вызывая тем самым потерю костной массы. Женщины в постменопаузе осо
бенно чувствительны к «резорбтивному» действию ПТГ. У женщин в постменопаузе, 
перенесших переломы шейки бедра, снижение витамина D и увеличение паратиреоид
ного гормона наблюдается чаще и выражено в большей степени, чем у женщин с осте- 
опорозом или без остеопороза, не имевших этих переломов.

Клиническая картина. Н е только  п ац и ен ты , но  и м н о ги е  врачи  п у таю т  
о стео п о р о з  с ар тр и то м . К  со ж ал ен и ю , как  п р ави л о , н ал и ч и е  о стео п о р о за  ста 
н о ви тся  о ч ев и д н ы м  только  п о сл е  р азв и ти я  п ер ел о м о в  костей . Н аи б о л ее  х ар а к 
те р н ы е  ф о р м ы  о с т е о п о р е т и ч е с к и х  п ер ел о м о в  -  к о м п р есси о н н ы е  п ер ел о м ы  
п о зво н о ч н и ка , п ер ел о м ы  д и стал ь н о го  отд ел а  л у ч ево й  кости  и п р о кси м ал ьн о го  
о тд ел а  б ед р ен н о й  кости  (п ер ел о м  б едра), которы е о б ы ч н о  в о зн и к аю т  п о сл е  
м и н и м ал ьн о й  тр авм ы .

К о м п р есси о н н ы е  п ер ел о м ы  п о зво н о ч н и ка  о б ы ч н о  п р о явл яю тся  о стр ы м и , а 
затем  х р о н и ч еск и м и  б о л ям и  в сп и не. О дн ако  у  н еко то р ы х  п ац и ен то в  б олей  не 
отм ечается . С л ед у ет  п о д ч ер к н у ть , ч то  в ы р аж ен н о сть  ко м п р есси и  п озвон ков  
н е коррели рует с и н тен си вн о стью  болей  в позвоночнике. Ф акти ч ески  около 60%  
ж ен щ и н  с к о м п р есси о н н ы м и  п ер ел о м ам и  п о зво н о ч н и ка  не п о д о зр еваю т  об  их 
разви тии . Э то  связы ваю т с п о степ ен н ы м  разви тием  ком прессии  п озвонков. Б оли  
п ри  о сте о п о р е ти ч ес к и х  п ер ел о м ах  п о зво н о ч н и к а  о б ы ч н о  д л я тся  в  т еч ен и е  1 -  
2 м ес, л о к ал и зу ю тся  в н и ж н ей  ч асти  сп и ны , со п р о в о ж д аю тся  м ы ш еч н ы м  сп аз
м ом , а  затем  п о степ ен н о  их  и н тен си в н о сть  у м ен ьш ается . П р и  н ал и ч и и  сто й ки х  
вы р аж ен н ы х  б о лей  сл ед у ет  п р о вести  со о тв етств у ю щ ее  о б сл ед о в ан и е  д ля  и с 
кл ю ч ен и я  д р у ги х  п р и ч и н  п ер ел о м о в , в п ервую  о чередь  м и ел о м ы  и ко стн ы х  м е 
тастазо в . К р о м е  то го , сто й к и е  б о ли  м о гу т  б ы ть  связан ы  с п о вто р н ы м и  п е р ел о 
м ам и, м ы ш еч н ы м  сп азм ом , б олезн ям и  п озвон очн и ка . Х ар актер н ы й  п р и зн ак  п о
вто р н ы х  п ер ел о м о в  п о зво н о ч н и ка  -  сн и ж ен и е р о с т а  и грудной  ки ф о з («вд ови й  
горб»).

Диагностика. Р азв и т и е  о с т е о п о р о за  х ар а к тер н о  д ля  ш и р о к о го  к р у га  з а 
б о л е в ан и й , м н о ги е  и з н и х  л егко  д и а гн о с т и р у ю т с я  в п р о ц е с с е  с б о р а  ан а м н е за  
и л и  п р и  о с м о т р е  п ац и е н т о в . П р и  о см о т р е  сл е д у е т  о б р ати ть  в н и м а н и е  н а  у в е 
л и ч ен и е  Щ Ж , геп ато м егал и ю , « ку ш и н го и д » , кож ную  сы п ь, ж елтуху , п р и зн ак и  
ги п о го н ад и зм а . Н а  п о и с к  э т и х  заб о л ев ан и й  вр ач а  т а к ж е  д о л ж н ы  н аст р о и т ь  
н е о б ы ч н ы е  п р о я в л е н и я  о ст е о п о р о за , н ап р и м ер , р а зв и т и е  о с т е о п о р о за  в в о з 
р а с т е  д о  50  л е т  и о ст е о п о р о з  у  м у ж чи н . С н и ж е н и е  М П К Т , н е  с о о т в е т с т в у ю 
щ ее  в о зр а с т у  п а ц и е н т а , с л у ж и т  о с н о в ан и е м  д л я  п о и с к а  в т о р и ч н ы х  ф ак то р о в  
как  у  м у ж ч и н , т а к  и  у  ж ен щ и н . С л ед у ет  и м еть  в виду, ч то  н ек о то р ы е  о т н о с и 
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тел ь н о  р а с п р о с т р ан ен н ы е  заб о л ев ан и я , так и е  как  д и ф ф у зн ы й  т о к с и ч ес к и й  зоб  
и ли  д е ф и ц и т  в и т а м и н а  D , в п о ж и л о м  в о зр аст е  м о гу т  б ы ть  к л и н и ч еск и  н е  о ч е 
ви д н ы . П о э т о м у  у  р я д а  п ац и ен то в  м о ж ет  п о т р е б о в а т ь с я  п р о в е д е н и е  с о о т 
в ет ст в у ю щ и х  д о п о л н и т е л ь н ы х  и ссл ед о в ан и й . П о тер я  к о с тн о й  м ассы  и п е р е 
л о м ы  ч асто  св яза н ы  с р а зв и т и е м  о ст е о м ал я ц и и  и зл о к а ч е с т в е н н ы х  н о в о о б 
р азо ван и й . О стео м ал яц и я  хар актер и зу ется  д еф ек там и  м и н ер ал и зац и и  костного  
м а т р и к са , ч ащ е  в с е го  в ы зв ан н ы м и  н а р у ш е н и ем  п о т р еб л ен и я , в ы р а б о т к и  и ли  
о б м е н а  в и т а м и н а  D .

К  д р у ги м  п р и ч и н а м  о т н о ся т с я  н а р у ш е н и е  т р а н с п о р т а  ф о сф ато в  и л и  д л и 
т е л ь н ы й  п р и е м  н ек о то р ы х  п р еп ар ато в , т а к и х  как  со л и  ал ю м и н и я  (и  д р у ги х  
ф о с ф а т -с в я зы в а ю щ и х  ан т ац и д о в ), б о л ь ш и х  д о з  п р еп ар ато в  ф то р а , б и ф о с ф о - 
натов первого  поколен ия (эти дрон ат) и п роти восуд орож н ы х п реп аратов . О стео 
м ал я ц и я  м о ж е т  б ы ть  за п о д о зр е н а  н а  о сн о в ан и и  а н а м н е за  и и зм е н е н и я  б и о х и 
м и ч ески х  п о к азател ей , а и м ен н о  сн и ж ен и я  у ровн я кальц и я в сы в о р о тке  и м оче, 
ф о сф ато в  и 2 5 -ги д р о к с и в и т а м и н а  D  в сы в о р о тке , а т ак ж е  у в е л и ч е н и я  к о н ц ен 
тр а ц и и  Щ Ф  и П ТГ. Д л я  п о д тв ер ж д е н и я  д е ф е к т а  м и н е р а л и за ц и и  и н о гд а  н е о б 
х о д и м о  п р о в е д е н и е  б и о п си и  п о д в зд о ш н о й  кости  п о сл е  п р о в ед ен и я  м етки  т е т 
рац и клин ом .

В п р о ц е ссе  д и ф ф е р е н ц и а л ь н о й  д и а г н о с т и к и  н ео б х о ди м о  и м еть  в 
в и д у  сл ед у ю щ и е  заб о л еван и я : тр ав м а , п ато л о ги ч еск и е  п ер ел о м ы , св язан н ы е 
со  злокачественн ы м и  н овообразован и ям и , остеом аляция, болезн ь П едж ета, ф и б
р о зн ая  д и сп л ази я , п ер и ф ер и ч еская  н ей р о п ати я  и др . Д и ф ф у зн ы й  о стео п о р о з  (с 
и ли  без п ато л о ги ч еск и х  п ер ел о м о в) ч асто  встр еч ается  у  п ац и ен то в  с м н о ж е
ств ен н о й  м и ел о м о й . О  р азв и ти и  это й  п ато л о ги и  м о гу т  св и д етел ьств о вать  си л ь 
н ы е боли  в костях , у в ел и ч ен и е  С О Э , п р о теи н у р и я  Б ен с-Д ж о н са , а д ля  п о д тв ер 
ж ден и я д и агн о за  и сп о л ьзу ю т стер н ал ьн у ю  п ункци ю  и эл ектр о и м м у н о ф о р ез сы 
воротки  и м очи. П ато ло ги ч еск и е  п ерелом ы , вы зв ан н ы е костн ы м и  м етастазам и , 
м о гу т  н ап о м и н ать  о стео п о р ети ч еск и е  п ерелом ы . Н аконец , п ер ел о м ы  п о зво н о ч 
н и к а  п р и  о ст е о п о р о зе  сл ед у ет  д и ф ф ер ен ц и р о в ать  от  д еф о р м ац и и  п о зв о н о ч н и 
ка, в ы зв ан н о й  д р у ги м и  заб о л еван и ям и , так и м и  как  сколи оз, о ст е о ар тр о з  и б о 
л езн ь  Ш ей ер м ан а-М ау , ч то  д е л а е т  ак ту ал ьн ы м  п р о б л ем у  ад ек ватн о го  л е ч е 
ния эти х  заб о л еван и й .

Л е ч е н и е  [22] о ст е о п о р о за  в п ервую  о чередь  н ап р авл ен о  н а  сн и ж ен и е  р и с 
ка о сте о п о р е ти ч ес к и х  п ер ел о м о в  (рис. 12 и 13).

В с е м  л и ц а м  в в о зр а с т е  с т а р ш е  60  л е т  р е к о м е н д у е т с я  п о т р е б л е н и е  800  
M E  в и т а м и н а  D  и 1200 м г  э л е м ен т ар н о го  кал ь ц и я  в су тк и . Э то  т р е б у е т  д о 
п о л н и т ел ь н о го  п р и е м а  п р еп ар ато в  кал ьц и я  и в и т а м и н а  D  в д о зе  н е м е н е е  4 0 0 -  
800  M E  в и т а м и н а  D  и 1 0 0 0 -1 2 0 0  м г  эл е м е н т а р н о го  кал ь ц и я  в за в и с и м о с т и  о т  
о с о б е н н о с т е й  п и та н и я . Д л я  о п т и м а л ь н о го  л е ч е н и я  в сех  ф о р м  о с т е о п о р о за  с 
и сп о л ь зо в ан и ем  л ю б ы х  ан т и о с т е о п о р е т и ч е с к и х  п р еп ар ато в  т р е б у е т с я  н а зн а 
ч ен и е  о п т и м а л ь н ы х  д о з  к ал ь ц и я  и в и т а м и н а  D  в к ач еств е  б а зо в о й  тер ап и и .

П р и ем  к ал ьц и я  и в и там и н а  D  р ассм атр и в ается , как м и н и м ал ьн о  н ео б х о ди 
м ая тер ап и я  у  в сех  п ац и ен то в , которы м  п л ан и р у ется  п р о вед ен и е  д л и тел ьн о й
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глю кокорти кои д н ой  тер ап и и . В есь м а  эф ф екти в н ы м и  п р еп ар атам и , л еч ен и е  ко
то р ы м и  п р и в о д и т  к у в ел и ч ен и ю  костн ой  м ассы  и сн и ж ен и ю  р и ск а  п релом ов  
п о зво н о ч н и ка , яв л яю тся  ак ти в н ы е м етаб о ли ты  ви там и н а D  (к ал ьц и тр и о л  и о со 
б ен н о  ал ь ф ак ал ьц и д о л ).

Н а и б о л ее  э ф ф е к т и в н ы м и  ан ти о с т е о п о р е т и ч е с к и м и  п р е п а р а т а м и  я в л я ю т 
ся б и ф о с ф о н ат ы , к а л ь ц и то н и н , э ст р о ген ы  и се л е к т и в н ы е  м о д у л ято р ы  э ст р о - 
ге н о в ы х  р е ц е п т о р о в  (р а л о к с и ф е н  и д р .) . У стан о в л е н о , ч то  эти  п р е п а р а т ы  
у м е н ь ш а ю т  р и с к  п е р в ы х  и п о в т о р н ы х  п о зв о н о ч н ы х  п ер ел о м о в  и п ер ел о м о в  
б ед р а  (б и с ф о с ф о н а т ы , и , в ер о я тн о , к а л ь ц и т о н и н ) у  ж е н щ и н  с о с т е о п о р о зо м  
(Т -и н д ек с  ш ей к и  б ед р а  м е н ь ш е  <  2 ,5 ). О д н ако  эф ф ек ти в н ы  л и  эти  п р еп ар аты  
у  л и ц , и м ею щ и х  м е н е е  в ы р а ж е н н о е  с н и ж ен и е  ко стн о й  м ассы , п о к а  н е и з в е с т 
но.

В ы б о р  то го  и ли  и н о го  п р еп ар ата  зав и си т  о т  р я д а  со п у тств у ю щ и х  ф акторов. 
П олагаю т, ч то  го р м о н о зам ести тел ьн ая  тер ап и я  о со б ен н о  п о к азан а  ж ен щ и н ам , 
и м ею щ и м  о д н о м о м ен тн о  ф акторы  р и ск а  о стео п о р о за  и И Б С , вкл ю чая  ж ен щ и н  
в п ер и м ен о п ау зе , п о д в ер гн у ты х  ги стерэктом и и . М он отерап и я эстр о ген ам и  у в е 
л и ч и в а ет  р и ск  р а к а  ш ей к и  м атки , м о л о ч н о й  ж ел езы  и в ен о зн ы х  тр о м б о зо в , а 
со ч етан н ая  тер ап и я  эстр о ген ам и  и п р о гестер о н о м  -  р а к а  м о л о ч н о й  ж ел езы  и 
в ен о зн ы х  тр о м б о зо в .

Рис. 12. Остеопороз: алгоритм лечения женщин 50-75 лет
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Рис. 13. Остеопороз: алгоритм лечения женщин > 75 лет

С ел е к т и в н ы е  м о д у л ято р ы  эс т р о ге н о в ы х  р е ц еп т о р о в  (р а л о к си ф ен ) п о зв о 
л я ю т  с н и зи т ь  р и с к  п ер ел о м о в  п о зв о н о ч н и к а , в то  вр ем я  и х  э ф ф е к т  в о т н о ш е 
н и и  п ер ел о м о в  д р у ги х  л о к а л и за ц и й  (в кл ю ч ая  ш ей к у  б ед р а) н е  и зв е ст ен . Р а 
л о к си ф е н  н е  в л и я е т  н а  о в у л яц и ю  и п о это м у  м о ж ет  п р и м ен я т ь ся  у  ж е н щ и н  с 
о с т е о п о р о зо м , н о  со х р а н е н н ы м  м е н с т р у ал ь н ы м  ц и к л о м . О д н ако  его  п р и м е 
н ен и е  у  б е р е м е н н ы х  и ко р м ящ и х  ж ен щ и н  п р о ти в о п о к аза н о . К ак  и п р и  п р о в е 
д е н и и  ГЗТ , н а  ф о н е  р ал о к с и ф ен а  н аб л ю д ается  у в е л и ч е н и е  р и с к а  в ен о зн ы х  
т р о м б о зо в .

Н аи б о л ее  эф ф екти вн ы м и  ан ти о стео п о р ети ч ески м и  п р еп ар атам и , н есо м н ен 
но , яв л яю тся  б и ф о сф о н аты  (ал ед р о н ат  и р и зед р о н ат). С у щ ествен н ы й  п о б о ч 
н ы й  эф ф ек т  б и ф о сф о н ато в  (н аб лю дается  у  п о ло ви н ы  п ац и ен то в ) -  п о р аж ен и е  
Ж К Т, п роявляю щ ееся  «ж елудочны м и коликам и» и изж огой. П р и м ен ен и е  б и ф о с
ф он атов  н е р ек о м ен д у ется  у  ж ен щ и н  д ето р о д н о го  возраста .

В есь м а  э ф ф ек ти в н ы й  ан ти о стео п о р ети ч еск и й  п р еп ар ат  -  си н тети ч е ск и й  
кальц и то н и н  л о с о с я , п р еи м у щ еств о м  которого  п ер ед  го р м о н о зам ести тел ьн о й  
т ер а п и ей  и т ер а п и ей  б и ф о сф о н атам и  яв л яется  о ч ен ь  в ы со кая  б езо п асн о сть , 
хо р о ш ая  п ер ен о си м о с т ь , ан ал ь гети ч е ск и й  эф ф ект. Э то  д е л а е т  его  о со б ен н о  
п р ед п о ч ти тел ьн ы м  у  ж ен щ и н  с б о лям и  в сп и н е , св язан н ы м и  с о стео п о р ети ч ес - 
ки м и  п ер ел о м ам и  п озвон очн и ка .

Профилактика. П о ско л ьк у  п ер ел о м ы  п о зво н о ч н и ка  яв л яю тся  се р ь е зн ы 
м и  ф ак то р ам и  р и ск а  п о вто р н ы х  п ер ел о м о в  и во  м н о ги х  сл у ч аях  п р о текаю т б ес 
си м п то м н о , п р о вед ен и е  р ен тген о л о ги ч еско го  и ссл ед о ван и я  п о зво н о ч н и к а  п о 
казан о  в сем  л и ц ам , и м ею щ и м  ф акто р ы  р и ск а  о стео п о р о за . С у щ еству ет  о тн о 
си тел ь н о  н ем н о го  к л и н и ч еск и х  ф акторов  р и ска , которы е м о гу т  б ы ть  у сп еш н о  
п р и м ен ен ы  д л я  ак ти в н о го  вы явл ен и я  б о л ьн ы х  с остео п о р о зо м .
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К  н аи б о л е е  с у щ е с т в е н н ы м  о т н о с я т с я  п р еж д ев р ем ен н а я  м ен о п ау за , д л и 
т е л ь н о е  л е ч е н и е  Г К С , н а л и ч и е  н ек о то р ы х  заб о л ев ан и й  и п ер ел о м о в  д о  45 
лет, н и зк и й  и н д ек с  м ассы  т ел а  (<  19 к г /м 2) и с е м ей н ы й  ан а м н е з  п о  п е р е л о 
м ам  к о стей  ск ел ета . Е сл и  т а к и х  ф ак то р о в  р и ск а  б о л ь ш е  д ву х , в ер о я т н о ст ь  
п ер ел о м о в  в о зр а с т а е т  н а  30%  и б о л е е  в л ю б о м  в о зр асте . В се  эти  ф ак то р ы , а 
т а к ж е  в ы я в л е н и е  р е н т г е н о л о г и ч е с к и х  п р и зн ак о в  о ст е о п е н и и  и /и л и  о с т е о п о - 
р о за  -  п о к аза н и я  д л я  б о л ее  д е т а л ь н о го  о б сл ед о в ан и я  п ац и е н то в  и  о п р е д е л е 
н ия М П К Т  с п о м о щ ь ю  м ето д о в  ко стн о й  д ен си то м етр и и .

В ы б о р  у ч астк а  ск ел ета  д л я  и зм ер ен и я  М П К Т  зав и си т  о т  р я д а  ф акто р о в . 
У  л и ц  стар ш е 65 л ет  д ля  д и агн о сти к и  о стео п о р о за  сл ед у ет  о р и ен ти р о в ать ся  н а 
М П К Т  п р о к си м ал ь н о го  о тд ел а  б ед ра, а н е  п о зво н о ч н и ка .



Часть 8 
ЗАБОЛЕВАНИЯ ЖЕЛЕЗ 

ВНУТРЕННЕЙ СЕКРЕЦИИ



СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ
З аб о л ев ан и я  эн д о к р и н н о й  си стем ы  зан и м аю т все  б о лее  и б о л ее  важ н о е  м е

сто  среди  в н у тр е н н и х  б о лезн ей . Э то  о б у сл о вл ен о , в п ер ву ю  оч еред ь , н еу к л о н 
н ы м  р о сто м  заб о л ев аем о сти . Т ак , ко л и чество  н о вы х  сл у ч аев  С Д  еж его д н о  у в е 
л и ч и вается  н а 3% , а в н еко то р ы х  р еги о н ах  н а 6% . В С ан кт-П етер б у р ге  ч и сл о  
д етей , с тр ад аю щ и х  д и аб ето м , за  п о сл ед н и е  20  л ет  у вел и ч и л о сь  в 2 ,5  раза . А н а
л о ги ч н ая , есл и  н е  б о лее  у гр о ж аю щ ая , кар ти н а н аб лю д ается  в о тн о ш ен и и  заб о 
л ев ан и й  Щ Ж . Э то, п р еж д е  всего , о тн о си тся  к р еги о н ам , п о стр ад ав ш и м  от п о 
сл ед стви й  ав ар и и  н а  Ч ер н о б ы л ьско й  А Э С .

Э н д о кр и н о л о ги я  -  д р евн яя  ветвь  м еди ц ин ы . П ер вы е о п и сан и я  кл и н и ч еско й  
картин ы  р яд а  заб о л еван и й  ж елез вн утрен н ей  секрец и и  м ож н о  н ай ти  ещ е в д р ев 
н ееги п етск и х  п ап и р у сах . Н о  о д н о вр ем ен н о  эн д о кр и н о ло ги я  и о д н а  из н аи бо л ее  
м олод ы х  о тр асл ей  в н у тр ен н и х  б олезн ей , п о скольку  только  в X X  в. бы ли  о ткр ы 
ты  п ер в ы е  го р м о н ы , и ста л о  во зм о ж н ы м  и зучать  н е только  кл и н и ч еск у ю  кар 
т и н у  и п ато м о р ф о л о ги ю , н о  и п ато л о ги ю  эн д о к р и н н ы х  б о лезн ей . В п о сл ед н и е  
ж е д еся ти л е ти я  к аж д ы е  4 -5  л е т  п р и в н о сят  б у р н ы й  п р о гр есс  в  и зу ч ен и е  и л е ч е 
н ие заб о л еван и й  ж елез вн у тр ен н ей  секрец и и . В н аш и  д н и  это  происходит, в  п ер 
вую  очередь , благо дар я  у сп ех ам  м о л еку л яр н о й  ген ети ки , ген н о й  и н ж ен ер и и  и 
н еб ы в ал о м у  со в ер ш ен ств о ван и ю  и н тр аск о п и ч еск и х  м етодов. Э то  вы н у ж д ает  
п и сать  н о вы е  и н о вы е  р у ко во д ства  и м о н о гр аф и и , хотя, к а зал о сь  бы , ещ е не 
в ы в етр и л ся  зап ах  ти п о гр аф ско й  кр аски  из п р ед ы д у щ и х .

И  п о сл ед н ее . К аж д ы й  врач д о лж ен  п о н и м ать  р азн и ц у  м еж д у  кл и н и ч еск о й  
эн д окри н ологи ей  и горм он альной  регуляцией .

Д о во л ьн о  ч астая  си ту ац и я  в м еди ц и н е: так  н азы ваем ы й  тр у д н ы й  б о льн о й  
«проходи т»  ц еп о чк у  сп ец и ал и сто в  и в конечном  сч ете  н ап р авл яется  к эн д о к р и 
нологу, п о ско л ьку  у  н его , вер о ятн о , и м ею тся  « н ар у ш ен и я  в го р м о н ал ьн о й  с ф е 
р е» . Э н д о кр и н н ая  си стем а  -  од н а  из д ву х  и н тегр ати вн ы х  си стем  орган и зм а, 
тех , которы е застав л яю т  р азл и ч н ы е  о р ган ы  и  ткан и  ф у н кц и о н и р о в ать  как  ед и 
н о е  ц ел о е . П о это м у  п р и  л ю б о м  заб о л ев ан и и  м о ж н о  вы яви ть  « н ар у ш ен и я  в  го р 
м о н ал ь н о й  сф ере» .

В  о стр о м  п ер и о д е  И М  ак ти ви р у ю тся  си м п ати ко -ад р ен ал о вая  и ги п о тала- 
м о -ги п о ф и зар н ая  си стем ы , а «ось»  ги п о ф и з -  п о ло вы е ж елезы , н ап р о ти в , у гн е 
тается . В о л о саты е  н оги  у  м о л о д о й  кр асави ц ы  с н о р м ал ьн о й  р еп р о д у к ти в н о й  
ф у н кц и ей  в  п о д авл яю щ ем  б о л ьш и н ств е  сл у ч аев  о б у сл о влен ы  п о вы ш ен н о й  л о 
к альн о й  ч у в с тв и тел ь н о сть ю  кож и к эн д о ген н ы м  ан д р о ген ам . О д н ако  И М  л е 
ч ат  кар ди о л о ги , ги п ер тр и х о з  -  д ер м ато ло ги  и косм етологи , н о  н и к ак  н е эн д о к 
ринологи.

К л и н и ч е с к а я  ж е эн д о к р и н о л о ги я  о п р ед ел я е т ся  как  н ау к а  о  заб о л ев ан и я х , 
п р и  к о то р ы х  п ер в о н а ч а л ь н ая  п о л о м к а  л о к ал и зу ет с я  в  о д н о й  и з эн д о к р и н н ы х  
ж елез . У своив  эту  н е в ел и к у ю  м у д р о сть , м ы  м ож ем  и д ти  д ал ьш е .

В о сн о в у  это го  р а зд е л а  п о л о ж ен ы  м а тер и ал ы  С . Б. Ш у сто в а  и соавт. [59].



Болезни гипоталамо-гипофизарной системы 671

8.1. БОЛЕЗНИ 
ГИПОТАЛАМО-ГИПОФИЗАРНОЙ СИСТЕМЫ

8.1.1. АКРОМЕГАЛИЯ
А к р о м егал и я  -  заб о л еван и е , о б у сл о в л ен н о е  и збы то ч н о й  се кр ец и ей  го р м о 

на р о ста , соп ровож даю щ ейся дисп р о п о р ц и о н ал ьн ы м  ростом  костей , м ягки х  тка
ней , в н у т р е н н и х  орган о в . В  д етско м  и ю н о ш еско м  в о зр асте  (п ри  н е зав ер ш ен 
ном  о к о стен ен и и  ги п о ф и зар н ы х  х р ящ ей  и со х р ан ен и и  зон  р о с т а ) о тм ечается  
о тн о си тел ьн о  п р о п о р ц и о н ал ьн ы й  р о ст  ск ел ета  с р азви ти ем  ги ган ти зм а. П р и н я
то  р ас ц е н и в ат ь  р о с т  в ы ш е 2 00  см  как  ги ган ти зм , 1 8 0 -2 0 0  см  как  с у б ги ган 
ти зм .

Эпидемиология. Распространенность заболевания составляет по разным регио
нам от 40 до 80 больных на 1 млн. населения, а частота -  3 случая на 1 млн населения в год.

Этиология и патогенез. Чаще всего источником гиперпродукции соматотроп- 
ного гормона (СТГ) является эозинофильная аденома гипофиза. Описаны случаи разви
тия акромегалии при хромофобной аденоме, а также опухолях различной локализации, 
секретирующих вещества с соматотропной активностью. У части больных имеет место 
гиперплазия эозинофильных клеток аденогипофиза под влиянием гиперсекреции сома- 
тотропин-рилизинг-гормона (СРГ) гипоталамусом.

Большие количества СТГ и соматомединов вызывают усиление синтеза белков, хон- 
дроитинсульфата и коллагена в тканях, что обуславливает рост хряща и увеличение мас
сы паренхиматозных органов. Кроме того, СТГ стимулирует липолиз и снижает чувстви
тельность тканей к инсулину (контринсулярный эффект), а также способствует задержке 
в организме натрия, хлора и фосфатов.

Значительная часть симптомов обусловлена ростом опухоли, развитием симптомов 
внутричерепной гипертензии, сдавлением клеток аденогипофиза, секретирующих троп- 
ные гормоны со снижением их функциональной активности. Экстрацеллюлярный рост 
опухоли может сопровождаться нарушением функции внутричерепных нервов. Контрин- 
сулярным действием СТГ объясняется частое развитие СД.

Клинические проявления. Х ар ак тер н о  и зм ен ен и е  в н еш н о сти . У кр у п н я
ю тся  ч ер ты  л и ц а  за  сч ет  у в ел и ч ен и я  н о са , скуловы х , н ад б р о в н ы х  дуг, у ш н ы х  
р акови н , н и ж н ей  ч ел ю сти . И зм ен яется  п р и к у с  (п рогн ати зм ), р асш и р яю тся  п р о 
м еж у тки  м еж д у  зу б ам и  (д и астем а). У то л щ аю тся  р еб р а , р еб ер н ы е  д у ги  в ы с 
т у п аю т  вп ер ед , грудная  к л етк а  стан о в и тся  б о чкообразн ой . У вели ч и ваю тся  к и 
сти  и сто п ы  (в  о сн о в н о м  в п о п ер еч н о м  р азм ер е). Я зы к  отеч ен , с о тп еч атк ам и  
зубов, ар ти ку л яц и я  затруд н ен а , голос н и зки й , гр у б ы й , реч ь  н евн ятн ая . С к ел ет 
н ая м у ск у л ату р а  в  н ач ал е  заб о л еван и я  н ередко  ги п ер тр о ф и р о в ан а , ф и зи ческая  
си л а  со х р ан ен а , н о  по  м ер е  п р о гр есси р о в ан и я  п р о ц е сса  в  ск ел етн ы х  м ы ш ц ах  
п р о и сх о дят  д еген ер ати в н ы е  и д и стр о ф и ч еск и е  и зм ен ен и я  с п о сл ед у ю щ и м  сн и 
ж ен и ем  м ы ш еч н о й  силы .

О п и сы ваем ы е  и зм ен ен и я , как п р ави л о , н е  вы р аж ен ы  п р и  ги ган ти зм е . Н еко 
то р ая  д и сп р о п о р ц и я  ск ел ета  п р о явл яется  л и ш ь  о тн о си тел ь н о  б о л ьш ей  д л и н о й  
конечностей .
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В н у тр ен н и е  о р ган ы  у в ел и ч ен ы  (сп л ен о м егал и я ), но  кл и н и ч еск и е  п р и зн ак и  
н ар у ш ен и я  и х  ф у н кц и и  м о гу т  д о л го  о тсу тство в ать , т а к  к ак  р о ст  в н у тр ен н и х  
о р ган о в  п р о и сх о д и т  п ар ал л ел ь н о  с р о сто м  ск ел ета  и м ягки х  ткан ей . В  д а л ь н е й 
ш ем  р азв и ваю тся  д и с т р о ф и ч ес к и е  и зм ен ен и я  с со о тв етств у ю щ и м и  к л и н и ч ес 
ки м и  п роявлен иям и .

Д еф о р м ац и я  грудной  кл етки , о гр ан и чен и е п одви ж н о сти  р еб ер  п р ед р асп о л а
гаю т к  р азв и ти ю  х р о н и ч еско го  б р о н х и та . О п и сан ы  сл у ч аи  о ста н о в к и  д ы х ан и я  
во вр ем я  сн а  и з-за  н ар у ш ен и я  п р о х о д и м о сти  д ы х ател ьн ы х  п утей . Д и с т р о ф и 
ч еск и е  и зм ен ен и я  в м и о к ар д е  п р и в о д ят  к  р азв и ти ю  С Н .

В 2 0 %  сл у ч аев  у  б о л ьн ы х  акр о м егал и ей  р азв и вается  С Д  с х ар актер н ы м и  
кл и н и ч еск и м и  п р о явл ен и ям и  -  ж аж д о й , п оли ури ей , похудани ем  и др.

К л и н и ч еск у ю  кар ти н у  м о гу т  д о п о л н ять  си м п то м ы  н ед о стато ч н о сти  эн д о к 
р и н н ы х  ж елез, св язан н о й  со  сн и ж ен и ем  тр о п н ы х  ф ун кц и й  ад ен о ги п о ф и за  (ТТГ, 
А К ТГ, Ф СГ, Л Г ). Б о л ьн ы е ж ал у ю тся  на вял о сть , со н л и во сть , сн и ж ен и е  п ам я 
ти , сухость  кож и, зап оры , н аруш ени я п оловой  ф ункции .

П р и  б о л ьш и х  р азм ер ах  о п ухоли  зн ач и тельн о е  м есто  в кл и н и ч еск о й  кар ти н е 
м о гу т  зан и м ать  си м п то м ы  в н у тр и ч ер еп н о й  ги п ер тен зи и  -  у п о р н ы е  го л о вн ы е 
боли , п р и сту п ы  то ш н о ты , суд орож н ы е п р и п ад ки . П р о гр ес си р у ю щ ая  ко м п р ес
си я  о п ухолью  п ер ек р ест а  зр и тел ьн ы х  н ер во в  м ож ет яв и ться  п р и ч и н о й  сл еп о 
ты . Н ередко  н аб лю д ается  р азв и ти е  п ер и ф ер и ческо й  н ей ропатии .

П о ч ти  п о л о в и н а  б о л ь н ы х  с агр о м егал и ей  и м ею т у зл о в о й  (ч ащ е н ет о к с и 
ч еск и й ) зоб , д о во л ь н о  ч асто  н аб лю д аю тся м асто п ати я , ф и б р о ад ен о м ато з  м о 
л о ч н ы х  ж елез, гал ак то р ея .

А к р о м егал и я  -  м ед л ен н о  п р о гр есс и р у ю щ ее  заб о л еван и е. Н ер ед ко  б ольн ы е 
п р и в ы к аю т  к и зм ен ен и ям  сво его  об ли ка и о б р ащ аю тся  к врачу  л и ш ь  п о сл е  
н асто й ч и в ы х  со в ето в  о кр у ж аю щ и х .

Диагностика. Б о л ьш о е  зн ач ен и е и м еет  р ен тген о л о ги ч еско е  и ссл ед о в ан и е  
ч ер еп а , п о зво л яю щ ее  вы яви ть  у то л щ ен и е  свод а , у в ел и ч ен и е  заты л о ч н ы х  б уг
ров, ги п ер о сто з л о б н о й  кости , п овы ш ен н ую  п невм ати зац ию  п ри д аточн ы х  п о ло 
стей  н о са . Н о  н аи б о л ьш у ю  д и а гн о с ти ч ес к у ю  зн ач и м о сть  и м еет  у вел и ч ен и е  
тур ец ко го  сед л а , вы я вл я ем о е  у  п о давл яю щ его  ч и сл а  о б сл ед о ван н ы х . О т с у т 
стви е  р ен тген о л о ги ч ес к и х  п р и зн ак о в  о п у х о ли  ги п о ф и за  не и скл ю ч ает  ее н ал и 
чия. В  эти х  сл у ч аях  п о казан о  и сп о л ьзо ван и е К Т  и М РТ. К Т  д а е т  во зм о ж н о сть  
не только  ви зу ал и зи р о вать  стр у кту р ы  ги п о тал ам о -ги п о ф и зар н о й  си стем ы , но и 
д и ф ф ер ен ц и р о вать  н о рм альн ую  ткан ь  в ги п оф и зе  от патологической  по  п л о тн о 
сти . В аж н ы м  п р еи м у щ е ств о м  М Р Т  яв л яется  вы со кая  р азр е ш аю щ ая  сп о со б 
н о сть  п р и  п о л н о й  б езо п асн о сти  м ето д а , о тсу тстви и  л у ч е в о й  н агр у зки  н а п а ц и 
ента, что  п о зво л яет  проводи ть  и сследован и е м н огократно  в дин ам и ке д ля  оценки  
эф ф ек ти в н о сти  л еч еб н ы х  м ер о п р и яти й .

П р и  р ен тген о л о ги ч еск о м  и ссл ед о ван и и  д р у ги х  о тд ел о в  ск ел ета  м о ж н о  в ы 
яв и ть  д еф о р м а ц и ю  су став о в , н ал и ч и е  ки ф о ск о л и о за , р ан н ее  о ко стен ен и е  р е 
б ер н ы х  хр ящ ей .

О сн о в о п о л агаю щ ее  зн ач ен и е в оц ен ке  го р м о н ал ьн о й  ак ти в н о сти  ад ен ом ы  
ги п о ф и за  и м еет  и зу ч ен и е  ко н ц ен тр ац и и  С Т Г  в б азал ь н ы х  у сл о в и ях  (х ар ак тер 
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но зн ач и тел ь н о е  п о вы ш ен и е) и в у сл о в и ях  ф у н к ц и о н ал ь н ы х  н агр у зо ч н ы х  т е с 
то в  с и н су л и н о м , глю козой , ар ги н и н о м  (х ар актер н о  п ар ад о к с ал ьн о е  сн и ж ен и е 
у р о вн я  С Т Г  у  б о л ь н ы х  с ак р о м егал и ей ). Б о л ьш о е  зн ач ен и е и м еет  н ев р о л о ги 
ч еск о е  и о ф тал ь м о л о ги ч еск о е  о б сл ед о ван и е  больн ого . Н еобходи м о  так ж е  ц е 
л ен ап р авл ен н о е и зучени е ф ун кц и он альн ого  состоян ия д р у ги х  эн д о кр и н н ы х  ж е
л ез  (и склю ч и ть  ги п о ти р ео з, ги покортиц и зм , ги п огон ад и зм , СД).

Течение и прогноз. Т ечен и е заб о л еван и я  х р о н и ч еско е  с о тн о си тел ь н о  м ед 
л ен н ы м  п р о гр есси р о в ан и ем . О гр ан и ч ен и е  т р у д о сп о со б н о с ти  н асту п ает  и з-за  
н ар у ш ен и я  о п о р н о й  ф у н кц и и  скелета , д еф о р м ац и и  су ставо в . В  о тд ел ьн ы х  сл у 
ч аях  п р о гн о з  резко  у х у д ш ается  и з-за  п р о гр есси р о в ан и я  сах ар н о го  д и аб ета , а 
так ж е  и з-за  р азв и ти я  н ед о стато ч н о сти  д р у ги х  эн д о к р и н н ы х  ж ел ез  -  щ и т о в и д 
н ой , н ад п о ч еч н и ко в  и др. П р и ч и н о й  глубокой  и н в ал и д и зац и и  м о ж ет  яв и ться  
атр о ф и я  зр и тел ь н ы х  н ер во в  с р азв и ти ем  слеп оты .

Лечение. П р и м ен я ю т ся  л у ч евы е , х и р у р ги ч ески е  м ето д ы  и м ед и к а м ен то з
ная тер ап и я . К аж д ы й  м ето д  и м еет  свои  п о казан и я . П р и  н еб о л ь ш и х  р азм ер ах  
оп ухоли , о тсу тстви и  зр и тел ьн ы х  и н ев р о л о ги ч еск и х  н ар у ш ен и й  п р ед п о ч и таю т 
л у ч ев у ю  тер ап и ю . Н аи б о л ее  эф ф екти вн ы  -  о б лу ч ен и е  ги п о ф и за  п р о то н н ы м  
п учком  и тел егам м атер ап и я . Р еж е и сп о л ьзу ется  и м п л а н та ц и я  в ги п о ф и з р а 
д и о а к ти в н ы х  эл ем ен то в  -  зо л о та  ( |98А и), и ттри я (^ Y t) .

П о к азан и я  к о п ер ати вн о м у  л ечен ию : экстр ац ел л ю л яр н ы й  р о с т  оп ухоли , н а 
л и ч и е  си м п то м о в  вн у тр и ч ер еп н о й  ги п ер тен зи и , п р о гр есси р у ю щ ее  су ж ен и е п о
л ей  зрен и я. П р и  этом  в ы п о л н яется  ад ен о м экто м и я  т р ан сф р о н тал ь н ы м  д о ст у 
пом . П р и  н еб о л ь ш и х  р азм ер ах  оп ухоли , не вы х о д ящ ей  за  п р ед ел ы  тур ец ко го  
сед л а , п р о и зв о д и т ся  ад ен о м эк то м и я  т р ан сф р о н та л ь н ы м  д о сту п о м . П о  м ер е  
со в ер ш ен ств о ван и я  тех н и к и  о п ер ати в н о го  в м еш ател ьств а  р ас ш и р яю тся  п о к а
зан и я  к это м у  в и д у  л еч ен и я .

Д л я  п о д ав л ен и я  сек р ец и и  С Т Г  и сп о л ьзу ю т  аго н и сты  д о ф ам и н о в ы х  р ец еп 
т о р о в  п арлодел  (L -Д О Ф А ), б р о м о кр и п ти н  (2 ,5 -3 ,7 5  м г  -  п о  Ѵ2 табл . 2 -3  р /д ) в 
су то ч н о й  д о зе  1 0 -3 0  мг, сом атостати н . К ак  п р ави л о , л ек ар ств ен н ая  тер ап и я  
д о п о л н яет  д р у ги е  м ето ды  л еч ен и я , в качестве  м о н о тер ап и и  и сп о л ьзу ется  реж е. 
Э ф ф екти вн ы м  п реп аратом  д л я  сн и ж ен и я ги п ер со м ато тр о п и н ем и и  является  сан- 
д о стати н  (о к тр ео ти д ). П ер во н ач ал ьн о  п р еп ар ат  вво д ят  п /к  по  0 ,0 5 -0 ,1  м г  каж 
д ы е  8 и ли  12 ч. О б ы ч н о  д о за  со с т ав л я ет  0 ,2 -0 ,3  м г/сут. С и м п то м ати ч еск ая  
тер ап и я  вкл ю ч ает  коррекц ию  эн д о кр и н н ы х  н аруш ени й  (ги п оти реоз, ги покорти 
ц изм , ги п о го н ад и зм , С Д ) и п р о во д и тся  по  об щ и м  п р и н ц и п ам .

8.1.2. НЕДОСТАТОЧНОСТЬ АДЕНОГИПОФИЗА

Н е д о стато ч н о сть  ад ен о ги п о ф и за  -  п ато л о ги ч ески й  си м п то м о ко м п л екс , х а 
р ак тер и зу ю щ и й ся  н ед о стато ч н о й  секр ец и ей  тр о п н ы х  го р м о н о в  всл ед стви е р аз
л и ч н ы х  п ато л о ги ч ес к и х  п р о ц ессо в  в ги п о тал ам о -ги п о ф и зар н о й  си стем е  -  о п у 
холи, со су д и сты х  н ар у ш ен и й , тр ав м ати ч еск и х  п о вр еж д ен и й , н ей р о и н ф ек ц и и , 
л у ч е в ы х  п о р аж ен и й  и др . К недостаточности аденогипофиза может привести дли



674 Заболевания желез внутренней секреции

тельная терапия ГКС. Клиническая симптоматика обусловлена недостаточностью эн
докринных желез, регулируемых аденогипофизом, и в значительной степени зависит от 
обширности поражения, выраженности деструктивных процессов. Она может быть пред
ставлена частичным снижением или полным выпадением всех тропных гормонов (пан- 
гипопитуитаризм) или некоторых из них. По МКБ-10-Е23 (гипофункция и другие нару
шения гипофиза).

Редко встречается недостаточная продукция одного из тропных гормонов. Особен
ности клинических проявлений также во многом зависят от преморбидного фона (воз
раст, беременность и др.).

8.1.2.1. ГИПОФИЗАРНЫ Й НАНИЗМ (ГИПОФИЗАРНАЯ  
КАРЛ И КО ВО СТЬ, ГИ ПОФ ИЗАРНАЯ МИКРОСОМИЯ)

Г и п о ф и зар н ы й  н ан и зм  -  заб о л еван и е, св язан н о е  с д еф и ц и то м  СТГ, р езу л ь 
татом  ч его  я в л яе тся  зад ер ж к а  р о с т а  и ф и зи ческо го  р азви ти я . П р и  о тсу тстви и  
л еч ен и я  р о ст  м у ж ч и н  н е  п р ев ы ш ает  130 см , ж ен щ и н  -  120 см .

Этиология и патогенез. В большинстве случаев причину гипофизарного на
низма идентифицировать не удается. Существенное значение придается генетическому 
фактору, а также органическим поражениям ЦНС, возникшим внутриутробно или в 
первые годы жизни ребенка. Нарушение секреции СТГ может быть также результатом 
опухоли, воспалительного или токсического повреждения гипоталамуса с нарушением 
секреции рилизинг-гормонов (либеринов). Принято выделять абсолютную недостаточ
ность СТГ, вызванную нарушением его секреции, и относительную, связанную со сни
жением тканевой чувствительности к этому гормону, а также с дефицитом в тканях 
инсулиноподобных факторов роста.

Недостаточность секреции СТГ очень редко бывает изолированной. Как правило, у 
больных гипофизарным нанизмом имеет место снижение других тропных гормонов с 
соответствующими клиническими проявлениями (гипотиреоз, гипогонадизм и др.). Ввиду 
того, что гипофизарный нанизм развивается в эмбриональном периоде или раннем дет
стве, заболевание проявляется резкой задержкой роста и физического развития.

Клинические проявления. С  2 -3 -л е т н е г о  в о зр а с т а  за м е т н ы  за д е р ж к а  
р о с т а  и ф и зи ч еско го  р азв и ти я . П р о п о р ц и и  т ел а  п р и  этом  н о р м ал ьн ы е. М ы ш еч 
н ая  си л а  м ала , но  си стем ати ч еск и е  тр ен и р о вк и  м о гу т  сп о со б ств о в ать  ее  п о 
в ы ш ен и ю . К о ж а б лед н ая  с ж елту ш н ы м  оттен ком , су х ая , м о р щ и н и стая , л и ц о  
одутловато . В о л о сы  то н ки е , сухи е, л о м ки е. Б о л ьн ы е вы гл ядят  стар ш е  сво и х  
лет. И н тел л ек т  о б ы ч н о  со х р ан ен , но  н ередко  о тм ечается  и н ф ан т и л ь н о сть  п си 
хики . К ак  п р ави л о , и м ею тся  п р о явл ен и я  н ед о стато ч н о сти  н еск о льки х  эн д о к 
р и н н ы х  ж елез. Х ар ак тер н о  глубокое н ед о р азв и ти е  н ар у ж н ы х  и  в н у тр ен н и х  п о 
л о в ы х  орган о в . О тс у тств у ет  о в о л о сен и е  в п о д м ы ш ечн ы х  в п ад и н ах  и на лобке. 
М о л о ч н ы е  ж ел езы  у  ж ен щ и н  н е р азв и ты , со ски  светл ы е, ам ен о р ея . У  м у ж ч и н  
р ас т и т е л ьн о ст ь  н а  л и ц е  скудн ая , со х р ан я ется  в ы со к и й  тем б р  го л о са . П р и  н а 
л и ч и и  о р ган и ч е ск и х  заб о л ев ан и й  го л о вн о го  м о зга  м о ж ет  б ы ть  со о тв етств у ю 
щ ая  си м п то м ати к а . Х а р ак те р н о  н ал и чи е  ан ем и и , сн и ж ен и е  со д ер ж ан и я  са х ар а  
в к р о ви  н ато щ ак .
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Диагностика. З н ач и тел ьн о е  о тставан и е  в р о сте  д а е т  о сн о в ан и е  зап о д о з
ри ть  ги п о ф и зар н ы й  нанизм . В аж н а д и ф ф ер ен ц и альн ая  д и агн о сти к а  с д р у ги м и  
ф орм ам и  н ан изм а -  хон дроди строф и ей , н есоверш ен н ы м  о стеоген езом , тяж ел ы 
ми ф орм ам и  р ахи та. О тли чи тельн ы й  п ри зн ак  п ер еч и сл ен н ы х  состоян и й  -  н ар у 
ш ен и е п р о п о р ц и й  скелета, н али чи е деф орм аци й . И ногда ги п о ф и зар н ы й  нанизм  
приходится диф ф ерен ц ировать  от  кон сти туц ион альн ы х вариантов  зад ерж ки  р о с 
та. В  эти х  сл у ч аях  очен ь важ ен  сем ей н ы й  анам нез. Н еобходим о так ж е  и скл ю 
ч ить  заб о л еван и я  вн у тр ен н и х  органов , соп ровож даю щ и еся задерж кой  р о ст а  и 
ф и зи ческого  р азви ти я  -  п ороки  сердц а, некоторы е ф орм ы  энтеропатии , Х П Н . 
С л ед у ет  и зучи ть  ги ги ен и чески е у слови я ж и зн и  ребенка, характер  п итани я и т. д.

Л а б о р а т о р н а я  д и а г н о с т и к а .  Н аи б о л ее  в аж н о  и зу ч ен и е  сек р ец и и  
С Т Г  в  б а зал ь н ы х  у сл о в и ях  и в у сл о в и ях  сти м у л яц и и  (и н су л и н о м  и д р .) ц и р к ад 
н ого  ри тм а. Ц е л е со о б р азн о  так ж е о п р ед ел ен и е  ко н ц ен тр ац и и  д р у ги х  т р о п н ы х  
го р м о н о в  ад ен о ги п о ф и за  и  и зу чен и е ф у н кц и он альн ого  со сто ян и я  п ер и ф ер и чес
ки х  э н д о к р и н н ы х  ж елез (сх ем а  о б сл ед о в ан и я  и зл о ж ен а  п ри  о п и сан и и  со о тв ет 
ств у ю щ и х  п о р аж ен и й  Щ Ж , н ад п о ч еч н и ко в  и д р .). Д л я  в ы я вл ен и я  п ато л о ги ч ес 
кого п р о ц е сса  в д и эн ц е ф ал о -ги п о ф и за р н о й  о б л асти  и сп о л ьзу ю тся  К Т  и М РТ. 
Р ен тген о л о ги ч еск о е  и ссл ед о ван и е  ск ел ета  м о ж ет  вы яви ть  о тставан и е  к о стн о 
го  в о зр аста  о т  п асп о р тн о го .

Течрние и прогноз зав и ся т  о т  х ар ак тер а  о сн о вн о го  п ато л о ги ч еско го  п р о 
ц есс а , вы зв ав ш его  заб о л еван и е. П р и  н ал и ч и и  о п ухоли  в д и э н ц е ф ал о -ги п о ф и 
зар н о й  о б л асти  п р о гн о з м о ж ет  бы ть  н еб л аго п р и ятн ы м  и з-за  п р о яв л ен и й  в н у т 
р и ч ер еп н о й  ги п ер тен зи и  и п ан ги п о п и ту и тар и зм а . С м ер ть  м о ж ет  н асту п и ть  от  
о стр о й  н ед о стато ч н о сти  коры  н ад п о ч еч н и ко в  на ф о н е и н тер к у р р ен тн ы х  заб о 
леван и й . П р и  ген ети ч еск и х  ф о р м ах  ги п о ф и зар н о го  н ан и зм а  п р о гн о з б о л ее  б л а 
го п р и ятн ы й . В  сл у ч аях  и зо л и р о в ан н о го  н ар у ш ен и я  секр ец и и  С Т Г  со х р ан я ется  
р еп р о д у к ти вн ая  сп о со б н о сть .

Лечение сл ед у ет  н ачин ать  с о сн о в н о го  заб о л еван и я  в тех  сл у ч аях , когда 
его у д ал о сь  в ы я ви ть  (л у ч евая  тер ап и я , о п ер ати в н о е  л еч ен и е  п р и  н ал и ч и и  о п у 
холи  и д р .). О сн о в н о й  м ето д  -  и сп о л ьзо ван и е  го р м о н а р о ста . Л еч ен и е  д л и т е л ь 
ное. В  п о сл ед н и е  годы  у сп еш н о  и сп о л ьзу ю т ген о тр о п и н  -  п р еп ар ат  р ек о м б и 
н ан тн о го  со м ато тр о п и н а , си н тези р о ван н ы й  ф и р м о й  « К аб и  Ф ар м ац и я»  (Ш в е
ц и я )  с п о м о щ ь ю  т е х н о л о г и и  р е к о м б и н а т н ы х  Д Н К . С х е м а  л е ч е н и я  
ген о тр о п и н о м  -  0 ,5 -0 ,7  Е Д  на 1 кг  м ассы  тел а  в н ед ел ю  (12  Е Д  н а 1 м 2 п о в е р 
х н о сти  тел а ). И н ъ ек ц и и  п р о и зв о д ят  еж ед н евн о  п /к  в 20 ч. П р и  это м  р о сто в о й  
эф ф ек т  со х р ан я ется  в теч ен и е  6 м ес. К урсы  л еч ен и я  повторяю т.

Т ер ап и я  м о ж ет  б ы ть  д о п о л н ен а  ан аб о л и ч еск и м и  стер о и д ам и , которы е ст и 
м ули рую т рост, у си л и ваю т  си н тез белка, п о вы ш аю т секр ец и ю  эн д оген н ого  СТГ. 
Н еобходи м о  ко м п ен си р о вать  н ед о стато ч н о сть  д р у ги х  эн д о к р и н н ы х  ж елез , в 
п ер ву ю  о ч ер ед ь  -  ги п о ти р ео з. П р и  зад ер ж ке п олового  р азв и ти я  в  1 5 -1 6 -л е т 
н ем  в о зр асте  н азн ач аю т сти м у л и р у ю щ у ю  тер ап и ю  го н ад о тр о п н ы м и  го р м о н а
м и  по  об щ и м  п ри н ц и п ам .

П р и  н ал и ч и и  п о казан и й  и сп о л ьзу ю т  зам ести тел ьн у ю  тер ап и ю , ви там и н ы , 
б и о сти м у лято р ы , ф и зи ч ески е  уп раж н ен и я.
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8.1.2.2. П О СЛ ЕРО Д О ВЫ Й  ГИПОПИТУИТАРИЗМ
(Синдром Шихана)

П о сл ер о д о в ы й  ги п о п и ту и тар и зм  -  п ато л о ги ч еско е  со сто ян и е , р азв и в а ю щ е
еся  у  ж ен щ и н  с о сл о ж н ен н ы м и  р о д ам и  (м асси вн ая  кр о во п о тер я , сеп ти ч еск о е  
со сто ян и е  и д р .). Э то  н аи б о л ее  ч астая  ф о р м а  н ед о стато ч н о сти  ад ен о ги п о ф и 
за. П о  д ан н ы м  S h eeh an  (1961), н а  10000 ж и тел ей  и м еется  9 б о л ь н ы х  с п о сл ер о 
д о вы м  ги п о п и ту и тар и зм о м .

Этиология и патогенез. Послеродовый гипопитуитаризм является следствием 
расстройства кровообращения в диэнцефало-гипофизарной системе. Патологические 
роды с массивным кровотечением и шоком могут сопровождаться длительным сосуди
стым спазмом, тромбозом, глубокой ишемией и некрозом гипофиза и центров гипота
ламуса. При деструкции 75% железистой ткани аденогипофиза появляются признаки 
недостаточности функции. Предрасполагающие факторы к развитию синдрома Ш иха
на: частые повторные роды и многоплодные беременности.

Клиническая картина заболевания обусловлена н ед остаточ н остью  эн д о к 
р и н н ы х  ж елез. Е щ е в родильном  дом е наблю дается отсутстви е  л актац и и  с и нво
л ю ц и ей  м о л о ч н ы х  ж елез. Д о во л ьн о  ран о  н аруш ается  м енструальн ы й  ц икл  и р аз
вивается  ам енорея. Н есколько поздн ее появляю тся ж алобы , связан ны е с р азви 
тием  гипотиреоза -  вялость, сонливость, адинам ия, сниж ение настроения, сухость 
кож и, зябкость, зап оры  и др . Зн ачительн ое ухудш ение состоян ия н аступ ает  при  
р азви ти и  н едо стато ч н о сти  коры  надпочечников  -  н ар астаю т сл аб о сть , ад и н а
м ия, ан орексия, д и сп еп си ч ески е  явления. С н и ж ается  А Д , п овторяю тся г и п о т и -  
кем и чески е состоян ия. Б ольн ы е м огут п огибнуть в стрессовой  си ту ац и и  (и н ф ек
ц ия и др .) от о стр о й  н едостаточн ости  коры  надпочечников.

П о м ере п рогр есси р о ван и я  заболеван и я б ольн ы е п ри о б р етаю т х арактерн ы й  
вид. О тм ечаю тся  « ал еб астр о вая»  бледн ость, сухость  кож и, отсу тстви е  р асти 
тел ьн о сти  в п о д м ы ш ечн ы х  впади н ах  и на лобке. М олочн ы е ж елезы  атроф и чны , 
ареолы  сосков деп и гм ен ти рован ы . Л и ц о  анем ично. В олосы  на голове сухие, р ед 
кие. С келетная м ускулатура гипотроф ична, м ы ш ечная сила резко сниж ена. И ногда 
в  кли н и ческой  картин е п рисутствует  ги п оталам и чески й  ком понент -  н аруш ени е 
терм орегуляц ии , расстр о й ство  сна, н есах ар н ы й  диабет.

Диагностика. Н ал и ч и е  п р и зн ако в  ги п о го н ад и зм а, ги п о ти р ео за , ги п о ко р ти - 
ц и зм а у  ж ен щ и н  с у к азан и ем  на о сл о ж н ен н ы е  р о д ы  в  ан ам н езе  д а е т  о сн о в ан и е  
зап о д о зр и ть  си н д р о м  Ш и х ан а . О сн о ву  д и а гн о с ти к и  со став л яю т  го р м о н ал ьн ы е 
и ссл ед о ван и я . Ж елател ьн о  и зу ч и ть  ко н ц ен тр ац и ю  и ц и р к ад н ы й  р и тм  горм он ов  
ги п о ф и за . Н еобход и м о  так ж е  у то ч н и ть  ф у н к ц и о н ал ьн о е  со сто ян и е  п ер и ф ер и 
ч еск и х  э н д о к р и н н ы х  ж елез. П р и  в ы явл ен и и  ги п о ти р ео за  п р о во д и тся  п р о б а  с 
ТТГ. П о в ы ш ен и е  к о н ц ен тр ац и и  ти р ео и д н ы х  го рм он ов  п ри  этом  св и д етел ьств у 
ет  о ц ен тр ал ьн о м  его ген езе . П р и  вы явл ен и и  ги п окорти ц и зм а в ы п о л н яю т п робу  
с А К ТГ, п о вы ш ен и е  ф у н кц и о н ал ьн о й  ак ти в н о сти  св и д етел ьств у ет  о вто р и ч н о й  
н ед о ст ат о ч н о ст и  коры  н ад п о ч еч н и ко в . Н ео б х о д и м о  и ск л ю ч ен и е  о б ъ ем н о го  
п р о ц есса  в д и эн ц е ф ал о -ги п о ф и за р н о й  о б л асти  с п о м о щ ью  м ето д о в  л у ч ево й  
д и а гн о с ти к и  (К Т , М Р Т ). Д и а гн о с ти ч еск и  зн ачим ы  р езультаты  о б щ ек л и н и ч ес 
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ки х  и ссл ед о ван и й : ан ем и я , лей коп ен и я с о тн о си тел ьн ы м  л и м ф о ц и то зо м , ги п ер- 
х о л ест ер и н ем и я , сн и ж ен н ы й  тест  то л ер ан тн о сти  к глю козе.

Течение и прогноз. Х арактерно  м едлен н ое п р о гр есси р о ван и е сим птом ов. 
Д аж е и м ею щ аяся  н едостаточн ость  коры  надпочечников часто  п ротекает  отн о
си тельн о  благоп ри ятн о , что  объясняется , с одной  сторон ы  -  у м ен ьш ен и ем  п о
тр еб н о сти  в кортизоле в услови ях  сниж ения ф ункции  других  эндокри н ны х ж елез, 
а с другой  -  сох р ан н о стью  м инералокортикоидной  ф ункции , которая су щ ествен 
но не стр ад ает  п ри  д еф и ц и те  АКТГ. Н есм отря  на сн и ж ен и е тр у д о сп о со б н о сти , 
заб о л еван и е часто  д и агн о сти р у ется  сп устя  год ы  и д аж е д есятки  л ет  с м ом ен та  
появления п ер вы х  сим птом ов. О днако в у слови ях  стр есса  (оп еративн ое вм еш а
тельство , и н ф екц и я  и др .) м о ж ет  наступ и ть  см ерть  от  остр о й  н ед остаточн ости  
коры  надпочечников.

Лечение. П ровод и тся  зам ести тельн ая  горм он альн ая  терапи я. Д л я  у стр ан е
ния ги покортиц и зм а и сп ользую т кортизон (2 5 -5 0  м г/сут). П ри  сохраняю щ ей ся 
ар тер и ал ьн о й  ги п о тен зи и  лечен ие д о п о л н яю т п реп аратам и  м и н ералокорти кои д- 
ного д ей стви я  (Д О К С А  -  по 0 ,5 -1  м л в /м  еж едневн о  или  ч ер ез д ен ь  под контро
л ем  за  у р о вн ем  А Д ). Г и поти реоз ком пенсируется ти р ео и дн ы м и  горм он ам и  (ти 
реои дин , L -ти роксин , тиреоком б, тиреотом ). Д о зу  п реп арата оп р ед ел яю т в зави 
сим ости  от  возраста пациентов, вы раж енности  сим птом ов гипотиреоза, состояния 
С С С . О сто р о ж н о сть  п ри  и сп ользован и и  ти р ео и дн ы х  го рм он ов  об ъясн яется  ги- 
п окортицизм ом  и п о вы ш ен н о й  ч увстви тельн остью  м и окарда к калори ген н ом у  
эф ф екту  ти р ео и д н ы х  горм онов. Л ечен ие обы чн о  н ачин аю т с д о зы  0 ,025 г  ти р ео 
и ди н а и ли  L -ти роксин а, в д альн ей ш ем  д озу  п о степ ен н о  п о вы ш аю т под контро
л ем  за  сам о чу встви ем , Ч С С , ЭКГ. Н едостаточн ость  п оловы х  ж елез ком пенси 
ру ю т с пом ощ ью  эстроген ов  и прогестинов. У  м олоды х ж ен щ и н  и м и ти р у ю т м ен 
ст р у а л ь н ы й  ц и к л . У добн ы  в п р и м ен ен и и  си н т е т и ч е с к и е  к о м б и н и р о в ан н ы е  
эстроген -п рогести н овы е преп араты  (ноновлон , ри гевидон  и  др.).

У  ж ен щ и н  стар ш его  в о зр аста  п р ед п о ч тен и е  о тд ается  ан аб о л и ч еск и м  сте 
р о и дам . З а м ести тел ь н ая  тер ап и я , как  п р ави л о , б ы в ает  эф ф екти в н о й . У лу ч ш а
ется  о б щ ее сам о чу встви е, п о вы ш ается  трудо сп о со б н о сть . Р еп родукти вн ая  ф ун 
кц и я не во сстан авл и в ается .

П р и  л е ч е н и и  б о л ь н ы х  с ги п о п и т у и т а р и зм о м  (в  то м  ч и сл е  с си н д р о м о м  
Ш ихана) необходим о пом нить о сниж ении  резервов адаптации. В услови ях  стрес
с а  (п си х и ческо е  и ф и зи ческо е  п ер ен ап р яж ен и е , и н ф екц и я , о п ер ати в н о е  вм еш а
тел ь ств о  и д р .)  д о за  Г К С  д о л ж н а  б ы ть  у вел и чен а . В ед ен и е  б о л ьн ы х  в у с л о в и 
ях  кр и за  о стр о й  н ед о стато ч н о сти  коры  н ад п о ч еч н и ко в  и злож ен о  в  р азд ел е  « П а
то л о ги я  н адпочечни ков» .

8.1.3. СИНДРОМ И БОЛЕЗНЬ ИЦЕНКО-КУШИНГА

Т ерм ин  « си н др о м  И ц ен ко-К уш ин га»  о б ъ ед и н яет  р азл и ч н ы е по  сво ей  п р и р о 
д е  п ато л о ги ч еск и е  со сто ян и я , х ар ак тер и зу ю щ и еся  п о в ы ш е н н о й  вы р або тко й  
глю кокорти кои дов. П р и  этом  п ато л о ги ч ески й  п р о ц есс  в коре н ад п о ч еч н и ко в
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м ож ет бы ть  п р ед став л ен  ги п ер п л ази ей , аден ом ой , ад ен о кар ц и н о м о й . В  тех  сл у 
ч аях , когда д о ст о в ер н о  у стан о в л ен о , что  о сн о ву  п ато л о ги ч еско го  п р о ц есса  со 
ста в л я ет  п о в ы ш е н и е  сек р ец и и  А К Т Г  ги п о ф и зо м  с п о сл ед у ю щ ей  ги п ер п л ази ей  
коры  н ад п о ч еч н и ко в , п р и н ято  и сп о л ьзо вать  тер м и н  « б о л езн ь  И ц ен ко-К уш и н - 
га». Заболевание чаще развивается у женщин в возрасте от 20 до 40 лет. По М К Б-10 -  Е24 
(синдром Иценко-Кушинга).

Этиология и патогенез. Этиология болезни Иценко-Кушинга не установлена. 
Придают значение травме черепа, нейроинфекции, хронической интоксикации, ослож
ненной беременности. В гипофизе при этом нередко обнаруживается аденома, но лишь 
в 10-12%  случаев ее можно диагностировать с помощью обычной рентгенограммы 
турецкого седла. Гораздо чаще наблюдаются микроаденома или гиперплазия базофиль- 
ных клеток гипофиза. Определенную роль играют патологические изменения в гипота
ламусе, сопровождающиеся повышенной секрецией кортикотропин-рилизинг-гормо- 
на.

Этиология синдрома Иценко-Кушинга, вызванного опухолью коры надпочечника 
или АКТГ-продуцирующей опухолью различной локализации (чаще злокачественной), 
также неизвестна. Общее звено в патогенезе синдрома и болезни Иценко-Кушинга -  
избыточная выработка кортизола, приводящая к нарушению метаболизма, развитию 
патологических изменений в различных органах и системах. Определенную роль играет 
также повышенная выработка половых стероидов и минералокортикоидов. У больных 
со злокачественными эктопическими опухолями, продуцирующими АКТГ, часть симп
томов обусловлена основным патологическим процессом.

Под влиянием гиперкортизонизма отмечается нарушение всех видов обмена. Ката- 
болический эффект кортизола проявляется атрофическими процессами в коже, мыш 
цах, костной системе. Расстройство метаболизма кальция и костной ткани сопровожда
ется развитием остеопороза, патологических переломов, нарушением опорной функ
ции скелета. Вследствие повышенного катаболизма белка в циркулирующую кровь 
поступает большое количество аминокислот, стимулируются процессы глюконеогенеза, 
снижается чувствительность периферических тканей к инсулину, что в конечном итоге 
определяет диабетогенный эффект кортизола. Усиленный липолиз сопровождается по
вышением в крови концентрации свободных жирных кислот, триглицеридов, холестери
на. Нарушается ионный баланс в организме -  снижается концентрация калия в сыворот
ке крови и тканях, повышается содержание натрия. Снижение абсорбции кальция в ки
шечнике и повышение его экскреции с мочой способствуют нарушению минерализации 
костной ткани, а с другой стороны -  развитию нефролитиаза. Угнетается витаминный 
баланс. Нарушается образование активной формы витамина D, что усугубляет симпто
матику со стороны костно-мышечной системы.

Формируется АГ, генез которой изучен недостаточно. Имеет значение нарушение 
центральных механизмов регуляции сосудистого тонуса, задержка натрия, повышение 
чувствительности вазопрессоров к катехоламинам, изменение в системе ренин-ангио
тензин. Часть симптомов связана с патологическими изменениями в диэнцефало-гипо- 
физарной системе, в частности, с нарушением продукции гипофизом ряда тропных 
гормонов. Характерна гипофункция половых желез, нередко имеет место гипотиреоз. 
Повышенная выработка половых стероидов может вызвать симптомы вирилизации у 
женщин -  огрубление голоса, гирсутизм и др.
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Клинические проявления. Б о л ь н ы е  ж ал у ю тся  н а о б щ у ю  и м ы ш еч н у ю  
сл аб о ст ь , го л о вн ы е б о ли , п лохое н астр о ен и е , н ар астан и е  м ассы  тел а , б о ли  в 
костях , сер д ц еб и ен и е , и зм ен ен и е  облика. О тм еч ается  х ар ак тер н о е  п ер ер а сп 
р ед ел ен и е  п одкож н ого  ж и р о во го  сл о я  -  зн ач и тельн о е  отл о ж ен и е ж и р а  на л и ц е  
(« л у н о о б р а зн о е»  л и ц о , « м атр о н и зм » ), ш ее  (« б ы ч ья  ш ея»), груди , ж и в о те  п ри  
о тн о си тел ь н о  то н к и х  ко н еч н о стях . К ож а б агр о в о -ц и ан о ти ч н а , атр о ф и ч н а , в ы 
р аж ен  « м р ам о р н ы й »  р и су н о к , нередко  о тм ечаю тся  м н о ж еств ен н ы е у гр и , ф о л 
ликулиты , п етехи и , очаги  ги перпи гм ен таци и . В  р азли чн ы х  м естах  на коже (вн ут
р ен н яя  п о вер х н о сть  б ед ер , м о л о ч н ы е ж ел езы  и д р .) п о яв л яю тся  п о ло сы  р а с т я 
ж ени й  -  стри и  (нап ом и н аю щ и е таковы е при  берем енности). М ы ш ц ы  атроф ичны . 
Т онус их  сн и ж ен .

Х ар ак тер н ы  б о л и  в костях  (о стео п о р о з), п ато л о ги ч ески е  п ер ел о м ы . В ы я в 
л яе тся  АГ, нередко  о п р ед ел яю щ ая  п р о гн о з заб о л еван и я . У  2 0 -3 0 %  б о л ьн ы х  
н аб л ю д ается  н еф р о л и ти аз. П о сто ян н ы  н ар у ш ен и я  со  сто р о н ы  п о ло во й  сф ер ы  
(н ар у ш ен и е  м ен стр у ал ьн о го  ц и к л а  у  ж ен щ и н , п о ло вая  сл аб о ст ь  у  м у ж чи н ).

П р и  р азв и т и и  С Д  -  ж аж д а , п о ли у р и я , похудание. К етоз р азв и вается  редко . 
Х ар ак тер н а  р ен ал ь н а я  глю козурия. У  ч асти  б о л ьн ы х  н аб лю д аю тся  и зм ен ен и я  
п си х и ч еск о й  сф ер ы  -  д еп р есс и в н ы е  со сто ян и я , сн и ж ен и е п ам я ти  и ли , н ао б о 
рот, эй ф о р и я , п о вы ш ен н ая  возбуд и м ость . И зв естн ы  сл у ч аи  сам о у б и й ства .

Диагностика. С ово ку п н о сть  кл и н и ч ески х  п р и зн а к о в -о ж и р е н и я  с характер
ны м  п ерерасп ред елен и ем  ж и рового  депо , п олос растяж ени я, п овы ш ени я артери 
ального  д авлен и я , о стео п о р о за  и др . -  д ает  о сн о ван и е  зап одозрить  гиперкорти- 
цизм .

Н еобход и м о  р азгр а н и ч и ть  д ву х сто р о н н ю ю  ги п ер п л ази ю  коры  н ад п о ч еч н и 
ков н а ф о н е п о вы ш ен н о й  п р о ду к ц и и  А К Т Г  ги п о ф и зо м  (т.е. б о л езн и  И ц е н к о -  
К уш и н га), и оп у х о ль  н ад п о ч еч н и ка  -  ад ен о м у  и ли  ад ен о к ар ц и н о м у  (си н д р о м  
И ц ен ко -К у ш и н га), а так ж е  экто п и ч еск у ю  о п ухоль  с А К Т Г -п р о д у ц и р у ю щ ей  ак 
ти вн о стью . О п р ед ел яю щ ее  зн ач ен и е и м еет  го р м о н ал ьн о е  о б сл ед о ван и е . Д ля  
б олезн и  И ц ен ко  -  К уш и нга характерн о  п овы ш ени е п родукци и  и н аруш ен и е р и т 
м а сек р ец и и  А К Т Г  и кортизола. Д л я  си н д р о м а  И ц ен ко  -  К у ш и н га  -  сн и ж ен и е  
к о н ц ен тр ац и и  А К Т Г  п ри  вы соком  у р о в н е  кортизола.

Д и агн о сти ч еск о е  значен ие и м еет п овы ш ени е экскрец ии  17-О К С  и 17-КС с 
мочой. О днако этот признак м ож ет им еть м есто  при  ож ирении, д ли тельн ой  стр ес
совой  си туац и и  и др. Д и агн ости ч еская  ц ен ность  м етода п овы ш ается  п ри  и сп о л ь
зован ии  суп р есси вн о го  теста  с дексам етазон ом , п озволяю щ его  вы яви ть  авто 
н ом н ость  надпочечников. И спользую тся  2  вари ан та этого тес т а  -  с 2 и  8 мг/сут. 
П ервы й  вар и ан т  п о зво л яет  отгран и чи ть норм у от  патологического  состоян ия, с 
п ом ощ ью  второго  м ож н о  п ровести  д и ф ф ер ен ц и альн у ю  д и агн о сти к у  м еж д у  си н 
д ром ом  и б о лезн ью  И ценко-К уш инга. Д ексам етазо н  назн ачаю т в д о зе  0,5 м г 4  
р аза  в д ен ь  на п ротяж ени и  3 сут. За тр етьи  сутки  о п ред еляется  экскрец ия с м о 
чой  17-О К С . С н и ж ен и е ее на 50%  и более от  исходной вели чи н ы  сви детел ьству 
ет о со х р ан н о сти  регуляторны х  м еханизм ов обратной  связи , т.е. об  о тсутстви и  
патологии . Р азгр ан и чи ть  болезн ь  и си н дром  И ц ен ко-К уш ин га п озволяет  т ес т  с 8 
м г д ексам етазо н а . О тсутствие достаточн ого  (вы ш е 50% ) п одавлен и я экскрец и и
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17-О К С  после п р и ем а 8 м г  п реп арата в сутки  (по  2 м г  4  раза) в  теч ен и е 3 д н ей  
сви детельствует  о п олн ой  автон ом н ости  надпочечников — характерн ы й  п ризн ак  
си н дром а И ц енко-К уш инга (опухоли  коры надпочечника).

Л у ч евая  д и а гн о с т и к а : п ри  о б ы ч н о м  р ен тген о гр аф и ч еск о м  и ссл ед о в ан и и  
ту р ец ко го  с е д л а  м о ж ет  б ы ть  вы явл ен а  ад ен о м а  д о стато ч н о  б о л ь ш и х  р азм е 
ров , м и к р о ад ен о м а  -  при  и сп о л ьзо ван и и  К Т  и ли  М РТ. П р и м ен яю т ультразвуко
вую  то м о гр аф и ю , сц и н ти гр аф и ю  надпочечни ков  с и сп о л ьзо ван и ем  19-йодхоле- 
стер и н а , м еч ен н о го  13ІІ. С  п о м о щ ью  м ето д о в  л у ч ево й  д и а гн о с ти к и  у то ч н я ю т  
так ж е  н ал и ч и е  о стео п о р о за , н еф р о л и ти аза .

О б щ ек л и н и ч еск о е  о б сл ед о в ан и е  п о зво л яет  в ы я ви ть  р азн о о б р азн ы е  н ар у 
ш ен и я  о б м ен а  (см . в ы ш е). Ц е л есо о б р азн о  так ж е и зу ч и ть  ф у н к ц и о н ал ь н о е  со 
сто ян и е  д р у ги х  э н д о к р и н н ы х  ж елез (Щ Ж , п о л о в ы х  ж елез и др .).

Течение и прогноз. Т ечен и е заб о л еван и я  ч ащ е м едл ен н о е. Б о л ьн ы е д л и 
тел ьн о  (и н огда  м н о ги е  годы ) л еч атся  по  поводу  Г Б , о ж и р ен и я , б о лей  в костях , 
о ш и б о чн о  р ас ц е н и в аем ы х  как  п р о явл ен и е  о стео х о н д р о за . И скл ю ч ен и ем  яв л я 
ется  ад ен о к ар ц и н о м а  н ад п оч еч н и ков , п р и  которой  теч ен и е заб о л ев ан и я  п р и о б 
р е т а е т  « гал о п и р у ю щ и й »  хар актер . Т яж елы м  и б урн ы м  теч ен и ем  х ар ак тер и зу 
ю тся  и зл о к ач ествен н ы е  о п у х о ли  р азл и ч н ы х  орган о в , п р о д у ц и р у ю щ и е  в ещ е
ств а  с А К Т Г -п о д о б н о й  ак ти вн о стью .

П рогн оз (при  о тсу тстви и  злокачественн ой  опухоли) о п ределяется  тем п ам и  
н арастан и я АГ, о стеоп ороза , п рогресси рован и ем  СД. П р и  своеврем ен н ой  д и аг
н ости ке и и сп о л ьзо ван и и  оп ти м ал ьн ы х  м етодов  л еч ен и я  п рогн оз д ля  ж и зн и  б л а 
гоприятны й.

Лечение. П а т о г е н е т и ч е с к а я  т е р а п и я  болезни И ценко-Куш инга  н а п р а в 
л ен а  н а  п о д а в л е н и е  с е к р ец и и  А К Т Г  и н о р м ал и зац и ю  м ех ан и зм о в  р егу л я ц и и  в 
с и сте м е  ги п о т а л а м у с  -  ги п о ф и з  -  ко р а  н ад п о ч еч н и ко в . П р и м е н я е т с я  л у ч е 
вая  т е р а п и я  н а о б л а ст ь  ги п о ф и за , х и р у р ги ч ес к о е  л еч ен и е , л е к а р с т в е н н а я  т е 
р ап и я . П р и  л е г к и х  ф о р м а х  за б о л е в а н и я  и о т с у т с т в и и  м а к р о ад ен о м ы  п р е д 
п о ч ти тел ь н а  л у ч е в а я  тер ап и я  (у -терап и я, п р о то н н ы й  п у чо к ). П р и  н ал и ч и и  м ак 
р о ад ен о м ы  ги п о ф и за  ц ел есо о б р азн о  х и р у р ги ч еск о е  л еч ен и е  -  ад ен о м экто м и я . 
П р и  тя ж ел о м , п р о гр е с с и р у ю щ е м  т еч ен и и  п ато л о ги ч еск о го  п р о ц е с с а  п р и м е 
н я ю т  д в у х с т о р о н н ю ю  а д р ен ал э к т о м и ю  с п о сл ед у ю щ ей  за м е с т и т е л ь н о й  т е 
р ап и е й  Г К С . В б о л е е  л е г к и х  сл у ч ая х  м о ж н о  и сп о л ь зо в ат ь  о б л у ч е н и е  а д е н о 
ги п о ф и за  в  с о ч е т а н и и  с о д н о с т о р о н н ей  ад р ен ал эк то м и ей . В  э т и х  сл у ч ая х , как  
п р ав и л о , не т р е б у е т с я  в д а л ь н е й ш е м  за м е с т и т е л ь н о й  тер а п и и . М е д и к а м е н 
т о зн а я  т е р а п и я  м о ж е т  б ы ть  н ап р а в л е н а  н а  п о д а в л е н и е  с и н т е за  А К Т Г  (п ар л о - 
д ел , б р о м к р и п ти н ) и ли  ко р ти зо л а  (х л о д и тан , ам и н о гл ю тети м и д , о р и м етен , м а- 
м о м и т). Х л о д и т а н  н азн ач аю т  в  в о зр аст а ю щ ей  су то ч н о й  д о зе  д о  т е р а п е в т и 
ч еск о й , ко то р ая  с о с т а в л я е т  1 -8 , и н о гд а  12 г/сут. К у р со в ая  д о за  с о с т а в л я е т  
2 0 0 -3 0 0  г. А м и н о гл ю т е т и м и д  -  p e r  o s с н ач ал ьн о й  д о зы  125 м г  в н ед ел ю , 
зате м  п о  2 5 0  м г  2  р а за  в  д ен ь .

П р и  синдром е И ценко-К уш инга  о с н о в н ы м  м е т о д о м  л е ч е н и я  я в л я е т с я  
о д н о с т о р о н н я я  ад р ен ал э к т о м и я . П р и  этом  в о п р о с  о  н ео б х о д и м о с ти  за м е с т и 
т ел ь н о й  тер а п и и  р е ш а ю т  и н д и в и д у ал ь н о  с у ч ето м  ф у н к ц и о н ал ь н о й  ак ти в н о е-
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ти  второго  н ад п о ч еч н и ка . П р о гн о з  зав и си т  от  ги сто л о ги ч еск о го  ст р о е н и я  о п у 
холи.

В качестве  си м п то м ати ч еск о го  л еч ен и я  по  п о казан и ям  н азн ач аю т ги п о тен 
зи вн ы е п р еп ар аты , ан аб о л и ч еск и е  стер о и д ы , сах ар о сн и ж аю щ и е  ср едства . Д ля  
л еч ен и я  о сте о п о р о за  и сп о л ьзу ется  к альц и тр и н , ак ти в н ы е ф о р м ы  в и там и н а  D 
(о к си д еви т), п р еп ар аты  кальц и я , ф тора , п о ло вы е го р м о н ы , Л Ф К .

8.1.4. НЕСАХАРНЫЙ ДИАБЕТ

Н е сах а р н ы й  д и а б е т  -  заб о л ев ан и е , х ар а к т ер и зу ю щ е еся  аб со л ю тн о й  и ли  
о тн о си тел ь н о й  н ед о стато ч н о стью  ан ти д и у р ети ч еск о го  го р м о н а (А Д Г ), со п р о 
в о ж д аю щ ей ся  н ар у ш ен и ем  р еаб со р б ц и и  воды  в  д и с тал ь н ы х  о тд ел ах  и зви ты х  
канальц ев  почек , разви тием  п оли ури и  с низкой отн о си тел ьн о й  п лотностью  м очи 
и п о л и д и п си и . З а б о л ев ан и е  ч ащ е р азв и вается  в м о л о д о м  возрасте .

Эпидемиология. Доля несахарного диабета в общей заболеваемости населения 
составляет около 0,01%. В большинстве случаев заболевание начинается остро в возрас
те до 25 лет. М ужчины и женщины страдают одинаково часто.

Этиология и патогенез. Заболевание вызывается патологическими процессами 
в диэнцефало-гипофизарной системе (повреждение нейросекреторных ядер переднего 
гипоталамуса -  супраоптических и паравентрикулярных, в которых вырабатывается АДГ, 
нейрогипофиза и соединяющих их нервных путей). Наиболее частыми причинами неса
харного диабета являются инфекция (грипп, скарлатина, брюшной тиф, сифилис, послеро
довой сепсис и др.), травма, объемный процесс. У части больных заболевание может быть 
вызвано инфильтрацией гипоталамо-гипофизарной системы патологическими элемента
ми крови при гемобластозах. Довольно часто причину заболевания установить не удает
ся -  так называемый «идиопатический» несахарный диабет имеет обычно наследствен
ную природу. В отдельных случаях может иметь место относительная недостаточность 
АДГ вследствие повышенной его инактивации на периферии или снижении чувствитель
ности рецепторного аппарата дистальных отделов почечных канальцев. В любом случае 
дефицит АДГ (или его эффекта) сопровождается торможением обратного всасывания 
воды в дистальных отделах канальцев, развитием полиурии и жажды. Описаны семейные 
формы несахарного диабета, при которых нейроны гипоталамуса теряют способность 
синтезировать вазопрессин вследствие определенного генетического дефекта. Этиология 
почечной формы несахарного диабета изучена недостаточно.

Клинические проявления. О сновн ы е ж алоб ы  б ольн ы х  -  п оли ури я и ж аж 
да. Н ачало  заб олеван и я ч ащ е остр о е , и н тен си вн о сть  п роявлен ий  р азл и чн ая  -  
коли чество  вы п и ваем о й  ж и дкости  со ставл яет  о т  3 -8  до  20  л  и более. К оличе
ство  вы д еляем ой  ж и дкости  обы чн о  соответствую щ ее. У чащ ен н о е м о ч еи сп у с
кани е л и ш ает  б о льн ы х  отд ы х а и сна. Н арастаю т общ ая слабость, у том ляем ость , 
н евротизаци я . У  д етей  м о ж ет  наблю даться зад ерж ка ф и зи ческого  и п олового  
разви тия . С ам о ч у встви е особен н о  ухудш ается п ри  огран и чен и и  ж и дкости . П р о 
гр есси р у ю т явлен и я деги дратац ии  -  сухость  кож и и сл и зи сты х  оболочек , голов
н ы е боли , похудание, лихорадка, п си хи чески е р асстрой ства, н аруш ени я гем оди 
намики.
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Диагностика. В ы д ел ен и е  больш ого количества м очи  с н изкой  п лотностью , 
соч етаю щ ееся  с н еу кр о ти м о й  ж аж д ой  -  серьезное о сн ован и е п р ед п олагать  н а
личи е н есахарного  диабета. О тносительная плотность м очи  не п ревы ш ает обы чно 
1 ,0 0 0 -1 ,0 0 3 , хар актер н а ги п ер о см о л яр н о сть  плазм ы . С н и ж ени е кон ц ен трац ии  
А Д Г  -  важ н ы й  л аб о р ато р н ы й  признак. П од тверж д ен и ем  д и агн о за  н есахарн ого  
д и абета  явл яется  резко е  у м ен ьш ен и е ж аж д ы  и  п оли ури и  с п о вы ш ен и ем  п лотн о
сти  м очи  н а ф он е введен и я  ад и урекри н а п о  0,05 г  3^4  р аза  в сутки  и н тран азальн о  
или п и ту и тр и н а  п о  5 -1 0  Е Д  п /к  3 р аза  в сутки. Д и ф ф ер ен ц и альн у ю  д и агн о сти ку  
необходимо проводить с психогенной полидипсией, СД, гиперпаратиреозом , гипе- 
ральдостерон и зм ом , ком пенсаторной  полиурией  п ри  п ораж ени и  почек.

И скл ю ч и ть  п си х о ген н у ю  п о л и д и п си ю  м ож н о  с п о м о щ ью  п р о б ы  с су х о я д е
н ием . П о в ы ш ен и е  о тн о си тел ь н о й  п л о тн о сти  м о ч и  д о  1,012 и  вы ш е, сн и ж ен и е 
д и у р е за  п р и  у д о вл етво р и тел ьн о м  о б щ ем  со сто ян и и  б о льн о го  в у сл о в и ях  о гр а 
н и ч ен и я  ж и д к о сти  в теч ен и е  6 -8  ч св и д етел ьств у ет  о  п си хоген н ой  п оли д и п си и . 
У  б о л ьн ы х  с н есах ар н ы м  д и аб ето м  п р и  этом  резко  у х у д ш ается  о б щ ее  с а м о 
ч у в ств и е , ж а ж д а  ста н о в и тся  м у ч и т ел ьн о й , н ар ас таю т  си м п то м ы  д е ги д р а т а 
ции , а ко л и ч еств о  м очи  и  ее п л о тн о сть  су щ еств ен н о  не и зм ен яю тся .

Д ля  и ск л ю ч ен и я  С Д  и ссл ед у ю т  м о ч у  и  кровь  н а  сахар . О тс у тств и е  глю ко- 
зури и  и скл ю ч ает  С Д  как  п р и ч и н у  п оли ури и .

И зучение и он н ого  состава  крови  (калий , кальций), кон ц ен трац ии  паратгорм о- 
н а  и  альдостерон а позволяет исклю чить гиперпаратиреоз и  гиперальдостеронизм .

П р и  ко м п ен сато р н о й  п о л и у р и и  у  б о л ьн ы х  с п о р аж ен и ем  п о ч ек  д и у р е з , как  
п р ави л о , н е  п р ев ы ш ает  Ъ-А л , о тн о си тел ьн ая  п ло тн о сть  м о ч и  в п р ед ел ах  1,006— 
1,012. Ц ел е н а п р а в л е н н о е  о б сл ед о в ан и е  при  этом  п о зво л я ет  вы яви ть  заб о л ев а 
н и е  п очек .

В  н асто я щ ее  вр ем я  и м еется  в о зм о ж н о сть  о п р ед ел ять  у р о в ен ь  в азо п р есси - 
н а  в п л азм е  к р о в и  р ад и о и м м у н о л о ги ч еск и м  м етодом  с и сп о л ьзо в ан и ем  ко м 
м е р ч ес к и х  н аб о р о в  р еак ти во в , однако  в аж н о  п ом н ить , ч то  только  3 0 -5 0 %  сл у 
ч аев  н есах ар н о го  д и а б е т а  о б у сл о в л ен о  аб со л ю тн о й  н ед о стато ч н о стью  се к р е 
ц и и  АДГ.

Течение и прогноз в зн ач и тельн о й  степ ен и  о п р ед ел яю тся  х ар актер о м  п а 
то л о ги ч еско го  п р о ц е сса , в ы звавш его  заболеван и е.

П р и  н ал и ч и и  опухоли , тр авм ати ч ески х  п овреж ден ий , гем областозов  п рогноз 
всегда серьезен . Т рудно п одд аю тся ком пенсации  те  ф орм ы  заболеван и я, п ри  ко
торы х  и м еется  сн и ж ен и е ч у встви тел ьн о сти  к  АДГ. У  зн ачительн ой  ч асти  боль
н ы х  с о тсу тстви ем  орган и чески х  и зм ен ен и й  в д и эн ц еф ал о -ги п о ф и зар н о й  си сте
м е с п ом о щ ью  л ек а р ств ен н ы х  ср едств  м о ж ет  б ы ть  д о ст и гн у т а  у д о вл етво р и 
тельн ая  ком п ен сац и я н ар у ш ен и й  водного обм ена. П р и  этом  тр у д о сп о со б н о сть  
восстан авли вается . В  р ед ки х  случ аях  м о ж ет  н аступ и ть  и злечение.

Лечение. П о  во зм о ж н о сти  н ео б х о ди м о  п р о во д и ть  п ато ген ети ч еск у ю  т е 
рап и ю  (х и р у р ги ч еск о е  л еч ен и е  опухоли , п р о ти во во сп ал и тел ьн ая , ан ти б актер и 
ал ьн ая  т ер а п и я , ц и то с тати к и , и др .). З ам ести тел ь н ая  тер а п и я  м о ж ет  п р о в о 
д и ть ся  ад и у р ек р и н о м  (эк стр ак т  зад н ей  д о л и  ги п о ф и за  кр у п н о го  р о гато го  ско 
та ) п о  0 ,0 3 -0 ,0 5  г  3 - 4  р а за  в су тк и  и н т р а н а зал ь н о  (в д ы х а ть ) . П о к азат е л е м
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эф ф ек ти в н о сти  тер ап и и  яв л яется  сн и ж ен и е  д и у р е за  и  п о вы ш ен и е  о т н о си тел ь 
ной  п ло тн о сти  м о ч и  д о  1 ,0 1 2 -1 ,0 1 5 . П ри  н али чи и  р и н и та  эф ф ек т  п р еп ар ата  сн и 
ж а е т с я .

Б о л ее  уд обен  в п р и м ен ен и и  си н тети ч еск и й  ан ал о г  в а зо п р есс и н а  -  ад и у р е- 
ти н , которы й  в во д и тся  и н тр а зал ь н о  п о  1—4 кап л и  в каж д у ю  н о зд р ю  2 -3  р аза  в 
д ен ь .

З а  р у б еж о м  вы п у скается  м н ого  хи м и чески  чисты х  и  си н тети чески х  п р еп а
ратов А Д Г, которы е п ри м ен яю тся как и н тран азальн о , так  и  в/м  (ади урети н , ма- 
н ири н , п и тр есси н , п остакон , вазопрессин). И м еется  преп арат А Д Г  п р о ло н ги р о 
ван ного  д ей стви я  -  п итресси н тан нат, п рим ен яем ы й  в/м  п о  5 Е Д  каж д ы е 3 6 -7 2  ч. 
У  н екоторы х больн ы х  терап евти ч ески й  эф ф ект д о сти гается  п ри  н азн ачен ии  кар- 
б ам азеп и н а (тегретол , ф и плепсин ) в суточной  д о зе  4 0 0 -6 0 0  мг, а такж е клоф и б- 
р ата  (атром и д, м и склерон). О тм ечен  п олож и тельн ы й  эф ф ект  ги п о ти ази д а  ( 5 0 -  
100 м г/сут) и  х л о р п р о п ам и д а  (2 5 0 -5 0 0  м г/сут) (необходим  контроль у р о вн я  ка
л и я  и  глю козы  в сы воротке крови). Л ечен и е дли тельн ое. В  качестве врем енн ой  
м еры  м о ж ет  б ы ть  и сп о л ьзо ван  п и туи три н  по  5 -1 0  Е Д  2 -3  р аза  в сутки.

8.2. ЗАБОЛЕВАНИЯ НАДПОЧЕЧНИКОВ

8.2.1. ПЕРВИЧНЫЙ ГИПЕРАЛЬДОСТЕРОНИЗМ
(синдром Конна)

П ер ви ч н ы й  ги п ер ал ьд о стер о н и зм  -  к л и н и ч еск и й  си н др о м , о б у сл о влен н ы й  
ги п ер п р о д у к ц и ей  ал ь д о стер о н а  всл ед ств и е  о п ухоли  коры  н ад п о ч еч н и ка . П о 
М К Б -1 0  -  Е 26  (ги п ер ал ьд о стер о н и зм ).

Эпидемиология. Распространенность первичного гиперальдостеронизма в об
щей популяции составляет 0,03-1% . Среди страдающих АГ больные, у которых причи
ной высокого АД является первичный гиперальдостеронизм, составляют 0,5-1,5% . Аль- 
достеромы обнаруживаются у людей самого разного возраста, однако более чем в 70% 
наблюдаются в возрасте 30-50  лет. При этом частота развития заболевания у женщин 
примерно в 3 -5  раз превосходит таковую у мужчин.

Патогенез. В основе синдрома Конна лежит опухоль коры надпочечника -  альдо- 
стерома. Заболевание морфологически характеризуется опухолью как таковой либо ги
перплазией коры надпочечников. В обоих случаях резко увеличивается синтез альдосте
рона. Поскольку альдостерон находится в конкурентных отношениях с ренином, то при 
этом заболевании, как правило, уровень ренина и ангиотензина низкий. Поэтому иногда 
данное заболевание называют низкорениновой гипертензией.

Повышенная продукция альдостерона ведет к гиперкалиурии, гипокалиемии и разви
тию дефицита калия в организме. Дефицит калия является одним из ведущих факторов в 
патогенезе синдрома Конна. Другая причина возникающих расстройств -  натрийзадержи- 
вающее действие альдостерона. Повышение общего содержания натрия в организме со
провождается задержкой воды, гиперволемией, набуханием стенок и уменьшением про
света сосудов, значительным увеличением ОПС. Высокое содержание натрия в стенках
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кровеносных сосудов и снижение внутриклеточного калия повышают чувствительность 
сосудов к прессорным влияниям. Отмечается повышенная потеря организмом магния. 
Гипомагниемия наряду с дефицитом калия ведет к резкому снижению функций тканей и 
органов, связанных с потреблением энергии. Нарушается синтез макроэргических соеди
нений, требующих высокой концентрации ионов калия и магния в клетках. Нарушения 
минерального обмена ведут к морфологическим изменениям практически во всех орга
нах и системах.

Развивающ аяся гипокалиемия является мощным фактором формирования склеро
за почечной ткани. Поэтому у больных гиперальдостеронизмом очень быстро развива
ется нефросклероз, при котором подавляется синтез ПГ, что сопровождается довольно 
ранним нарушением функции почек, особенно канальцев, и быстрым развитием по
чечной недостаточности. Надо учитывать возможность развития вторичного гипераль- 
достеронизма при заболевании почек, печени, большинстве форм АГ.

Клинические проявления. В о зр а с т  б о л ь н ы х  -  3 0 -6 0  лет. В ы р а ж ен н ая  
ги п о к ал и ем и я  п р о яв л яется  сл аб о стью , го л о во к р у ж ен и ем , сер д ц еб и ен и ем , п о 
л идипсией , полиурией , никтурией. С лабость  настолько резко вы раж ена, что боль
н ы е  н е м о гу т  п ер ед в и гаться , встать  с п о стел и , п о сто ян н о  о щ у щ аю т  вес св о его  
тела . А Г  -  от  у м е р ен н о й  д о  в ы р аж ен н о й , ти п и ч н а  р ези стен тн о ст ь  к  ги п о те н 
зи вн о й  терапи и . «Г и п ер тен зи вн ы е»  и зм ен ен и я глазного  дна , как п рави ло , м и н и 
м альн ы . С вя зан н ы й  с ги п о к ал и ем и ей  ал кал о з (со д ер ж ан и е  ги д р о к ар б о н ато в  в 
сы в о р о тк е  к р о в и  п р ев ы ш ает  31 м м о л ь /л ) м о ж ет  п р о яв и ться  п о л о ж и тел ьн ы м  
си м п то м о м  Х в о стек а . П ер и ф ер и ч еск и е  отеки  кр ай н е  редки . Зако н о м ер н а  ги - 
п ер н атр и ем и я  -  со д ер ж ан и е  н атр и я  в сы в о р о тке  крови  в ы ш е 142 м м о л ь /л , ч то  
св язы в аю т  с в ы сво б о ж д ен и ем  вазо п р есси н а . В л и ян и е  ги п о к ал и ем и и  н а  с е к р е 
ц и ю  и н су л и н а  п р и в о д и т  к  р о с т у  ко н ц ен тр ац и и  глю козы  у  2 5 %  п ац и ен то в . В о з
м о ж н о  кр и зо в о е  теч ен и е  АГ.

П ри  Э К Г-исследовании: ГЛЖ , обусловленная гем одинам ическим и ф акторами, 
признаки  гипокалием ии  -  сниж ение интервала S-Т , инверсия зубцов Т  и U .

П р и  о д н о сто р о н н ей  ад ен о м е  н ад п о ч еч н и к а  А Г  б о лее  тяж ел ая , ги п о к ал и е
м и я в ы р аж ен а  р езч е , в м о ч е  б о льш е ал ьдо стер о н а.

Диагностика. О с н о в н ы м и  к р и тер и ям и  си н д р о м а  К о н н а яв л я ю тс я  в ы р а 
ж ен н ая  АГ, п о л и у р и я , п о ли д и п си я , р езч ай ш ая  м ы ш еч н ая  сл аб о сть . Х а р ак те р 
н ы  тяж ел ая  ги п о к ал и е м и я , н и зк и й  у р о в ен ь  р ен и н а , ги п ер н атр и ем и я , алкал о з, 
у в ел и ч ен н ая  эк ск р е ц и я  ал ь д о стер о н а  с м очой .

У то ч н яю т д и а гн о з  п р и  сел екти в н о й  катетер и зац и и  н ад п о ч еч н и ко во й  вены . 
С о вр ем ен н ы е м ето ды : ад р ен ал о вая  сц и н ти гр аф и я , К Т  (с учето м  в ел и ч и н ы  о п у 
холи).

С во ео б р азн ы м  д и агн о сти ч ески м  тестом  м ож ет бы ть п р о ба с верош п и роном . 
П оследн и й  в сл у ч ае  ги п ер ал ьд о стер о н и зм а в д о зе  по  75 м г  4  р аза  в д ен ь  в теч е 
н ие 5 д н ей  д о лж ен  н ор м ал и зо вать  со д ер ж ан и е кали я в сы во р о тке  крови . О д н о 
вр ем ен н о  д о лж ен  сн и зи ться  сы во р о то чн ы й  уровен ь  альдо стер о н а и  п о вы си ть
ся -  ренина.

Лечение о п ер ати в н о е  (в  сл у ч ае  оп ухоли ). П ри  ги п ер п л ази и  коры  н ад п о 
чечн и ков  н еоб ходи м о  п о сто ян н о  п ри н и м ать  в ер о ш п и р о н  (1 0 0 -1 5 0  м г/сут). Т ри-
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ам тер ен  н е  п о д ав л я ет  си н тез ал ьд о стер о н а , а б л о к и р у ет  его  д ей ств и е  н а  у р о в 
не к ан ал ьц ев , п о это м у  ги п ер ал ьд о стер о н и зм  при  этом  н е  исчезает , хотя в ы р а
ж ен н о сть  ги п о к ал и ем и и  см ягчается . Б р и н ал ьд и кс  так ж е  н ед о стато ч н о  эф ф ек 
ти вен . П р и  н ал и ч и и  А Г  -  о б ы ч н о е  ан ти ги п ер тен зи в н о е  л еч ен и е  (см .) с у ч ето м  
и м ею щ ей ся  ги п о кал и ем и и .

В сл у ч ае  и д и о п ати ч еско го  ги п ер ал ьд о стер о н и зм а  х и р у р ги ч ес к ая  так ти к а  
леч ен и я  о б щ его  п р и зн ан и я  не им еет. Э то  о б у сл о в л ен о  тем  ф актом , что  при  
д ан н о й  ф о р м е  заб о л ев ан и я  у  60%  о п ер и р о ван н ы х  б о л ьн ы х  у стр ан ен и е  ги п о к а 
л и ем и и  н е со п р о в о ж д ается  н о р м ал и зац и ей  п о казател ей  А Д .

8.2.2. НЕДОСТАТОЧНОСТЬ КОРЫ НАДПОЧЕЧНИКОВ

Н ед о стато ч н о сть  коры  н ад п о ч еч н и ко в  -  си н д р о м  п ато л о ги ч еско го  сн и ж е
н и я  ко н ц ен тр ац и и  ко р ти ко стер о и дн ы х  горм он ов , н езав и си м о  от п р и ч и н , в ы зы 
ваю щ и х  это т  п ато л о ги ч еск и й  си м п том оком плекс. Р азл и ч аю т п ер в и ч н у ю  н ед о 
стато чн о сть  коры  надпочечни ков , при  которой п ато л о ги ч ески й  п р о ц есс  л о к ал и 
з о в а н  н е п о с р е д с т в е н н о  в н а д п о ч е ч н и к а х  ( т у б е р к у л е з ,  к а н д и д а м и к о з ,  
ау то и м м у н н ы е п р о ц ессы  и д р .) и вторичн ую , о б у словлен н ую  сн и ж ен и ем  сек р е
ц и и  А КТГ.

8.2.2.1. П ЕРВИ ЧНАЯ Н ЕД О С ТА ТО Ч Н О С ТЬ  
КОРЫ  Н АДПОЧЕЧНИКО В

П ер ви ч н ая  н ед о стато ч н о сть  коры  н ад п очечн и ков  -  тяж ел о е , д л и тел ьн о  п р о 
тек аю щ ее  заб о л ев ан и е , в о сн о в е  которого  л еж и т  ч асти ч н о е  и л и  п о л н о е  в ы п а
д ен и е  ф у н кц и и  коры  надпочечников.

Эпидемиология. Гипокортицизм составляет 3-5% от всех заболеваний эндок
ринной системы и встречается с частотой от 0,03 до 0,1 на 10 ООО населения. В последнее 
время отмечается увеличение заболеваемости первичной недостаточностью коры над
почечников, что обусловлено общей тенденцией к росту аутоиммунных и эндокринных 
заболеваний. Смертность от хронического гипокортицизма, по данным разных авторов, 
колеблется от 0,004 до 0,04%. Наиболее часто заболевание развивается в возрасте 20-50 
лет, при этом мужчины болеют несколько чаще женщин.

Этиология и патогенез. В основе заболевания -  деструктивный процесс в коре 
надпочечников. Причины различны: аутоиммунные процессы, туберкулезное пораже
ние, гемохроматоз, кандидамикоз, канцероматоз, амилоидоз, сепсис и др. Снижение 
выработки кортикостероидов (глюкокортикоидов, минералокортикоидов, 17-КС) корой 
надпочечников сопровождается нарушением всех видов обмена. Недостаток ГКС спо
собствует снижению запасов гликогена в печени и мышечной ткани, замедлению глюко- 
неогенеза, следствием чего является гипогликемия, приводящая к адинамии и мышеч
ной слабости. Глюкокортикоидная недостаточность вызывает снижение синтеза белков в 
печени. Недостаточность андрогенов ведет к нарушению половых функций, к сниже
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нию анаболических процессов, что сопровождается гипоплазией и атрофией мышц. 
В результате у больных с первичной недостаточностью коры надпочечников существен
но снижается масса тела. Дефицит минералокортикоидов вызывает нарушение водно
электролитного обмена (снижение содержания натрия, хлоридов, повышение содержа
ния калия), что способствует дегидратации и артериальной гипотензии, появлению кол- 
лаптоидных состояний.

Дефицит секреции кортикостероидов (в первую очередь кортизола) сопровождается 
компенсаторной реакцией аденогипофиза -  увеличивается выделение АКТГ и мелато- 
нинстимулирующего гормона, результатом чего является гиперпигментация кожи. Оп
ределенную роль в патогенезе симптомов может играть патологический процесс, вызы
вающий деструкцию коры надпочечников (туберкулез, амилоидоз и др.).

Клинические проявления. Б о л ь н ы е  ж а л у ю т с я  н а  о б щ у ю  и  м ы ш е ч н у ю  
сл аб о ст ь , п о в ы ш е н н у ю  у т о м л яем о сть , сн и ж ен и е  ап п ети та , п о х у д ан и е . Х а р а к 
т ер н ы  д и с п е п с и ч е с к и е  п р о яв л ен и я  -  боли  в ж и во те , р а с с т р о й с т в о  сту л а  (ч ащ е 
п о н о с ы , и н о гд а  зап о р ы ), т о ш н о та , р во та . С ам о ч у в ств и е  о с о б е н н о  у х у д ш ае т 
ся  во  в р ем я  с т р е с с о в ы х  с и т у ац и й  -  н ер в н о го  и  ф и зи ч ес к о го  п е р е н ап р я ж ен и я , 
п р и с о ед и н ен и я  и н ф е к ц и и  и др . Н ер ед ко  н аб л ю д аю тся  го л о в н ы е  б о ли , п р и с т у 
п ы  о б щ ей  сл а б о с т и , п о тл и в о сти , о б у сл о в л ен н ы е  ги п о гл и к ем и ей  и  сн и ж ен и ем  
А Д .

Х ар актер ен  в н еш н и й  вид  б о льн ы х  -  п и тан и е п он и ж ен о , м ы ш ц ы  атроф и чны , 
то н у с  и х  сн и ж ен , кож а ги п ер п и гм ен ти р о ван а . П и гм ен тац и я  р ан ьш е  п о явл яется  
н а ск р ы ты х  ч астя х  т ел а  (л и ц о , ки сти  р у к), м естах  тр ен и я  о д еж д ы , а т ак ж е  в 
м естах  ф и зи ологи ческой  п и гм ен тац и и  (лад он н ы е складки , со ски , п о ло вы е о р га
ны ). И н о гд а  н аб л ю д ается  п и гм ен тац и я  в о б ласти  д есе н , губ , сл и зи сты х  о б о л о 
ч ек  щ ек. У си ленн ая  п и гм ен тац и я  н ередко  вп ер вы е  п о яв л яется  и  д л и те л ь н о  со 
х р ан яется  п о сл е  и н со л яц и и . И н о гд а  о чаги  п и гм ен тац и и  со ч етаю тся  с у ч аст к а 
м и  д еп и гм ен тац и и  (ви тили го).

Т яж ел ы м  о с л о ж н е н и е м  п ер в и ч н о й  н ед о ст ат о ч н о ст и  ко р ы  н ад п о ч еч н и к о в  
я в л я е т с я  н ад п о ч еч н и к о в ы й  к р и з, в о зн и к а ю щ и й , как  п р ав и л о , в св язи  с в о з 
д е й с т в и е м  с т р е с с о р н ы х  ф а к т о р о в . П р и  э т о м  у т я ж е л я ю т с я  в с е  с и м п т о м ы , 
св о й ст в ен н ы е  заб о л ев ан и ю . О п асн о  п р о гр есс и р о в ан и е  гем о д и н ам и ч е ск и х  н а 
р у ш е н и й  н а  ф о н е  д е ги д р а т а ц и и , э л е к т р о л и т н ы х  н ар у ш е н и й , д и с п е п с и ч е с к и х  
р а с с т р о й с т в .

Диагностика. Н а л и ч и е  ги п ер п и гм ен тац и и  кож и в со ч етан и и  с п охудани ем  
и  сн и ж ен и ем  А Д  д ает  о сн о в ан и е  зап о д о зр и ть  п ер ви ч н у ю  н ед о стато ч н о сть  коры  
н ад п оч еч н и ков . О б щ е к л и н и ч е ск о е  о б сл ед о в ан и е  м о ж ет  в ы я ви ть  ан ем и ю , ги 
п огли кем и ю , ги п е р к ал и ем и ю , ги п о н атр и ем и ю , гц п о х л о р ем и ю , сн и ж ен и е эк ск 
р ец и и  с м очой  17-К С  и 17-О К С . Х ар актер н о  сн и ж ен и е  к о н ц ен тр ац и и  корти зола 
и  ал ьд о стер о н а . У ровен ь  А К Т Г , как  п р ави л о , п о вы ш ен . О дн ако  н о р м ал ьн ы й  
у р о в ен ь  ко р ти зо л а  н е и скл ю ч ает  н ал и ч и е  н ед о стато ч н о сти  коры  н ад п о ч еч н и 
ков у  п ац и ен то в  с п о вы ш ен н о й  ко н ц ен тр ац и ей  А К ТГ. Н еобход и м о  п р о во д и ть  
ц ел ен ап р авл ен н о е  о б сл ед о ван и е д л я  у то ч н ен и я  характера  патологического  п р о 
ц есса  в н ад п о ч еч н и к ах .
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Д ля д и а гн о с ти к и  ск р ы ты х  ф орм  н адпочечни ковой  н ед о стато ч н о сти  и сп о л ь
зу ю т  п р о б ы  с ко р ти к о тр о п и н о м  и л и  си н ак тен о м . П р о б а  с си н ак те н о м : у т р о м  
н а т о щ а к  и с с л е д у ю т  к р о в ь  н а  к о р т и зо л , з а т е м  в /в  к а п е л ь н о  в т е ч е н и е  6 -  
8 ч в в о д я т  25 Е Д  си н а к т е н а  и п о в то р н о  и с с л е д у ю т  со д е р ж а н и е  к о р ти зо л а . 
У  зд о р о в о го  ч ел о в е к а  в в е д е н и е  си н а к т е н а  в ы зы в а е т  п о в ы ш е н и е  у р о в н я  г о р 
м о н а  в 2 -3  р а за  и  б о л ее . У  п ац и е н то в  с п ер в и ч н о й  н ад п о ч еч н и к о в о й  н е д о с т а 
т о ч н о с т ь ю  с о д ер ж ан и е  ко р ти зо л а  н е и зм е н я е т с я  и л и  п о в ы ш а е т с я  н е зн а ч и 
т ел ьн о .

Т е ч е н и е  и п р о г н о з . Т еч ен и е заб о л ев ан и я  м ед л ен н о е . За  сч ет  к о м п ен са
т о р н о й  сти м у л яц и и  н ад п о ч еч н и ко в  А К Т Г  м ож ет д л и тел ь н о  п о д д ер ж и ваться  
эу ко р ти ко и д н о е  со сто ян и е . О п асн о сть  д ля  ж и зн и  п р ед став л яет  р азв и ти е  о с т 
р о й  н ед о стато ч н о сти  коры  н ад п о ч еч н и ко в  в у сл о в и ях  стр есса .

П р и  си сте м ати ч еск о м  п р о в е д е н и и  за м е с т и т е л ь н о й  т е р а п и и  с со б л ю д е н и 
ем  о с н о в н ы х  п р и н ц и п о в  п р о гн о з  д л я  ж и зн и  и т р у д о с п о с о б н о с т и  б л а го п р и я т 
ный.

Л е ч е н и е . П р о в о д и тся  зам ести тел ьн ая  тер ап и я  Г К С , ан аб о л и ч еск и м и  сте 
р о и д ам и . П р и  л егк и х  ф орм ах  б ы в ает  д о стато ч н о  н азн ач ен и я  Г К С . П р еп ар ат  
вы б о р а  -  корти зол , о б ладаю щ и й  н ар яд у  с глю кокорти кои дной  ак ти в н о стью  м и- 
н ер ал о ко р ти ко и д н ы м  эф ф ектом . С уточн ая  д о за  о б ы ч н о  со с т ав л я ет  2 5 -5 0  мг, 
2/3 и з  которой  б о льн о й  д о л ж ен  п ри н и м ать  у тр о м  п о сл е  завтр ак а . П р и  со х р ан я 
ю щ ей ся  сл аб о сти , ад и н ам и и , ги п о то н и и  л еч ен и е  д о п о л н яе тся  п р еп ар атам и  м и 
н ер ал о ко р ти ко стер о и д н о го  д ей стви я . И сп о л ьзу ется  0 ,5%  м асл ян ы й  р аство р  де- 
зо кси к о р ти к о стер о н а  ац етата  (Д О К С А ) п о  1 -2  м л  (5 -1 0  м г) в /м  с п о с т е п е н 
н ы м  у м е н ь ш е н и ем  д о зы  д о  0 ,5 -1  м л  ч ер ез  1 -2  д н я . Д л я  п о д д ер ж и в аю щ ей  
тер ап и и  н азн ач аю т  т аб л етк и  д езо кси к о р ти к о стер о н а  по  5 м г  1 -2  р а за  в д ен ь  
су б л и н гв ал ь н о  (п од  кон тр о л ем  А Д ). Л ю дям  стар ш его  в о зр аста  (со  сн и ж ен н о й  
ф у н кц и ей  п о л о в ы х  ж ел ез) н азн ач аю т ан аб о л и ч еск и е  стер о и д ы . П о к азан о  д о 
п о л н и тел ь н о е  в кл ю ч ен и е  в п и щ ево й  р ац и о н  п о вар ен н о й  со л и  и  аско р б и н о во й  
ки сл о ты . П о  в о зм о ж н о сти  н еоб ходи м о  в о здей ство вать  н а п ато л о ги ч ески й  п р о 
ц есс , в ы зв ав ш и й  д ест р у к ц и ю  коры  н ад почечни ков . В  сл у ч ае  тр ав м ы , о п ер а 
ции , и н ф екц и и , ф и зи ческого  и  н ервного  н ап ряж ен и я д о за  Г К С  д о л ж н а  б ы ть  у в е
л и ч ен а  в 2 -3  раза . М о ж ет  п о тр еб о ваться  переход  н а  в /м  в вед ен и е  п р еп ар ата  в 
б о л ьш и х  д о зах .

Л еч ен и е  о стр о й  н ед о стато ч н о сти  коры  н ад п о ч еч н и ко в  п р еж д е  всего  п р ед 
п о л а гает  б ы с т р о е  в в е д е н и е  д о стато ч н о го  ко л и ч еств а  Г К С . О с у щ ес т в л я е т ся  
в /в  к ап ел ьн о е  введ ен и е  во д о р аство р и м ы х  п р еп ар ато в  ко р ти зо л а  (ги д р о ко р ти 
зо л а  гем и с у к ц и н ат  1 0 0 -2 0 0  м г) в со ч етан и и  с в /м  в вед ен и ем  су сп ен зи и  ги д р о 
ко р ти зо н а  (со лю к о р тэф а) п о  5 0 -1 0 0  м г каж д ы е 6 -8  ч (д л я  со зд ан и я  д еп о  п р е 
п арата). П р и  со х р ан яю щ ей ся  н естаб и л ь н о сти  гем о д и н ам и ки  н азн ач ается  Д О К 
С А  п о  5 -1 0  м г  1 -2  р а за  в су тк и  (под  ко н тролем  А Д ). П о к азан о  в вед ен и е  5%  
р ас тв о р а  глю козы  н а  и зо то н и ч еск о м  р аство р е  х л о р и д а  н атри я. П ри  у п о р н о й  
ги п о тен зи и , н еу кр о ти м о й  р воте  возм ож н о  в веден и е ги п ер то н и ч еск о го  р аство р а
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(1 0 -2 0  м л  10%  р аство р а ) х л о р и д а  н атри я. К ак  п р ави л о , и м ею тся  п о казан и я  к 
п р о вед ен и ю  ан ти б ак тер и ал ьн о й  терапи и .

П о  м ер е  у л у ч ш ен и я  со сто ян и я  д о зы  ко р ти костерои дов  п о степ ен н о  у м ен ь 
ш аю т и  п ер ех о д ят  н а  р еж и м  о б ы ч н о й  п о д д ер ж и ваю щ ей  терап и и .

8.2.2.1. ВТО РИ ЧН АЯ Н ЕД О С ТА ТО Ч Н О С ТЬ  
КОРЫ  НАДПО ЧЕЧНИ КО В

В то р и ч н ая  н ед о стато ч н о сть  коры  н ад п о ч еч н и ко в  -  п ато л о ги ч еско е  со с то я 
ние, связан н о е  с н ед о стато ч н о й  вы работкой  тр о п н ы х  го рм он ов  ги п о ф и за , в п ер 
вую  оч ер ед ь  -  А К ТГ.

Этиология и патогенез. Причиной недостаточности коры надпочечников яв
ляются патологические процессы в диэнцефало-гипофизарной системе, сопровождаю
щиеся снижением секреции А КТГ (опухоли, травматические нарушения, сосудистые 
расстройства, нейроинфекция). Как правило, при этом снижение выработки АКТГ не 
бывает изолированным, а сочетается с дефицитом других тропных гормонов.

Причиной вторичной недостаточности коры надпочечников может быть длитель
ный прием ГКС, что сопровождается торможением продукции АКТГ. В условиях дефи
цита АКТГ в большей степени нарушается выработка глюкокортикоидов и 17-КС. Выра
ботка минералокортикоидов в меньшей степени зависит от АКТГ, а регулируется други
ми механизмами (ОЦК, ионным составом плазмы, РААС и др.).

Патогенез симптомов при вторичной недостаточности коры надпочечников обус
ловлен дефицитом глюкокортикоидов и 17-КС. М инералокортикоидная функция суще
ственно не страдает и поэтому в меньшей степени (по сравнению с первичной недоста
точностью коры надпочечников) выражены электролитные расстройства и нарушения 
гемодинамики. Часть симптомов может быть обусловлена снижением тиреотропной и 
гонадотропной функций гипофиза, а также непосредственно патологическим процес
сом в диэнцефало-гипофизарной системе (опухоль и др.).

Клинические проявления. Б ольны е п ред ъявляю т ж алоб ы  н а об щ ую  сл а
бость , п о вы ш ен н у ю  утом л яем о сть , сн и ж ен и е н астроени я, д и сп еп си ч ески е  п р о 
явлен и я -  о тсу тстви е ап п ети та, тош ноту, рвоту, н еустой чивы й  стул, боли  в ж и в о 
те. Б ольны е, как  п рави ло , б ледн ы  («алебастровая»  бледн ость), ад и н ам и чн ы , от
м ечается  скудн ая р асти тел ьн о сть  в п одм ы ш ечн ы х  вп ади н ах  и  н а лобке. П ри  
н али чи и  ги п о ти р ео за  кож а сухая, л и ц о  пастозно, я зы к  утолщ ен , с отп ечаткам и  
зубов. Х ар актер н о  сн и ж ен и е А Д , разви ти е  ги погли кем ических  состояний .

Диагностика. П р и  о б щ ек л и н и ч еско м  о б сл ед о в ан и и  н ередко  вы явл яю тся  
ан ем ия , л ей ко п ен и я  с о тн о си тел ьн ы м  л и м ф оц и тозом , ги п огли кем и я , тен д ен ц и я  
к  ги п еркали ем и и , ги пон атри ем ии , гипохлорем ии . С ни ж ены  кон ц ен трац ия АКТГ, 
корти зола, экскр ец и я  17-КС и  17-О К С  с м очой . П р о б а  с А К ТГ, как  п р ави л о , 
со п р о в о ж д ается  н ар астан и ем  ф у н кц и о н ал ьн о й  ак ти в н о сти  коры  н ад п о ч еч н и 
ков. О д н ак о  п р и  д л и тел ь н о м  и тяж ел о м  теч ен и и  заб о л ев ан и я  м о гу т  н асту п и ть  
атроф и ческие и зм ен ен и я коры  надпочечников и  стойкое сн и ж ен и е ф ун кц ион аль
н ы х  р езер в о в . Н ео б х о д и м о  так ж е  о б сл ед о в ан и е , н а п р ав л ен н о е  н а  и зу ч ен и е
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ф ун кц и он альн ого  состоян и я других  эндокри н ны х ж елез и вы явлени е и зм ен ен и й  
в д и эн ц еф ал о -ги п о ф и зар н о й  систем е.

Течение и прогноз. Т ечен и е заб о л еван и я  х р о н и ч еско е  с м ед л ен н ы м  п р о 
гр есси р о ван и ем . Д о во л ьн о  д олго  со сто ян и е  гем о д и н ам и ки  о ст а ет ся  у д о вл ет
во р и тел ьн ы м . В у сл о ви ях  с т р е сса  м о ж ет  н асту п и ть  см ер ть  и з-за  резко го  сн и 
ж ен и я  р езер во в  ад ап тац и и .

Лечение. П р о в о д и тс я  зам ести тел ь н ая  тер ап и я  ко р ти зо л о м , п о д д ер ж и в а
ю щ ая  д о за  о б ы ч н о  н е п р ев ы ш ает  2 5 -3 0  м г/сут. Б о л ьн ы е, как  п р ави л о , не н у ж 
д аю тся  в н азн ач ен и и  м и н ер ал о ко р ти ко и д о в . П о к азан о  и сп о л ьзо в ан и е  ан аб о л и 
ч еск и х  стер о и д о в . П р и  н ед о стато ч н о сти  ф у н кц и и  д р у ги х  эн д о к р и н н ы х  ж елез 
зам ести тел ь н ая  тер ап и я  п р о во д и тся  п о  о б щ и м  п ри н ц и п ам . В о  врем я ст р е ссо 
вы х  си ту ац и й  (тр авм а, и н ф екц и я , ф и зи о ло ги ч еско е  и п си х и ч еско е  п ер ен ап р я 
ж ен и е  и д р .) д о за  Г К С  д о л ж н а  б ы ть  зн ач и тельн о  п овы ш ен а . П р и  р азв и ти и  о с 
т р о й  н ед о стато ч н о сти  коры  н ад п о ч еч н и ко в  л еч ен и е  п р о во д и тся  т а к  ж е, как  
п ри  кр и зе  в св язи  с ад д и со н о в о й  б олезн ью .

8.2.3. ФЕОХРОМОЦИТОМА
С о б и р а т е л ь н о е  п о н я т и е  о п у х о л ей  м о зго в о го  в е щ е с т в а  н ад п о ч еч н и к о в  и ли  

в н е н а д п о ч еч н и к о в о й  х р о м а ф ф и н н о й  т к ан и  -  х р о м а ф ф и н о м а , ко то р ая  м о ж ет  
б ы ть  д о б р о к а ч е с т в е н н о й  (ф ео х р о м о ц и то м а), и ли , р ед ко , -  зл о к а ч ес т в е н н о й  
(ф е о х р о м о б л а сто м а ). П ри  о б еи х  ф о р м ах  в ы р а б а ты в аю тс я  в и зб ы то ч н о м  ко 
л и ч е с т в е  катех о л ам и н ы . Ф ео х р о м о ц и то м а  ч ащ е всего  л о к а л и зу е т с я  в м о зго 
вом  сл о е  н ад п о ч еч н и к о в , хотя ф о р м а л ь н о  в о зм о ж н а  и  в н е п о ч еч н ая  ее л о к а 
лизация.

Эпидемиология. Частота заболевания невелика, среди умерших, по данным вскры
тий, она составляет 0,03%. Чаще болеют люди в возрасте от 30 до 40 лет. Только в США 
ежегодно умирают около 800 человек с нераспознанной феохромоцитомой.

Этиология заболевания неизвестна. В ряде случаев доказан семейно-наследствен
ный характер заболевания. Установлено, что наследственное происхождение опухоли 
определяется геном доминантного типа. Для семейных форм феохромоцитом характер
но двустороннее поражение и более высокая частота малигнизации. Существует два 
вида опухоли: преимущественно продуцирующая адреналин и продуцирующая норад- 
реналин.

Патогенез обусловлен выбросом катехоламинов и сводится к картине симпатико- 
адреналовых «бурь». Наряду с повышением АД выявляются вегетативные расстройства: 
тахикардия, сильная потливость, тошнота, рвота, нарушение зрения, тремор. Опухоль сек- 
ретирует преимущественно адреналин, ДОФА и дофамин. Воздействие катехоламинов на 
сердце может проявляться гипертрофией, в некоторых случаях -  СН. Наиболее характерно 
наличие специфической кардиомиопатии, особенно у больных с частыми выбросами 
катехоламинов.

По характеру и частоте этих вегетативных пароксизмов рассматривают три варианта 
заболевания:
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1) пароксизмальная форма повышения АД, при этом вне приступа давление снижает
ся до нормальных величин;

2) так называемая постоянная форма (постоянно высокое АД), развивающаяся при 
наличии отягощенной по АГ наследственности;

3) смешанная форма, когда на фоне АГ у больного происходят как бы дополнитель
ные гипертензивные кризы с вегетативными проявлениями.

Клинические проявления. Т и п и ч н ы  п ар о кси зм ы  АГ, со п р о в о ж д аю щ и е
ся в н езап н о й  р езк о й  го л о вн о й  болью , то ш н о то й  и  рвотой . Р еж е б ы в ает  н ар ас 
таю щ ая ЗАГ. Н аб л ю д аю тся  б лед н о сть , ак р о ц и ан о з, п о тл и во сть , тр ем о р  тел а , 
тах и кар ди я . В о зм о ж н ы  ги п ер ш и к ем и я , лей коц итоз, глю козурия и  п р о теи н у р и я . 
Н е  и скл ю ч ен ы  н ар у ш ен и я  м озго во го  и  си стем н о го  кр о в о о б р ащ ен и я , а так ж е  
р азв и ти е  о стр о й  лево ж ел у д о ч ко во й  н ед о стато ч н о сти .

П о в ы ш ен и е  сек р ец и и  катех о л ам и н о в  м о ж ет  п р ои сходи ть  п р и  сам ы х  р азн о 
о б р азн ы х  си ту ац и ях : стр е ссе , о п ер ац и ях , гем о р р аги ях , и нсульте , о стр о й  ко р о 
н ар н о й  и ш ем и и , оп у х о лях , ги п о гл и кем и и , под  вл и ян и ем  н и коти н а, п р и  о тм ен е 
р яд а  п р еп ар ато в , ал ко го л ьн о й  аб сти н ен ц и и . С у щ еству ю т и  эк зо ген н ы е катех о 
л ам и н ы : б р о н х о д и л атато р ы , ан о р ети к и , н азал ь н ы е  капли , п р о ти в о к аш л ев ы е  
п р еп ар аты . М е т а б о л и зм  к а тех о л ам и н о в  н ар у ш а ю т  а 2-а го н и ст ы , б л о к ато р ы  
кальц и евы х  каналов , и н ги б и то р ы  А П Ф , м ети лд оф а, и н ги б и то р ы  м о н о ам и н о о к- 
си д азы . Р о ст  к атех о л ам и н о в  в п лазм е и  м оче возм ож ен  под в л и я н и ем  а , -  и  (3- 
ад р ен о б л о к ато р о в , л аб ето л о л а .

В о зм о ж н ы  т ак ж е  н ети п и ч н ы е  п р о яв л ен и я  ф ео х р о м о ц и то м ы  -  о т  ги п о т е н 
зии д о  м ульти си стем н ы х  кри зов , вы сокой  лихорадки , коагулопатии . У  б о льш и н 
ства  б о л ьн ы х  п ар о кси зм ы  св язан ы  с в ы б р о сам и  катех о л ам и н о в , которы е б ы с
тр о  и н акти ви р у ю тся .

Диагностика. Только у  15%  больн ы х  удается обнаруж и ть  сам у  опухоль. Д ля 
вы явлен и я ф ео х р о м о ц и то м ы  обы чн о  и сп ользуется  р яд  сп ец и альн ы х  тестов.

П р о б а  с р ед ж и ти н о м  (ф ен то л ам и н о м ) -  а -а д р е н о б л о к а т о р о м , п р и  в в е д е 
н и и  5 м г  которого  ч ер ез  2 -5  м и н  А Д  д о л ж н о  сн и зи ться  н е м ен ее , чем  н а  35 м м  
рт.ст. д л я  си сто л и ч еско го  и  25 м м  рт.ст. д л я  д и асто л и ческо го  д ав л ен и я . П р и  в / 
м  в вед ен и и  10 м г  р ед ж и т и н а  д ав л ен и е  д о л ж н о  сн и ж аться  чер ез 20  м ин . П р о б а  
у  1/4 б о л ьн ы х  м о ж ет  б ы ть  и  л о ж н о п о л о ж и тел ьн о й , и  л о ж н о о тр и ц ател ьн о й .

П р о в о к ац и о н н ы е  тес ты . М ех ан и ч еско е  р азд р аж ен и е  и  п ал ьп ац и я  оп ухоли , 
п о м ещ ен и е  р у ки  в хол о дн у ю  во ду  (с тем п ер ату р о й  +4°С ) вед ет  к  резко м у  п о 
в ы ш ен и ю  А Д . П р о б а  с ги стам и н о м : ги стам и н  вво д ят  в /в  в д о зе  0 ,05  мг, ч ер ез
2 -3  м ин  А Д  д о л ж н о  п о вы си ться . В м есто  ги стам и н а  м о ж н о  п р о в е сти  п р о бу  с в / 
в в вед ен и ем  1 м г ти р ам и н а .

О п р ед ел ен и е  к атех о л ам и н о в  и их  м етаб о л и то в  в м оче. С уто чн ая  экскр ец и я  
ад р ен ал и н а  и  н о р ад р ен ал и н а  н е д о л ж н а  п р евы ш ать  2 00  м кг/сут, п р и  ф еохром о- 
ц и том е экскр ец и я  п р ев ы ш ает  2 00  м кг/сут.

П р о б а  с в ы д ел ен и ем  м етаб о л и та  катехолам и н ов  -  ван и л и л м и н д ал ь н о й  к и с 
л о ты . П р и  ф ео х р о м о ц и то м е  о н а  м о ж ет  в ы д ел яться  (в н о р м е  н е о п р ед ел яется ) 
в ко л и честве  д о  10 м г /су т  и  более.



Заболевания щитовидной железы 691

И сп о л ь зу ю т  так ж е  У ЗИ , ао р то гр аф и ю . Н аи б о л ее  н ад еж н ы й  м ето д  о п р ед е 
л ен и я  сам о й  о п у х о ли  и  ее  л о кал и зац и и  -  КТ. П ри  э к стр аад р ен ал ьн о й  л о к ал и за 
ци и  в есь м а  п р о д у к ти в н а  сц и н ти гр аф и я .

Л е ч е н и е . П р и  ло кал и зо ван н о й  опухоли  -  оп ерати вное . П р едоп ерац и он н ая 
п одго то вка  б ольн ы х  о сущ ествляется  адрен облокаторам и . Л етальн о сть  со став 
л яет  1,3% , гл авн ы м  о б р азо м  в связи  с м асси вн ы м  вы б р о со м  катехолам и н ов. 
Р ец и д и вы  нечасты . П ри  зл окачественн ой  оп ухоли  реко м ен д у ю т ее эм боли за- 
цию , облучение.

Е сли  оп у х о ль  р азб р о с а н а  по  р азн ы м  у ч астк ам , то  о п ер ати в н о го  л еч ен и я  
н ед о стато ч н о . Д о  о п ер ац и и  и ли  п р и  н ев о зм о ж н о сти  ее  п р о вед ен и я  м о ж н о  п ы 
таться  л еч и ть  р ед ж и ти н о м  (п о  10 м г  в /м  д о  4  раз  в сутки). С у щ еству ет  ещ е 
один  п реп арат, то р м о зящ и й  си н тез  катехолам и н ов  -  а -м ети л -1 -ти р о зи н  (м ети - 
р о зи н , д ем сер ). В о зм о ж н о  н азн ач ен и е  л аб етал о л а  (см . р азд ел  «А Г »), однако  
о су щ ест в л я е м ая  и м  б ло к ад а  а -  и  (3-рецепторов п одходи т н е всем  б о льн ы м . О н  
т ак ж е  м ож ет и звр ащ ать  си н тез  катехолам и н ов. П р и м ен я ю т  вазод и лататоры : 
н итрогли цери н , клон иди н , н итроп руссид  натрия, БК К .

К уп и рован и е катехолам и н овы х  кри зов  п роводи тся  ф ен толам ин ом , тр о п аф е- 
н ом , п р азо зи н о м , н атр и я  н и тр о п р у сси д о м  и л аб етал о л о м , о б л ад аю щ и м  как  а - ,  
т ак  и  (3 -адрен облоки рую щ ей  ак ти вн о стью . К р атко в р ем ен н ы е к р и зы  ку п и р у ю т 
в /в  в вед ен и ем  ф ен то л ам и н а , т р о п аф ен а  и ли  п р азо зи н а . П р и  затя н у в ш и х ся  к р и 
зах  сл ед у ет  н ач и н ать  с в /в  стр у й н о го  и ли  кап ельн о го  введ ен и я  5 -1 0  м г  ф ен то л 
ам и н а, а затем  п р о во д и ть  л еч ен и е  н атр и я  н и тр о п р у сси д о м  (1 - 6  м к г /к г  м ассы  
те л а  в 1 м и н ) и ли  л аб етал о л о м . П р и  п р и со ед и н ен и и  С Н  н азн ач аю т  СГ, д и у р е 
тики.

8.3. ЗАБОЛЕВАНИЯ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

8.3.1. ДИФФУЗНЫЙ ТОКСИЧЕСКИЙ ЗОБ

Д и ф ф у зн ы й  токси ч ески й  зоб  (Д Т З) -  аутои м м унн ое, ген ети чески  о б услов
л ен н о е  заб олеван и е, о сн о вн ы м и  кл и н и ч ески м и  п р и зн ак ам и  которого являю тся 
увели чен и е Щ Ж , экзоф тальм  и  синдром  тиреотоксикоза, возникаю щ ий в результа
те  п овы ш ен и я секр ец и и  ти р ео и дн ы х  горм онов. П о  М К Б -10  Е05 (тиреотоксикоз).

Э п и д е м и о л о г и я . Соотнош ение числа болеющих мужчин и женщин при ДТЗ 
составляет 1:10.

Э т и о л о г и я . Причины тиреотоксикоза:
I. Повышенная продукция тиреоидных гормонов Щ Ж может быть:
Т Т Г  - н е з а в и с и м о й :  при ДТЗ -  болезнь Грейвса-Базедова; функциональной 

автономии (ФА) ЩЖ; унифокальной ФА (в том числе -  тиреотоксическая аденома); 
мультифокальной ФА (в том числе многоузловой токсический зоб); диссеминирован
ной ФА (диффузное распределение автономно функционирующих тиреоцитов в виде 
мелкоузловых ареалов); йод-индуцированном тиреотоксикозе -  (йод-Базедов); высоко
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дифференцированном раке ЩЖ; гестационном тиреотоксикозе; хорионкарциноме, пу
зырном заносе; аутосомно-доминантном неиммуногенном тиреотоксикозе.

Т Т Г - з а в и с и м о й :  при ТТГ -  продуцирующей аденоме гипофиза (тиреотропи- 
нома); синдроме неадекватной секреции ТТГ (резистентность тиреотрофов к тиреоид- 
ным гормонам).

II. Повышенная продукция тиреоидных гормонов может быть ятрогенной и артифи- 
циальной.

III. Продукция тиреоидных гормонов вне Щ Ж -  при struma ovarii, функционально 
активных метастазах рака ЩЖ.

П а т о ге н е з . В настоящее время основное значение в развитии заболевания придает
ся генетически обусловленным изменениям в системе иммунного контроля с нарушени
ем функции Т-супрессоров, пролиферацией запрещенных клонов лимфоцитов и их сен
сибилизацией с цитотоксическим действием Т-лимфоцитов на клетки-мишени ЩЖ. Им- 
мунокомпетентные Т-лимфоциты, реагируя с аутоантигенами Щ Ж , стимулирую т 
образование аутоантител, которые, в свою очередь, наделены способностью вызывать 
гипертрофию Щ Ж  и ее гиперфункцию. Для суммарного обозначения различных тиреос- 
тимулирующих факторов пользуются термином «тиреостимулирующие иммуноглобули
ны» (ТСИ). Все они являются иммуноглобулинами класса G, способны успешно конкури
ровать с тиреотропным гормоном (ТТГ) за места связывания с рецепторами ТТГ и тем 
самым оказывать стимулирующий эффект на ЩЖ. Уровень ТТГ при этом, как правило, 
понижается. Патогенез основных клинических проявлений болезни связан с влиянием из
бытка тиреоидных гормонов на основные органы и системы -  в первую очередь ЦНС, 
ССС и др. Часть симптомов обусловлена калоригенным эффектом тиреоидных гормонов, 
который проявляется стимуляцией тканевого дыхания, повышением основного обмена, 
ускорением метаболизма многих гормонов и др. Многообразие эффектов триеоидных 
гормонов объясняет разнообразие клинических проявлений заболевания.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я . Н аи б о л ее  ч у встви тел ьн а  к и зб ы тк у  ти р ео и д 
ны х го рм он ов  Ц Н С , п о это м у  п ервы е си м п том ы  связан ы  с н аруш ен и ем  ф ун кц ии  
коры  головн ого  м озга. Б ольны е ж алу ю тся  н а п овы ш енн ую  п си хи ческую  возбу
ди м ость , р азд р аж и тел ьн о сть , п лакси вость , об и д чи вость , н аруш ен и е сна. П о яв 
ляю тся осо б ен н о сти  п о веден и я  -  то роп ли вость , суетливость , н еп о сл ед о вател ь
ность, м н огослови е . П о вы ш ен и е осн овного  об м ен а соп ровож д ается  уси лен и ем  
д еятел ьн о сти  р яд а  ж елез -  сальн ы х , потовы х, сти м ули руется теп лоп родукц и я, 
теплоотдача. Б о л ьн ы е ж алу ю тся  н а ч увство  ж ара, оды ш ку, п отливость , сер д ц е
биение. К ож а стан о ви тся  теп лой , м ягкой , эласти чн ой . П овы ш ен н о е теп лоотде- 
л ен и е и ногда п р и во д и т  к п оявлен ию  ж аж ды . У силенны й м етаболи зм  кортизола 
сти м ули рует вы работку  А К ТГ, с чем  связан а ги п ерп и гм ен тац и я кож и (сим птом , 
сви детел ьству ю щ и й  о тяж ести  ти реотоксикоза и о п асн ости  р азви ти я  о стр о й  н е 
д остаточ н ости  коры  н адпочечни ков  в усл о ви ях  стресса!). Х ар актер н о  и н тен си в
ное похудание при  сохраненн ом  или повы ш енн ом  аппетите, уч ащ ен н ы й  стул, н а
р у ш ен и я  в п оловой  сф ере. О дн им  из п остоян н ы х си м п том ов ти реотоксикоза я в 
л яется  м ы ш ечн ая сл аб о сть , которая м ож ет н о си ть  ген ерали зован н ы й  характер  
или  захваты вает  отд ел ьн ы е груп пы  м ы ш ц. Редкое ослож н ен и е ти реотоксикоза -  
п ери оди ч ески й  п ар ал и ч  (п арокси зм альная  м иоплегия). Ч асты м  п ризнаком  заб о 
леван и я яв л яется  д и ф ф у зн о е  у в ел и чен и е Щ Ж .
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Н аи б о л ее  в аж н ы е п р о явл ен и я  ти р ео то кси к о за  -  и зм ен ен и я  С С С . Ч асты й  
си м п то м  -  т ах и к ар д и я . П о  м ере п р о гр есси р о в ан и я  м и о к ар д и о д и стр о ф и и  т а х и 
карди я см ен яется  м ер ц ател ьн о й  ар и тм и ей  (М А ). В н ачале  о н а  н о си т  п ар о к с и з
м альн ы й  х ар ак тер , а  затем  стан о ви тся  п остоян н ой . М и о кар д и о д и стр о ф и я  с М А  
и р азв и ти ем  С Н  часто  о п р ед ел яю т п р о гн о з заб олеван и я .

Н е м енее сер ьезн о е  о слож н ен и е Д Т З  -  ти реотоксически й  криз, которы й м о 
ж ет  разви ться  н а  ф оне стрессовой  ситуации , п рисоедин ен и я и н теркуррен тн ого  
заболеван и я, оп ерати вного  вм еш ательства п ри  н еустраненн ом  ти реотоксикозе и 
др. Р езкое п овы ш ен и е у р о вн я  ти реои дн ы х  горм онов  м ож ет соп ровож даться  о с 
тр о й  н ед остаточн остью  коры  надпочечников, что в сочетани и  с тяж елой  ти рео- 
токсической  м и окарди одистроф ией  м ож ет п ривести  к см ертельн ом у  исходу.

Д о во л ь н о  ч асто  п р и  Д Т З  н аб лю д ается  о ф тал ьм о п ати я , которая п о явл яется  
н а  р азн ы х  э тап ах  заб о л ев ан и я  -  в « р азгар »  ти р ео то кси ко за , зад о л го  д о  о сн о в 
н ы х  си м п то м о в  и ли  н а  ф о н е л еч ен и я  и у сп еш н о го  у стр ан ен и я  ти реотокси коза . 
Н аи б о л ее  ти п и ч н о е  п р о яв л ен и е  о ф тал ь м о п ати и  -  э к зо ф тал ь м  -  о б у сл о в л ен  
у в ел и ч ен и ем  о б ъ ем а  р етр о б у л ьб ар н о й  к л етч атк и  за  сч ет  « сту д н ео б р азн ы х »  
ги д р о ф и л ь н ы х  м асс, со д ер ж ащ и х  б о льш о е  ко л и чество  белков , м у к о п о л и сах а- 
ри до в . Т яж ел ы е ф о р м ы  о ф тал ьм о п ати и  п р о явл яю тся  н ар у ш ен и ем  см ы к ан и я  
век , п ар езо м  гл азод ви гательн ой  м ускулатуры , п р и зн акам и  атр о ф и и  зр и тел ьн ы х  
н ер во в , глауком ой , язв ам и  р о го ви ц ы  и др . И м еется  р еа л ь н ая  о п асн о сть  утр аты  
зр ен и я . С у б ъ ек ти в н о  б о л ьн ы е о тм еч аю т  св ето б о язн ь , сл езо теч ен и е , « о щ у щ е
н ие п еск а» , « д во ен и е  в глазах» , го л о вн ы е боли .

У  части  б ольн ы х  о ф тальм оп ати я сочетается  с так  н азы ваем о й  п рети би аль- 
ной  м и ксед ем ой  -  и н ф и л ы р ати в н о й  д ерм оп ати ей  на голенях , стопах . П о вер х 
н ость  кож и станови тся грубо ш ероховатой, ж елтовато-коричневой. Н ередко боль
ны е о щ у щ аю т зуд, п арестези и , иногда субъективны е ощ ущ ен и я отсутствую т.

К л а сси ф и к а ц и я . Р азл и ч аю т  л егку ю , ср едн ю ю  и тяж ел у ю  степ ен ь  в ы р а
ж е н н о ст и  ти р ео то к си к о за . Л егкая  с те п е н ь  х а р а к т ер и зу ет с я  во зб у д и м о стью , 
п о вы ш ен н о й  у то м л яем о сть ю , п охудани ем  н а 1 0 -1 5 %  от и сход н ой  м ассы  тел а , 
т ах и к ар д и ей  д о  100 уд /м ин . П р и  ти р ео то кси ко зе  ср ед н ей  степ ен и  тяж ести  и м е 
ю тся  вы р аж ен н ы е  к л и н и ч еск и е  п р и зн ак и  заб о л ев ан и я , сн и ж ен и е  м ассы  тел а  
д о ст и гает  2 0 %  от исходной , Ч С С  в о зр астает  д о  120 уд /м ин . П р и  тяж ел о м  т и 
рео то к си ко зе  о тм еч аю тся  резко  в ы р аж ен н ы е к л и н и ч еск и е  п р и зн ак и  заб о л ев а 
н и я , п р ак ти ч еск и  у тр ач и вается  р аб о то сп о со б н о сть , Ч С С  п р ев ы ш ает  120 уд/ 
м ин . К  тяж ел о м у  ти р ео то кси ко зу  о тн о сят  такж е сл у ч аи  д ан н о го  заб о л еван и я , 
когда у  б о л ь н ы х  р азв и ваю тся  о сл о ж н ен и я  со сто р о н ы  о р ган о в  и си стем  (М А , 
к ар д и о м егал и я  с С Н , то к си ч еск и й  гепатит, ти р ео то к си ч еск и й  криз).

Д и а г н о с т и к а . Х а р ак т е р н о  п о в ы ш е н и е  к о н ц ен тр ац и и  т и р е о и д н ы х  го р м о 
н ов  -  т и р о к с и н а  (Т 4) и т р и й о д т и р о н и н а  (Т 3); у р о в ен ь  ТТГ, как  п р ав и л о , с н и 
ж ен . Н ер ед к о  в ы я в л я ю т с я  А Т  к р а зл и ч н ы м  эл е м ен там  т к а н е й  1ДЖ. Х а р а к 
тер н а  ги п о х о л ес тер и н е м и я , п о вы ш ен и е  о сн о в н о го  о б м ен а . Ш и р о к о  и с п о л ь зу 
ется  р а д и о л о г и ч е с к и й  м е то д  и ссл ед о в ан и я , о с н о в ан н ы й  н а  сп о с о б н о с т и  Щ Ж  
и зб и р а т е л ь н о  н ак а п л и в ат ь  й од . Р ад и о а к т и в н ы й  й о д  в в о д я т  в н у тр ь  в и н д и к а 
т о р н о й  д о зе , р а в н о й  1 м к К и , п о сл е  ч его  о п р ед ел я е т ся  ак т и в н о ст ь  н ад  ж е л е 
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зо й  (в п р о ц е н т а х  о т  и н д и к ат о р н о й  д о зы ) ч ер ез  2 , 6 ,2 4 ,4 8  ч д и с т а н т н ы м  м е т о 
дом . У  зд о р о в ы х  м ак си м у м  н ако п л ен и я  д о с т и г а е т с я  к 24  ч и н е п р ев ы ш ает  
50% . Г и п е р т и р е о и д н ы й  ти п  зах в ат а  х а р а к т ер и зу ет с я  п о в ы ш е н н ы м  н ак о п л е 
н и ем  в п ер в ы е  ч асы  (ч ер ез  2 и 6 ч ) с п о с л ед у ю щ и м  сп ад о м . И н о гд а  м о ж ет  
н аб л ю д аться  т а к  н азы в а ем ы й  « н е в р о т и ч е с к и й »  ти п , х а р а к т ер и зу ю щ и й ся  п о 
в ы ш ен н ы м  н ак о п л ен и ем  во  в сех  то ч к ах  и ссл ед о в ан и я . Э то т  ти п  ч асто  и м еет  
м есто  у  б о л ь н ы х  с в ы р а ж ен н ы м  н ев р о зо м . И н о гд а  п о яв л яется  н ео б х о д и м о с ть  
д и ф ф е р е н ц и р о в а т ь  т о к с и ч е с к и й  зо б  и н ев р о з . В  это м  сл у ч ае  и н ф о р м а т и в н а  
су п р е с с и в н а я  п р о б а  с т р и й о д т и р о н и н о м  (Т 3). П р и ем  100 м к г  Т 3 в т е ч е н и е  10 
д н е й  в ы зы в а е т  сн и ж е н и е  зах в ат а  й о д а  1ДЖ  у  зд о р о в ы х  л ю д ей  б о л е е  ч ем  н а  
5 0 %  от и сх о д н о го  у р о в н я  (ч то  св и д е т ел ь ст в у ет  о с о х р а н н о ст и  м ех ан и зм о в  
р егу л яц и и  м е ж д у  ги п о ф и зо м  и Щ Ж ). О т с у т с т в и е  п о д ав л ен и я  н аб л ю д ае тся  у  
б о л ь н ы х  то к с и ч ес к и м  зо б о м . Р ад и о н у к л и д н о е  ск ан и р о в ан и е  в ы п о л н яется  п ри  
п о д о зр е н и и  н а  н а л и ч и е  у зл о в  и л и  д и с т о п и ю  Щ Ж . С л е д у е т  у ч и т ы в а т ь , что  
й о д о с о д е р ж ащ и е  п р о д у к ты , л е к а р с т в е н н ы е  в е щ е с т в а  и р е н т ген о к о н т р ас т н ы е  
ср е д с т в а  (к о р д ар о н , й о д и н о л  и д р .)  н асы щ а ю т  ж е л е зу  й одом  и за н и ж а ю т  п о 
к а зат ел и  его  зах в ат а .

О п р ед ел ен н о е  зн ач ен и е  и м ею т У ЗИ  Щ Ж , п у н к ц и о н н ая  б и о п си я .
П ер сп ек ти в н ы м  м етодом  д и агн о сти к и  и кон троля эф ф ек ти в н о сти  л еч ен и я  

яв л яется  и ссл ед о в ан и е  ко н ц ен тр ац и и  Т С И .
Л е ч е н и е  м о ж ет  б ы ть  ко н сер вати вн ы м  и х и р у р ги ч ески м .
Т и р е о с т а т и ч е с к и е  п р е п а р а т ы :
I. М ер к азо л и л . С у то ч н ая  д о за  30 м г  (по  2 таб л етк и  3 р аза  в д ен ь). Д ей ств и е  

н асту п ает  сп у стя  2 -3  н ед ел и , так  как  в Щ Ж  есть  зап асы  й о д а  и связы ван и е  
п ер и о к си д азн ы х  си стем  п р о и сх о ди т  н е сразу. П о к а м ер казо л и л  н а  н ач ал  свое 
д ей ств и е , н азн ач аю т  (3-адреноблокаторы . М ер к азо л и л  п р и м ен яю т д о  н а с т у п 
л ен и я  э у ти р ео за , затем  п ер ех о д ят  н а  п о д д ер ж и в аю щ и е дозы : сн ач ал а  по  2 т а б 
л етк и  3 р а за  в д ен ь , затем  10 м г/д ен ь. П о б о чн ы е эф ф екты  м ер казо л и л а : к р а 
п и вн и ц а, ж ел у д о ч н о -ки ш еч н ы й  д и ско м ф о р т  (горечь  во  рту ), агр ан у л о ц и то з  у  
1% б о л ьн ы х  (п о в ы ш ен и е  тем п ер ату р ы , б оль  в го р л е  -  п о казан и я  д л я  п р ек р а 
щ ен и я  п р и ем а  п р еп ар ата ).

II. (3 -адреноблокаторы : ан ап р и л и н  от  30 д о  80 м г  в ср едн ем  (м о ж ет  б ы ть  от 
20 д о  160 м г /су т  -  и сп о л ьзу ется  и н д и ви д у ал ьн ы й  п о д б о р  дозы ).

III. В и там и н  В ,: п р и м ен яется  p e r  os 50 м г 3 р аза  в д ен ь; и ли  1 м л 6 %  р а 
ств о р а  в /м  в теч ен и е  2 -3  д н ей , есл и  у  бо льн о го  ч асты й  стул.

IV. П р еп ар аты  л и ти я : л и т и я  кар бо н ат  (3 р аза  в д ен ь  п о  0 ,3 ) то р м о зи т  си н тез  
т и р ео и д н ы х  го р м о н о в , но  д ей ств у ю т го р азд о  сл аб ее  м ерказо л и л а .

V. П р еп ар аты  н ео р ган и ч еско го  йода: р аство р  Л ю голя. Й од  б л о к и р у ет  про- 
т ео л и ти ч еск и е  ф ер м ен ты  в Щ Ж , б ы стр о  у м ен ьш ая  у р о в ен ь  ти р ео и д н ы х  го р 
м он ов . П о к азан и я: агр ан у л о ц и то з  п ри  л еч ен и и  м ер казо л и л  ом , п р ед о п ер ац и о н 
н ая п одготовка , ти р ео то к си ч еск и й  кри з, тяж ел ы й  ти р ео то кси к о з с у гр о зо й  к р и 
за .

П ер х л о р ат  н атр и я  сей ч ас  не п р и м ен яется .
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Т е р а п и я  р а д и о а к т и в н ы м  й  о д  о м . I 131 л еч ат  б о л ьн ы х  стар ш е 3 5 -  
40  л ет  с Д Т З . П р и  п р и ем е  д ан н о го  п р еп ар ата  н ел ьзя  н азн ач ать  н ео р ган и ч еск и й  
йод , так  как  п о сл ед н и й  б л о к и р у ет  Щ Ж . Н е п р и м ен яю т  I 131 д л я  л еч ен и я  м о л о 
д ы х  п ац и ен то в  и з-за  вы со ко го  р и ск а  р азв и ти я  р ак а  Щ Ж , д л я  л еч ен и я  б ер ем ен 
ных.

П р и  р ад и о й о д тер ап и и  ч асто та  ги п о ти р ео за  д о сти гает  около  80% , р ец и д и в  
н аб лю д ается  м ен ее  чем  в 5%  случаев .

Л еч ен и е  б о льн ы х  Д Т З  с ау то и м м у н н о й  о ф тал ьм о п ати ей  п р о во д ят  по  о б 
щ и м  п р и н ц и п ам  с вкл ю ч ен и ем  в ко м п лексн ое л еч ен и е  Г К С  (п р ед н и зо л о н  6 0 -  
120 м г /су т ) . С ч и т а е т с я , ч то  б о л е е  э ф ф е к т и в н ы м  я в л я е т с я  м е с т н о е  (р е т р о - 
бу льб ар н о е) в вед ен и е  Г К С  (д ек сам етазо н , кен алог), хотя д ан н о й  точки  зр ен и я  
п р и д ер ж и в аю тся  не в се  эн д о кр и н о ло ги . П р и  н ал и ч и и  вы р аж ен н ы х  л а б о р ат о р 
н ы х  сд в и го в  и м м у н о л о ги ч еск и х  п о к азател ей  в кр о ви  эф ф ек ти в н о  п р о вед ен и е  
п л азм аф ер еза  и п лазм ац и то ф ер еза . Д о сти ж ен и ю  у сто й ч и в о й  р ем и сси и  сп о со б 
ству ет  со ч ета н и е  п р и ем а  Г К С  с р ен тген о - и ли  у -тер ап и ей  н а  р етр о б у л ьб ар н у ю  
о б ласть  в су м м ар н о й  д о зе  1 0 0 0 -1 1 0 0  рад .

Л е ч е н и е  т и р е о т о к с и ч е с к о г о  к р и з а  ( р а з в и в а е т с я  т о л ь к о  у  
б о л ь н ы х  с Д Т З ) :  1. Н ео р ган и ч еск и й  йод: 50 кап ель  р аство р а  Л ю го л я  внутрь, 
при  р в о те  в в о д ят  ч ер ез  зо н д  3 р аза  в д ен ь , К І  и N a l  в /в. 2. М ер к азо л и л  д о  60 
м г/сут. 3. (3-адреноблокаторы : ан ап р и л и н  2 м г  в /в , по  м ер е  н ео б х о ди м о сти  п о 
вто р и ть  (п р и  н ал и ч и и  С Н -Г К С ). 4. Р аство р  глю козы  н а  ф и з р а с т в о р е  5 л /су т  
в /в  кап ельн о . 5. Г и др о ко р ти зо н  100 м г  в /м  ч ер ез  6 ч асо в  4  р аза  в сутки . В /в  
ги д р о к о р ти зо н а  ф о сф ат  и ли  гем и су кц и н ат  ч ер ез  каж д ы е 6 часов . Д о зу  Г К С  
п о степ ен н о  сниж аю т.

М о н и то р и н г  б о л ьн ы х  в п р о ц ессе  л еч ен и я  д о л ж ен  п р о во д и ться  сл ед у ю щ и м  
образом : ко н тр о л ь  у р о в н я  Т 4 1 раз в м ес; кон троль  ТТГ, о п р ед ел яем о го  в ы со ко 
ч у встви тел ь н ы м  м ето д о м  1 р аз  в 3 м ес; У З И  Щ Ж  д ля  о ц ен ки  д и н ам и к и  о б ъ е 
м а ж ел езы  1 р а з  в 6 м ес; о п р ед ел ен и е  лей ко ц и то в  и тр о м б о ц и то в  в крови : 1 раз  
в н ед ел ю  в 1-й м есяц  ти р ео стати ч еск о й  тер ап и и ; 1 р а з  в м е ся ц  п ри  п ереходе н а 
п о д д ер ж и в аю щ и е  дозы .

О п е р а т и в н о е  л е ч е н и е .  В о п р о с  о н ео б х о ди м о сти  х и р у р ги ч еско го  л е 
чен и я п ри  Д Т З  в о зн и к ает  п ри  сл ед у ю щ и х  си ту ац и ях : 1) в о зн и к н о в ен и е  и ли  о б 
н а р у ж е н и е  у зл о в  н а  ф о н е  Д Т З ; 2) б о л ь ш о й  о б ъ ем  ж е л е зы  (б о л е е  45  м л );
3) о б ъ ек ти вн ы е п р и зн ак и  сд авл ен и я  окр у ж аю щ и х  орган ов ; 4) загр у д и н н ы й  зоб; 
5) р ец и д и в  Д Т З  п о сл е  п о л н о ц ен н о го  к у р са  ти р ео стати ч еск о й  тер ап и и ; 6) н еп е 
р е н о си м о с т ь  ти р ео стати к о в , р азв и ти е  агран улоц и тоза .

О п ер ати в н о е  л еч ен и е  п р о во д и тся  по  д о сти ж ен и и  эу ти р ео за  ти р ео стати к а - 
м и, ч ащ е п р и м ен яется  су б то тал ьн ая  р езекц и я  Щ Ж .

П р и  то кси ч еско й  ад ен о м е  Щ Ж  п ри  п ом ощ и  о п ер ац и и  у ст р а н я ю т  т и р ео то к 
сикоз. О п ер и р у ю т  так ж е м н о го у зл о ваты й  зоб.

О п ас н о с ть  оп ер ац и и : 1. О б щ и й  наркоз. 2. П о в р еж д ен и е  о ко л о щ и то ви дн ы х  
ж е л е з -т р а н з и т о р н ы й  гипопаратиреоз, хрон ически й  ги поп аратиреоз. 3. П о вр еж 
д ен и е  гортан и  (о с и п л о сть  н о са). 4. Г и поти реоз.
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8.3.2. АССОЦИИРОВАННЫЕ ТИРЕОПАТИИ

С р ед и  а с с о ц и и р о в а н н ы х  и м м у н о п а т и й  н а и б о л е е  и з у ч е н н ы м и  и ч а с т о  
в с т р е ч а ю щ и м и с я  я в л я ю т с я  эндокринная инфильт рат ивная оф т альм опа
тия и прет ибиальная микседема.

П р и  э н д о к р и н н о й  и н ф и л ь т р а т и в н о й  о ф т а л ь м о п а т и и  п р о 
исходит п о р аж ен и е  п ер и о р б и тал ьн ы х  ткан ей  аутои м м унн ого  ген еза , п роявляю 
щ ееся  н ар у ш ен и ям и  глазо д ви гател ьн ы х  м ы ш ц , тр о ф и ч е ск и м и  р ас ст р о й ст в а 
м и  и н ередко  эк зо ф тал ьм о м . Д и а гн о с т и ч еск и е  кри тери и : кл и н и ч еск и  -  сл езо 
теч ен и е , о щ у щ ен и е  « п еск а» , су х о сти  и б о л езн ен н о сти  в глазах , д во ен и е  при  
взгляде ввер х , в сто р о н ы , о гр ан и ч ен и е  п о д в и ж н о сти  глазн ы х  яб л о к , и зм ен ен и я  
р о го ви ц ы , эк зо ф тал ьм , н ер ед ко  втори ч н ая  глауком а; и н стр у м ен тал ь н о  -  п ро- 
тр у зи я , п р и зн ак и  у то л щ ен и я  р етр о б у л ьб ар н ы х  м ы ш ц  по д ан н ы м  У ЗИ , КТ, М Р  
орбит.

Л еч ен и е  э н д о к р и н н о й  о ф т а л ь м о п а т и и  п р ед ст ав л я е т  зн ач и т е л ь н ы е  тр у д 
н ости . Н ео б х о д и м ы м  ф ак то р о м  яв л яется  ко р р екц и я  ти р ео и д н о й  ф у н кц и и . П р и  
н ал и ч и и  д в о е н и я  п р и  в згл яд е  ввер х  и в сто р о н ы , у то л щ ен и я  р етр о б у л ьб ар н ы х  
м ы ш ц  и т к а н е й  о р б и т ы  н азн ач аю тся  Г К С , су щ ест в у ю т  р а зл и ч н ы е  сх ем ы  т е 
р ап и и . П е р с п е к т и в н ы м  н ап р а в л е н и е м  в л е ч е н и и  я в л я е т ся  п р и м е н е н и е  о к тр е - 
о ти д а , ч ел о в е ч е ск о го  и м м у н о гл о б у л и н а , сх ем ы  л еч ен и я  ко то р ы м и  в н а с т о я 
щ ее  в р ем я  р а зр а б а т ы в а ю т с я . П р и  в ы р а ж ен н ы х  си м п т о м а х  о ф т ал ь м о п ат и и , 
о т су т с т в и и  э ф ф е к т а  о т  стер о и д н о й  терап и и  и нали чи и  ф и броза ткан ей  орбиты  с 
у грозой  у тр аты  зр ен и я  п роводится х и рурги ч еская  коррекция. К ром е того, н еоб 
ходим о пом н ить  о таком  важ н ом  п ровоц и рую щ ем  ф акторе п рогр есси р о ван и я  
оф тальм оп ати и , как курение.

П р е т и б и а л ь н а я  м и к с е д е м а  встр еч ается  у  1^4%  б о л ь н ы х  Д Т З . К ож а 
п ер ед н ей  п о вер х н о сти  голен и  у толщ ается , стан ови тся  отечн ой , ги п ерем и рован - 
н ой , н ар у ш ен и я  со п р о в о ж д аю тся  зудом . Д л я  л еч ен и я  и сп о л ьзу ю т п о вязки  с д и - 
м ети л су л ьф о кси д о м  в со ч етан и и  со  стер о и д н о й  тер ап и ей  так ж е  н а  ф о н е  кор
рекци и  ти реои дн ой  ф ункции.

8.3.3. ГИПОТИРЕОЗ
Г и п о ти р ео з -  си н д р о м  п ато л о ги ч еско го  сн и ж ен и я  ф у н кц и и  Щ Ж  р азл и ч н о й  

п ри род ы . По патогенетическому принципу принято выделять первичный гипотиреоз, 
вызванный патологическим процессом в Щ Ж, вторичный гипотиреоз, обусловленный 
повреждением гипоталамо-гипофизарной системы и третичный, обусловленный сни
жением секреции ТРГ гипоталамусом. Тяжелые формы гипотиреоза называют иногда 
микседемой из-за наличия выраженного слизистого отека (экстрацеллюлярного накоп
ления мукополисахаридов). П оМ К Б -Ю -Е О З (другие формы гипотиреоза).

Этиология и патогенез. Причины первичного гипотиреоза многообразны -  
врожденная аплазия и гипоплазия Щ Ж, дефицит йода в окружающей среде, передози
ровка антитиреоидных препаратов, тиреоидэктомия, терапия радиоактивным йодом. Наи
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более частая причина спонтанного гипотиреоза -  аутоиммунный тиреоидит (зоб Хаши- 
мото) -  заболевание с генетически обусловленным дефектом иммунокомпетентных кле
ток. В крови больных при этом выявляются АТ против различных компонентов ткани 
Щ Ж -тиреоглобулина, микросомальной фракции, рецептора ТТГ. Щ Ж инфильтрирует
ся лимфоцитами, плазматическими клетками. Деструкция фолликулярных клеток и фол
ликулов сочетается с признаками тиреоидной гиперплазии и разрастанием соединитель
ной ткани. Выраженность пролиферативных и фиброзных изменений зависит от стадии 
патологического процесса. Исход аутоиммунного тиреоидита -  гипотиреоз. Снижение 
выработки тиреоидных гормонов сопровождается повышением концентрации ТТГ, что 
способствует гиперпластическим процессам в Щ Ж, т.е. формированию зоба. В отдель
ных случаях роста зоба не происходит, несмотря на активную тиреотропную стимуля
цию (атрофическая форма аутоиммунного тиреоидита).

Вторичный гипотиреоз является результатом поражения диэнцефало-гипофизарной 
системы (опухоли, травмы, нейроинфекции, сосудистые нарушения и др.), приводящего к 
снижению выработки ТТГ. Изолированное снижение уровня ТТГ наблюдается очень ред
ко, чаще имеет место выпадение и других тропных функций аденогипофиза. Для вторич
ного гипотиреоза не характерно наличие зоба.

Дефицит тиреоидных гормонов сопровождается угнетением всех видов обмена, сни
жением активности многих ферментных систем, функциональными нарушениями ЦНС, 
формированием своеобразного слизистого отека в различных органах и тканях с разви
тием дистрофических процессов. Особенно тяжелые нарушения наблюдаются при раз
витии гипотиреоза в раннем детском возрасте. У детей с врожденным гипотиреозом, не 
получавших лечения в первые годы жизни, отмечается необратимое отставание психи
ческого развития (кретинизм, идиотия), задержка физического и полового развития, рез
ко нарушается формирование скелета, запаздывает появление центров окостенения, зак
рытие эпифизарных щелей, прорезывание зубов.

Клинические проявления. Х ар актер ен  п о ли м о р ф и зм  ж алоб . Б о л ьн ы х  б ес 
п о ко ят  вял о сть , со н л и во сть , зяб ко сть , ап ати я, сн и ж ен и е  п ам яти , су х о сть  кож и, 
вы п ад ен и е  во л о с , зап о р ы . Н ередко  н аб лю д ается  н ар ас тан и е  м ассы  тел а , но 
п ри  сн и ж ен и и  ап п ети та  это т  си м п то м  м о ж ет  о тсу тство вать . У  ж ен щ и н  часто  
о тм еч ается  н ар у ш ен и е  м е н стр у ал ьн о го  ц и кла , гал ак то р ея , р а зл и ч н ы е  о сл о ж 
нения берем ен ности , бесплодие. М уж чи н ы  ж алую тся н а  сн и ж ен и е п оловой  ф ун
кции . Х ар ак тер ен  в н еш н и й  ви д  больн ы х: б лед н о сть  кож и, о д у тл о вато сть  л и ц а , 
б ед н ая  м и м и ка , го л о с  гр у б ы й , р еч ь  н евн ятн ая , м ы ш л ен и е  зам ед л ен о . П р и  в т о 
р и ч н о м  ги п о ти р ео зе  н ер ед ко  п р и су тств у ю т кл и н и ч еск и е  и л аб о р ато р н ы е п р и 
зн аки  н ед о стато ч н о сти  д р у ги х  эн д о к р и н н ы х  ж елез.

О б ъ ек ти вн о  о п р ед ел яется  б р ад и к ар д и я , у м ен ьш ен и е  п у льсо во го  д ав л ен и я , 
и н о гд а  в ы п о т  в п ер и кар д , у р еж ен и е р и тм а  д ы х ан и я , о л и гу р и я , н а  Э К Г  -  н и зк и й  
вольтаж , у д л и н ен и е  и н тер вал а  Р -Q .  н и зкая  л и н и я  S-Т ,  у п л о щ ен н ы й  и зо эл ек т- 
р и ч е ск и й  и ли  о тр и ц ател ьн ы й  зу б ец  Т.

Диагностика. П р и  о б щ е к л и н и ч е с к о м  о б с л е д о в а н и и  ч а с т о  в ы я в л я ю т с я  
ан ем и я , ги п ер х о л естер и н ем и я , у в ел и ч ен и е  С О Э , у м ер ен н ая  п р о теи н у р и я . Т ест  
п о гл о щ ен и я  й о д а  Щ Ж  сн и ж ен , о днако  п р и  ги п о ти р ео зе , р а зв и в ш е м с я  н а  ф о н е  
ау то и м м у н н о го  т и р е о и д и т а  и ли  д е ф и ц и т а  й ода , зах в ат  его  м о ж ет  б ы ть  в ы с о 
ки м . Х а р а к т е р н о  сн и ж ен и е  к о н ц ен тр ац и и  го р м о н о в  Щ Ж  -  т и р о к с и н а  (Т 4) и
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т р и й о д т и р о н и н а  (Т 3). У р о вен ь  Т Т Г  за в и с и т  о т  ф о р м ы  ги п о т и р е о за  -  о т м е ч а 
ется  его  зн а ч и т е л ь н о е  п о в ы ш е н и е  п р и  п ер в и ч н о м  ги п о т и р ео зе . В  эти х  с л у ч а 
ях  д и а г н о с т и ч е с к а я  ц е н н о с т ь  д а н н о го  п о к аза т ел я  о со б ен н о  в ы с о к а  и д и а гн о з  
г и п о т и р е о за  м о ж е т  б ы ть  п о ст ав л ен  д аж е  п р и  н о р м ал ь н о м  с о д ер ж ан и и  Т 3, Т 4. 
Э то , п р еж д е  в сего , к а с а е т с я  т е х  с и т у ац и й , когда д аж е  л егк и й , с у б к л и н и ч е с -  
ки й  ги п о ти р ео з  о со б ен н о  о п асе н  (р ан н и й  д е т с к и й  возраст, п у б ер татн ы й  п е р и 
од , б е р е м е н н о с т ь ) . П р и  в т о р и ч н о м  ги п о т и р ео зе  у р о в ен ь  Т Т Г  сн и ж ен  и н е 
р ед ко  п р и с у т с т в у ю т  к л и н и ч е с к и е  и л аб о р ат о р н ы е  п р и зн ак и  н ед о ст ат о ч н о ст и  
д р у ги х  э н д о к р и н н ы х  ж ел ез . Н ео б х о д и м о  о б сл ед о в ан и е  д л я  у т о ч н е н и я  х а р а к 
т е р а  п о р аж е н и я  д и э н ц е ф а л о -ги п о ф и за р н о й  о б л асти  (М РТ , К Т ).

Л е ч е н и е . О сн о вн о й  м етод  л ечен ия ги п оти реоза  -  зам ести тельн ая  терапи я 
тиреоидны м и гормонами. И спользую т тиреоидин, L -тироксин, трийодтиронин, ти- 
реоком б, тиреотом . П ри  вторичном  ги поти реозе  л ечен ие ти р ео и дн ы м и  го р м о н а
ми сочетается с глю кокортикоидами, половы м и г о р м о н а м и -п о  показаниям . Д озы  
ти реои дн ы х горм онов  зависят от тяж ести  проявлений  гипотиреоза , возраста боль
ного, соп утствую щ и х  заболеваний. О собую  осторож ность  при подборе дозы  сле
д у ет  соблю дать у  л и ц  стар ш его  во зр аста  с вы раж ен н ы м  корон аросклерозом , А Г  
и з-за  п о вы ш ен н о й  ч увстви тельн ости  м и о кар да к калори ген н ом у  эф ф екту  ти р ео 
идн ы х горм онов. Н ачальн ая  д о за  L -ти рокси н а (ти реои дин а) в эти х  случ аях  со 
ставляет  0,01 г  (!) в сутки , в д ал ьн ей ш ем  дозу  п овы ш аю т под контролем  сам о 
ч у встви я , часто то й  п ульса , д ан н ы м и  ЭКГ. Л и ц ам  м олодого  в о зр аста  вначале 
н а з н а ч а ю т  0 ,0 5  г /с у т  и у в е л и ч и в а ю т  д о з у  к а ж д ы е  5 - 7  д н е й  п о  0 ,0 2 5  г. 
У  д етей , м о л о д ы х  ж ен щ и н  р еп р о д у кти вн о го  возраста, п лан и рую щ и х берем ен 
н ость , необходим о ори ен тироваться  н а  п олн ое восстановлен и е м етаболи зм а, д о 
биваясь  н о р м ал и зац и и  кон ц ен трац ии  не только Т3 и Т  , но и ТТГ. Зам ести тельн ая  
терапи я, как  п рави ло , п ровод и тся  в течен и е всей  ж и зн и , хотя д о за  п реп арата 
м о ж ет  м ен яться .

Р азви ти е  у  больн ого  г и п о т и р е о и д н о й  к о м ы  треб ует п роведени я н ео 
тлож н ы х м еропри яти й , вклю чаю щ и х п арен теральн ое введени е ти р ео и дн ы х  п ре
паратов в ад екватн ы х  до зах  и Г К С , л ечен ия соп утствую щ и х заб олеван и й  и о с 
ложнений.

Н ачинаю т терапи ю  с в/в введения гидрокортизона (начальная д оза  5 0 -1 0 0  мг, в 
течение первы х суток -  д о  2 0 0 -3 0 0  мг), так  как прием  больш их доз ти роксина 
м ож ет вы звать развитие острой  надпочечниковой недостаточности , особенно у  
лиц  с сопутствую щ им  аутоим м унны м  пораж ением  коры надпочечников. В  после
д ую щ ем  в/в вводят L -тироксин в дозе 4 0 0 -5 0 0  мкг/сут. М енее эф ф ективно назна
чение L -тироксина p e r os, так  как при тяж елом  гипотиреозе значительно н аруш ает
ся всасы вание из киш ечника из-за м укоидного отека стенки  киш ки и атонии Ж КТ.

С и м п то м ати ческая  терапи я: активн ая о ксигенаци я, устр ан ен и е ги потерм и и  
(без использования внеш н их источников тепла!), коррекция сердечно-сосудисты х 
и электролитны х наруш ений , назначение антибактериальны х препаратов. Н есм от
ря н а адекватно  п роводи м ую  терапи ю , л етал ьн о сть  при  ги п оти реои д н ой  коме 
со ставл яет  более 50% , что  оп р ед ел яет  важ н ость  п роф и лакти ки  д ан н ого  со сто я
ния, которая заклю чается  в своеврем ен ном  вы явлени и  и лечен ии  гипотиреоза.
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8.3.4. АУТОИММУННЫЙ ТИРЕОИДИТ

А у то и м м у н н ы й  ти р ео и ди т  (ти реои д и т Х аси м ото , л и м ф ом атозн ы й  ти реои - 
д ит) -  хрон ическое восп али тельн ое заболевание Щ Ж , в разви тии  которого о сн ов
н ая  р о л ь  п р и н ад л еж и т  аутои м м ун н ы м  ф акторам . П о  М К Б -1 0 -  Е 0 6  (Т иреоидит).

Эпидемиология. Распространенность АИТ высока и составляет в среднем около 
1 % в общей популяции (у женщин старше 60 лет до 6-11 %). Заболевание чаще встреча
ется среди женщин среднего и пожилого возраста и является основной причиной разви
тия первичного гипотиреоза.

Этиология и патогенез. АИТ развивается в результате врожденных нарушений 
иммунологического контроля, которые при воздействии некоторых провоцирующих фак
торов внешней среды (инсоляция, вирусная инфекция, токсические и лекарственные ве
щества и др.) приводят к выработке антитиреоидных АТ. Последние кооперируются с Т- 
лимфоцитами и оказывают цитотоксическое действие. М орфологические проявления 
АИТ: диффузная или очаговая лимфо-плазмоцитарная инфильтрация паренхимы железы 
в сочетании с различной степенью фиброза и атрофии фолликулярных клеток, что приво
дит к постепенному снижению функциональной активности ЩЖ. В крови больных с по
мощью иммунологических реакций обнаруживают аутоАТ к основным тиреоидным ан
тигенам: тиреоглобулину, к клеточному микросомальному антигену, антигену коллоида. 
Об иммуновоспалительном характере нарушений в Щ Ж при АИТ свидетельствует и час
тое сочетание этого заболевания с пернициозной анемией, РА, СКВ и другими аутоим
мунными заболеваниями.

Клиническая картина ти р ео и д и та  Х аси м о то  о б ы ч н о  п р о яв л яется  си м п 
том ам и  м естн о го  сд ав л ен и я  и ги п оти реоза . Б о л ьн ы х  часто  б есп о ко ят  чу вство  
д ав л ен и я  и « н ел о в ко сти »  в о б ласти  ш еи , п р и во д ящ и е п ри  б о льш и х  р азм ер ах  
зо б а  к затр у д н ен и ю  глотан и я и д ы х ан и я . Щ Ж  у в ел и ч ен а , п ло тн ая  п ри  п ал ьп а 
ц ии , ч асто  н ео д н о р о д н ая  по  п л о тн о сти  и ко н си стен ц и и , и м еет  « н ер о в н у ю »  п о 
в ер х н о сть . И н о гд а  в ж ел езе  о п р ед ел яю тся  у зл ы , которы е п р ед став л яю т соб ой  
у ч астк и  л и м ф о и д н о й  и н ф и л ьтр ац и и  и в б о лее  р ед ки х  сл у ч аях  м о гу т  о казаться  
н о во о б р азо в ан и ям и  Щ Ж  (аден о м а, рак).

У  б о л ьн ы х  с атр о ф и ч еск о й  ф о р м о й  А И Т  п р и зн ак и  ги п о ти р ео за  со ч етаю тся  
с н о р м ал ь н ы м и  и ли  у м ен ь ш ен н ы м и  р азм ер ам и  Щ Ж .

Н а  р ан н и х  ста д и ях  заб о л еван и я  у  ч асти  б о льн ы х  н аб лю д аю тся явл ен и я  п р е 
ход ящ его , у м ер ен н о  в ы р аж ен н о го  ти р ео то кси к о за  («хаси то кси ко з» ), о б у сл о в 
л ен н о го  п о п ад ан и ем  и зб ы тк а  ти р ео и д н ы х  го р м о н о в  в кр о вь  всл ед ств и е  м а с 
си вн о го  л и зи с а  ти р ео ц и то в . Т и р ео то кси ч еская  ф аза  А И Т  о б ы ч н о  п р о д о л ж а ет 
ся н е б о лее  2 -5  м ес , затем  п р о и сх о ди т  вр ем ен н ая  н о р м ал и зац и я  т и р ео и д н о й  
ф у н кц и и , которая в п о сл ед у ю щ ем  н ач и н ает  сн и ж аться .

Диагностика. В н ачальн ы е пери оды  заболеван и я л аб ораторн ы е тесты  м о 
гу т  у казы вать  н а  ги перф ункци ю  ж елезы , но без п роявлен ий  тиреотоксикоза. Зах
ват ж елезо й  І ш  п овы ш ен , у вели чен  у ровен ь  связан н ого  с б ел кам и  й ода  (С Б Й ) в 
сы воротке крови , но концентрация Т4 и Т 3 н орм альная. У величение уровня С Б Й  в 
сы во р о тке  крови  связан о  с тем , что  ж ел еза  секр ети р у ет  в кровь н ео б ы ч н ы е йод- 
п ротеи ны . В этой  стади и  у  больн ы х  эутиреоз, осн овн ой  обм ен  н орм альны й . С о
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врем енем  ф ункция ж елезы  сниж ается, ум еньш ается величина захвата I131 и уровни  
Т4 и С Б Й  в крови , но кон ц ен трац ия Т 3 в крови  нередко повы ш ена.

У льтразвуковое и сслед ован и е в д и агн о сти ке  ти р ео и ди та  Х аси м ото  м ало  и н 
ф орм ативн о . Н аи б о л ее  важ н ы м и  и то ч н ы м и  ди агн ости ч ески м и  тестам и  яв л я 
ю тся и сследован и е ан ти тел  к Щ Ж  и тонкоигольная асп и рац и он н ая биопсия. Д ля 
зоба Х аси м ото  характерн о  н али чи е вы сокого  ти тр а  А Т к м и кросом альн ой  ф р ак 
ц и и  и ти реоглобули н у  в сы воротке крови  в развед ен и и  более 1:1 ООО, однако, о с о 
бенно п ри  д ли тельн о м  течен и и  болезни , ти тр  А Т в сы воротке м ож ет бы ть  н и з
ким . О со бен н о  сл ед у ет  у чи ты вать , что у  д етей  и подростков  п р акти ч ески  не 
бы вает  вы сокого  т и тр а  ан ти тел  в сы воротке крови , н есм отря н а н ал и чи е ти р ео 
и ди та  Х асим ото. В  случ аях  низкого ти тр а  АТ п роводится тон кои гольн ая п ункци - 
он ная  биоп си я ж елезы . П ун ктат  берется из р азн ы х  участков. Х арактерн ы м  д ля 
аутои м м унн ого  ти р ео и д и та  Х аси м ото  явл яется  н али чи е в п ун ктате  больш ого 
количества ли м ф о ц и то в , клеток А ш ки н ази  и ли  п лазм ати ческих  клеток.

Дифференциальный диагноз. Т руд н ости  в д и агн о сти к е  по  к л и н и ч еск и м  
п р о яв л ен и ям  в о зн и к аю т  о б ы ч н о  с д и ф ф у зн ы м  н ето кси ч ески м  зо б о м . И  в п ер 
вом , и во втором  сл у ч аях  и м еется  зоб , ур о вн и  ТТГ, Т 4 и Т 3 в кр о ви  один аковы . 
О б ы ч н о  п ал ьп ат о р н о  н ето к си ч еск и й  зо б  м ягче, чем  зоб  Х аси м о то . Н ал и ч и е  
узл о в  в ж ел езе  скорее  св и д етел ьств у ет  о м н огоузловатом  н ето кси ч еско м  зобе, 
а  н е  о зоб е  Х аси м о то . О сн о в н о е  зн ач ен и е в д и ф ф ер ен ц и ал ьн о м  д и агн о зе  и м еет  
и ссл ед о в ан и е  т и т р а  А Т в сы во р о тке  крови  и результаты  то н ко и го льн о й  асп и р а- 
ционной пункционной  биопсии  ж елезы . Д иф ф еренциальны й  диагноз с раком Щ Ж  
п р о во д и тся  на о сн о ван и и  кл и н и ч еск и х  д ан н ы х , р ад и о и зо то п н о го  и ссл ед о ван и я  
и п у н к ц и о н н о й  б и о п си и . Зо б  п ри  н ал и чи и  в н ем  р ак а  о б ы ч н о  у зл о в аты й , о ч ен ь  
твер д ы й , н ер ед ко  ф и кси р о в ан  к о кр у ж аю щ и м  стр у к ту р ам , у в ел и ч ен ы  л и м ф о 
узлы . И м еет  зн ач ен и е  ан ам н ез: н ед авн ее  п о явл ен и е  узла , б ы стр ы й  рост. Н а  
ск ан о гр ам м е ж ел езы  п ри  р а к е -  «холодн ы е»  узлы , н еф у н к ц и о н и р у ю щ и е у ч а с т 
ки, то гд а  как  п р и  т и р ео и д и те  Х аси м о то  и м еется  ак ти вн ы й  зах ват  I 131 во  всей  
ж елезе . О к о н ч ател ьн ы й  д и а гн о з  стави тся  н а  о сн о в ан и и  то н ко и го льн о й  асп и р а- 
ц и о н н о й  п у н к ц и о н н о й  б и о п си и , п о до зр и тел ьн ы х  н а р ак  уч астков  ж ел езы  или  
о ткр ы то й  б и о п си и , п р о во д ящ ей ся  п од  о б щ и м  наркозом .

Лечение. М н о ги м  б о л ьн ы м  с у м ер ен н ы м и  р азм ер ам и  зо б а  и эу ти р ео зо м  
л еч ен и е  не н азн ач ается . В сл у ч аях  б ольш ого  зо б а  с ц ел ью  у м ен ьш ен и я  его 
р азм ер о в  и, естеств ен н о , п ри  н ал и чи и  ги п о ти р ео за  п р о во д и тся  л еч ен и е  ти р ео - 
и д н ы м и  го р м о н ам и . М ак си м ал ьн ая  д о за  L -ти р о к си н а  д л я  у м ен ь ш ен и я  р азм е 
р о в  зо б а  о б ы ч н о  0 ,15  м г  в сутки . Л еч ен и е  н ач и н аю т с м алы х  д о з  (0 ,05  м г), 
п о степ ен н о  (ч ер ез  каж д ы е 1 0 -1 4  сут) у в ел и ч и ваю т  д о зу  д о  0 ,15  мг. О сто р о ж 
н о сть  д о л ж н а  б ы ть  у  л и ц  п о ж и ло го  возр аста . Д о зы  L -т и р о к с и н а  н е д о л ж н ы  
п р ев ы ш ать  0 ,075  м г  в су тк и , п р еп ар ат  п р и н и м аю т од и н  р аз  в д ен ь , р азм ер ы  
зо б а  в эти х  сл у ч ая х  у м ен ь ш аю т ся  в теч ен и е  3 -6  м ес. Е сл и  и м еется  ги п о ти р е
оз, н азн ач ен и е  т и р ео и д н ы х  го рм он ов  обязательн о .

П р и  д л и тел ь н о  тек у щ ем  зо б е  л еч ен и е  ти р ео и д н ы м и  го р м о н ам и  с ц ел ью  
у м ен ьш ен и я  зо б а  не эф ф ек ти в н о  и з-за  р азв и ти я  ф и б р о за  в ж ел езе . Б о л ьн ы м  с 
о стр ы м , б о л ев ы м  р азв и т и е м  б о л езн и  Х аси м о то  п о к аза н а  т ер а п и я  Г К С , что
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м ож ет вы звать  р егр есси ю  зо б а  и у м ен ьш ен и е  т и т р а  АТ. Н азн ач ается  п р ед н и 
зо л о н  4 0 -6 0  м г  в су тки  и ли  д ек сам етазо н  4 - 6  м г  в су тки  в д р о б н ы х  д о зах  3 -4  
р аза  в д ен ь . Л еч ен и е  п р о во д и тся  под кон тролем  к л и н и ч еск о й  си м п том ати ки  
(у м ен ьш ен и е  р азм ер о в  зо б а , у стр ан ен и е  б о л ев о го  си н д р о м а , сн и ж ен и е  т и тр а  
А Т в сы в о р о тк е) в т еч ен и е  д ву х  н ед ел ь , затем  те  ж е д о зы  н азн ач аю т  ч ер ез  
д ен ь  в теч ен и е  6 -8  нед . с п о сл ед у ю щ и м  п о степ ен н ы м  у м ен ь ш ен и ем  д о з  до  
п о л н о й  о тм ен ы . В о б ы ч н ы х  сл у ч аях  л еч ен и е  Г К С  не п р о во д и тся  и з-за  в о зм о ж 
н о сти  п о бо ч н ы х  эф ф ектов , и о со б ен н о  и з-за  того, что  п о сл е  и х  отм ены  п р о и сх о 
д и т  р ец и д и в  заб о л еван и я .

О п ер ати вн о е леч ен и е  показано  л и ш ь  в случаях  б ольш ого  зоба, вы зы ваю щ е
го сд авлен и е п рилеж ащ и к к Щ Ж  структур. П осле операции  п оказано  п остоян н ое 
леч ен и е ти р ео и д н ы м и  горм он ам и , так  как  у  таки х  больн ы х  р азви вается  ги п о ти 
реоз. Б о л ьн ы х  зобом  Х аси м ото  не сл ед у ет  леч и ть  н еорган и чески м  йодом  и з-за  
возм ож ного  разви ти я  й одн ой  м икседем ы , т.к. в ж елезе и м еется  д еф ек т  в связы 
ван ии  оки сл ен н о го  й о д а  ти розин ам и . В  этих случ аях  п одавляется  зах ват  ж ел е
зой  йода, т.е. у стр ан яется  ком пенсаторны й  м ехан изм  поддерж ан ия эутиреоза , в 
результате у м ен ьш ается  си н тез Т4 и Т 3 и р азви вается  гипотиреоз.

У  б о л ьн ы х  с А И Т  во вр ем я  ти р ео то кси ч еско й  ф азы  заб о л ев ан и я  м о гу т  и с 
п о льзо ваться  т и р ео ста ти к и  (1 5 -2 0  м г/су т  м ер казо л и л а), однако в б о льш и н стве  
сл у ч аев  д о с т а т о ч н ы м  о к а зы в ае тся  в р ем е н н о е  н азн ач ен и е  т а к и м  п ац и е н т а м  
м алы х  д о з  (3 -адрен облокаторов  (4 0 -8 0  м г /су т  ан ап р и л и н а). П р и м ен ен и е  Г К С  
необходим о л и ш ь  при  возн и кн овен и и  у  больн ы х п одострого  ти р ео и д и та  н а  ф оне 
су щ еств у ю щ его  АИ Т.

8.3.5. ПОДОСТРЫЙ ТИРЕОИДИТ

П о д о стр ы й  ти р ео и д и т  д е  К ер вен а (гран улем атозн ы й , ги ган то кл ето ч н ы й ) -  
ви р у сн о е п о р аж ен и е  Щ Ж , во зн и каю щ ее п о сл е  в и р у сн ы х  и н ф екц и й  (корь, п ар о 
тит, к р а сн у х а  и др .). Отмечается увеличение частоты заболевания в осенне-зимний 
период, преимущественно у женщин среднего возраста.

Этиология и патогенез. Возникающий в Щ Ж воспалительный процесс сопро
вождается деструкцией фолликулов, поступлением в кровеносное русло гормонов ЩЖ, 
а также негормональных соединений йода. На первых этапах болезни нередко имеются 
проявления гипертиреоза. В дальнейшем поврежденные фолликулы замещаются соеди
нительной тканью , уменьшается объем функционирующей ткани, что может сопро
вождаться развитием гипотиреоза.

Клинические проявления о п ределяю тся  н али чи ем  восп ал и тел ьн о го  п ро
ц есса  и п реходящ его ги пертиреоза. Н а  поздних этап ах  возм ож но разви ти е  ги п о 
ти реоза.

Н ачал о  заб о л ев ан и я  о стр о е , б есп окоят боли  в об ласти  ш еи , и р р ад и и р у ю - 
щ и е в у ш и , н и ж н ю ю  ч ел ю сть , заты лок . П о явл яю тся  л и х о р ад к а , сл аб о ст ь , п о 
тл и во сть , б есп о ко й ство . Щ Ж  у м ер ен н о  у вел и ч ен а , у п л о тн ен а , резко  б о л е зн ен 
на при  пальпации .
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Д и а г н о с т и к а .  Х а р ак те р н ы й  п р и зн ак  п о д о стр о го  ти р ео и д и т а  -  сн и ж ен и е  
зах в ата  I 131 Щ Ж  д о  ги п о ти р ео и д н о го  у р о вн я . Н ер ед ко  вы явл яю тся  А Т к ти р е- 
оглобулину. К о н ц ен тр ац и я  Т 3 и  Т 4 н о р м ал ь н а  и ли  у м ер ен н о  п о н и ж ен а . В к л и 
н ическом  ан ал и зе  к р о в и -з н а ч и т е л ь н о е  у вел и ч ен и е  С О Э , л и м ф о ц и то в . Д и ф ф е
р ен ц и ал ьн у ю  д и а гн о с т и к у  н ео б х о ди м о  п р о во д и ть  с А И Т, раком  Щ Ж  с п ер и ф о - 
кальн ы м  в о сп ал ен и ем . В затруд н и тельн ы х  сл у ч аях  вы п олн яется  асп и р ац и о н н ая  
б и оп си я , ти р ео л и м ф о гр аф и я , У ЗИ . В п о л ьзу  п о до стр о го  т и р ео и д и та  св и д етел ь 
ству ет  б ы с тр ы й  п о л о ж и тел ьн ы й  эф ф ек т  от  л еч ен и я  Г К С .

Л е ч е н и е . П о л о ж и тел ь н ы й  эф ф ек т  н асту п ает  п р и  п р и ем е  ац ети л са л и ц и л о 
вой  ки сл о ты , ам и д о п и р и н а , сел екти вн ы х  и н ги б и то р о в  ц и к ло о к си ген азы -2  -  ни- 
м есу л и д а  (н ай за). П р и  в ы р аж ен н о й  кар ти н е  б о лезн и  п о казан о  н азн ач ен и е Г К С . 
Н азн ач ается  п р ед н и зо л о н  в д о зе  2 0 -4 0  м г/сут, п р и  н о р м ал и зац и и  со сто ян и я , 
с н и ж ен и и  С О Э  д о зу  Г К С  п о степ ен н о  сн и ж аю т  д о  п о л н о й  о тм ен ы . В сл у ч ае  
п о вто р н ы х  р ец и д и в о в  п о к аза н а  р ен тген о тер ап и я  (о б л у ч ен и е  Щ Ж  в су м м ар н о й  
д о зе  4 0 0 -6 0 0  Р ) в ко м б и н ац и и  с Г К С . А н ти ти р ео и д н ая  тер ап и я , как  п р ави л о , не 
т р е б у е т с я .

8.4. ЗАБОЛЕВАНИЯ ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗ

Г и п ер п ар ати р ео з -  заболеван и е, о сн о ву  которого со ставл яет  патологическая  
ги п ер п р о д у кц и я  п арати реои дного  горм он а (П Т Г ) околощ и тови дн ы м и  ж елезам и  
(О Щ Ж ).

По патогенетическому принципу выделяю т первичный гиперпаратиреоз, при ко
тором гиперпродукция ПТГ обусловлена гормонально активной опухолью  ОЩ Ж , и 
вторичный, который является результатом компенсаторной гиперплазии и гиперфун
кции ОЩ Ж, обусловленной дефицитом поступления кальция. В тех случаях, когда дли
тельная стимуляция ОЩ Ж  сопровождается формированием аденомы, говорят о тре
тичном гиперпаратиреозе.

8.4.1. ПЕРВИЧНЫЙ ГИПЕРПАРАТИРЕОЗ

Г и п е р п а р а т и р е о з  п р е д с т а в л я е т  со б о й  э н д о к р и н н о е  заб о л е в а н и е , с в я з а н 
н о е  с п о в ы ш е н н о й  п р о д у к ц и е й  п ар ат го р м о н а . О н о  и зв е с т н о  п о д  н азв ан и я м и : 
б о л е зн ь  Р е к л и н га у зен а , ген е р а л и зо в а н н а я  ф и б р о зн о -к и с т о зн а я  о с т е о д и с т р о 
ф и я, к и ст о зн ая  о с т е о д и с т р о ф и я , ги п е р п а р а т и р е о и д и зм . По М КБ-10 -  Е21 (Ги
перпаратиреоз и другие наруш ения паращ итовидной железы).

Э п и д е м и о л о г и я . Заболеваемость гиперпаратиреозом составляет 1 случай на 100 
000 жителей в год. Это болезнь среднего возраста (от 20 до 50 лет), женщины болеют в 2 -  
3 раза чаще мужчин.

Э т и о л о г и я  и  п а т о г е н е з . Источник гиперпродукции ПТГ -  аденома (одна или 
несколько), реже -  аденокарцинома околощитовидных желез (ОЩ Ж). ПТГ -  один из ос
новных регуляторов фосфорно-кальциевого обмена, поэтому значительная часть симпто
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мов гиперпаратиреоза обусловлена нарушением гомеостаза кальция и фосфора, в пер
вую очередь -  гиперкальциемией. Гиперкальциемический эффект ПТГ связан с воздей
ствием на органы-мишени: почки, кости и, в меньшей степени, -  кишечник. Почечный 
эффект характеризуется стимуляцией экскреции фосфора. Гипофосфатемия компенси
руется мобилизацией фосфатов из костного депо, где они сосредоточены в соединении с 
кальцием. Следствием этих процессов является, с одной стороны,-развитие нефролитиа- 
за, а с другой -  создаются условия для деминерализации скелета. Нарушение метаболизма 
в костной ткани усугубляется способностью ПТГ повышать количество и метаболичес
кую активность остеокластов, стимулировать продукцию цитратов и лактата остеоцитами, 
подавлять синтез гликозоаминогликанов, которые являются существенным компонентом 
органической основы кости. Следствия гиперкальциемии-снижение нервно-мышечной 
возбудимости, АГ, склонность к язвообразованию в ЖКТ, тромбоэмболическим ослож
нениям.

Клинические проявления. П ер ви ч н ы й  ги п ер п ар ати р ео з  -  заб о л ев ан и е  с 
д л и тел ь н ы м  в о л н о о б р азн ы м  теч ен и ем . Н аи б о л ее  р ан н и е  п р о яв л ен и я  -  м ы ш е ч 
н ая  сл аб о ст ь  и б ы стр ая  утом л яем о сть , затруднения п р и  д ви ж ен и и , ходьбе (« у ти 
н ая»  п оходка), п о д ъ ем е  по  л ест н и ц е  и т.д. И н огда р ан н и м и  си м п то м ам и  м о гу т  
б ы ть  ж аж д а  и п о ли у р и я , св язан н ы е с д и у р ети ч еск и м  эф ф ектом  П ТГ. У  н екото
р ы х  б о л ь н ы х  ги п ер п ар ати р ео з  н ач и н ается  с в ы р аж ен н о го  похудания.

П о  м ер е  п р о гр есс и р о в ан и я  заб о л ев ан и я  н аб лю д ается  п р еи м у щ е ст в ен н о е  
п о р аж ен и е  то й  и ли  и ной  си стем ы . М о гу т  п о р аж аться  и зо л и р о в ан н о  и ли  в р а з 
л и ч н ы х  со ч ета н и ях  ко стн ая , м о ч ев ы д ел и тел ьн ая  си стем ы , С С С , Ж К Т, п си х и 
ч еск ая  сф ер а . П о  к л и н и ч еск и м  п р и зн ак ам  в ы д ел я ю т ко стн у ю , п о чечн у ю , в и с 
ц ер ал ьн у ю  и  см еш ан н у ю  ф орм ы  п ер в и ч н о го  ги п ер п а р ати р ео за  (П Г П Т ).

Почечная форма  х ар актер и зу ется  д ву сто р о н н и м  р ец и д и в и р у ю щ и м  н еф р о - 
л и т и а зо м . Ч а с т о т а  П Г П Т  как  п р и ч и н ы  М К Б  у  б о л ь н ы х  с д в у х с т о р о н н и м  
п о р аж ен и ем  п р и б л и ж ается  к 1 0 -1 2 % , а по  д ан н ы м  н еко то р ы х  авторов  -  к 22% . 
П о р аж ен и е  п о ч ек  п ри  это м  часто  п р и о б р етает  б ы стр о  п р о гр есси р у ю щ и й  х а 
р ак тер  -  р азв и ваю тся  н еф р о кал ьц и н о з, АГ, сн и ж ается  к о н ц ен тр ац и о н н ая  сп о 
со б н о сть  п о ч ек , н ар ас таю т  си м п то м ы  п о ч еч н о й  н ед о стато ч н о сти . Ч а сто  п р и 
со ед и н яется  и н ф екц и я .

Кост ная форма  п р о я в л я ет с я  р а зв и т и е м  д и ф ф у зн о го  о ст е о п о р о за , о б р а 
зо в ан и е м  м н о го к ам ер н ы х  кист, п ато л о ги ч ес к и м и  п ер ел о м ам и . П ер ел о м ы  в о з 
н и к аю т  п р и  м а л е й ш ей  н агр у зк е , а и н о гд а  и б ез  н ее . Н а и б о л ее  ч аст а я  и х  л о к а 
л и з а ц и я  -  б ед р ен н ы е , п л е ч е в ы е , т а зо в ы е  кости , ко сти  го л ен и . П р о ц ес с  з а 
ж и в л е н и я  з а м е д л е н ,  ч а с т о  о б р а з у ю т с я  л о ж н ы е  с у с т а в ы ,  х а р а к т е р н о  
у м е н ь ш е н и е  р о с т а  б о л ь н ы х . Б о л и  в р а зл и ч н ы х  о т д ел ах  с к ел ет а  -  п о с т о я н 
н ы й  п р и зн ак  П Г П Т .

Висцеральная форма П Г П Т  х ар актер и зу ется  п ато л о ги ч ески м и  и зм ен ен и 
ям и  в Ж К Т. П о ч ти  все  б о л ьн ы е п р ед ъ явл яю т ж ал о б ы  на тош ноту , рвоту, сн и 
ж е н и е  ап п ети та , зап оры . Н аи б о л ьш у ю  о п асн о сть  п р ед ст ав л я ю т  п еп ти ч еск и е  
язвы  р азл и ч н о й  локал и зац и и . Я звен н ая  болезн ь  при  П Г П Т  х ар актер и зу ется  зл о 
кач еств ен н ы м  теч ен и ем , ч асты м и  р ец и д и в ам и  и  р азв и ти ем  о сл о ж н ен и й  -  п о 
вто р н ы х  к р о в о теч ен и й , п ер ф о р ац и й , р ец и д и в ам и  язв ы  н а  п о сл ео п ер ац и о н н о й
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культе. И зм ен ен и я  в П Ж  (к ал ьц и н о з, к и сто о б р азо в ан и е) м о гу т  п р и в о д и ть  к н а 
ру ш ен и ю  экскр ето р н о й  и  и нкреторн ой  ф ун кц ий  П Ж . И з ви сц еральн ы х  п р о явл е
н и й  П Г П Т  н аи б о л ее  сер ьезн ы м и  яв л яю тся  так ж е  и зм ен ен и я  со сто р о н ы  С С С , 
и в п ервую  о ч ер ед ь  -  АГ, которая м о ж ет  бы ть  о сл о ж н ен и ем  п очечн ой  ф орм ы  
П Г П Т  и ли  сл ед ст ви ем  п о вы ш ен и я  то н у са  п ер и ф ер и ч еск и х  со су до в  на ф оне 
ги перкальци ем ии .

В д етско м  в о зр асте  П Г П Т  п р о текает  о б ы ч н о  тяж ел ее , н аб л ю д ается  сто й 
кая ги п ер п л ази я , в ы р аж ен ы  н ев р о л о ги ч еск и е  н ар у ш ен и я . И н огда п ер в ы м  п р и 
зн аком  заб о л ев ан и я  явл яю тся  м естн ы е  кальц и ф и каты  -  в ко н ъю н кти ве , р о го 
ви ц е, б ар аб ан н о й  п ер еп о н ке , п ер и ар ти ку л яр н ы х  тканях . Х ар ак тер н ы  д л я  р а н 
н и х  с т а д и й  р а с ш а т ы в а н и е  и в ы п а д е н и е  з у б о в ,  и н о г д а  н а с т у п а е т  
п р еж д ев р ем ен н о е  о б лы сен и е.

О пасны м  для ж и зн и  ослож нением  П Г П Т  является гиперпаратиреоидны й  ги- 
п еркальцием ический  криз. Н а п ервы й план  вы ступаю т ж елудочно-киш ечны е р ас
стройства: тош нота, рвота, анорексия, спастические боли  в ж ивоте. Ч асто н аблю 
даю тся психические расстройства в виде потери  памяти, сонливости; возм ож но 
развитие комы. Б ольш ую  опасность  представляю т тром боэм болические ослож 
нения. П ричины  развития гиперпаратиреоидного криза: длительная иммобилизация, 
диета, обогащ енная кальцием , прием  антацидов, м нож ественны е перелом ы , со
провож даю щ иеся м ассивны м  вы бросом  кальция в кровь. У грож аю щ ее для ж и з
ни больного состояние возникает при уровне кальциемии 3 ,5 -4  ммоль/л.

Д и а г н о с т и к а .  Н а и б о л ее  в аж н ы й  л аб о р ато р н ы й  п р и зн ак  -  ги п ер к ал ьц и е- 
м ия, со ч етаю щ ая ся  с ги п о ф о сф атем и ей . П р и  костной  ф о р м е у р о в ен ь  кальц ия , 
как п р ави л о , вы ш е, чем  п р и  д р у ги х  ф орм ах  п ораж ени я. Х ар актер н о  п о вы ш ен и е  
экскр ец и и  кальц и я  и ф о сф о р а  с м очой . П р и  далеко  заш ед ш и х  ф о р м ах  м о ж ет  
н аблю даться  н о р м о кал ьц и ем и я . В аж н ы й  д и а гн о с ти ч ес к и й  п р и зн ак  -  п о в ы ш е
н и е ак ти в н о сти  Щ Ф  в крови .

Н аи б о л ее  и н ф о р м ати вн ы м  м етодом  д и агн о сти к и  явл яется  о п р ед ел ен и е  кон
ц ен тр ац и и  П Т Г  в кр о ви  р ад и о и м м у н н ы м  м етодом . Х ар актер н о  м н о го к р атн о е  
(в 5 -6  р аз) п о вы ш ен и е  этого  п оказателя . Д ля  то п и ч еско й  д и а гн о с ти к и  и сп о л ь 
зуется  р ад и о н у к л и д н о е  ск ан и р о в ан и е  О Щ Ж  с 75Б е-м ети о н и н о м , У ЗИ , КТ, теп - 
л о в и зи о н н о е  и ссл ед о в ан и е . И сп о л ьзу ется  к атетер и зац и я  вен  с сел ек ти в н ы м  
заб о р о м  кр о ви  д ля  о п р ед ел ен и я  ПТГ.

В аж н у ю  и н ф о р м ац и ю  м ож н о  п о л у ч и ть  с п о м о щ ью  р ен тген о л о ги ч еско го  
и ссл ед о в ан и я  скелета . В ы я вл я ется  си стем н ы й  о стео п о р о з , н ал и ч и е  кист, н е  
и м ею щ и х  ч етк и х  оч ер тан и й . К ости  свода ч ер еп а  п р и о б р етаю т  х ар ак тер н у ю  
зер н и сто сть  (« и зъ ед ен ы  м олью »). И н о гд а  о б н ар у ж и вается  д и ф ф у зн о е  о б ы зв е 
ствл ен и е  м аги стр ал ьн ы х  сосудов . О тм ечается  сн и ж ен и е  вы со ты  тел  п о зв о н 
ков, и х  д еф о р м ац и я  (« р ы б ьи  п о зво н ки » ) с н ал и чи ем  к о м п р есси о н н ы х  п е р ел о 
м ов , х ар ак тер н а  д еф о р м а ц и я  ко стей  таза  (« к ар то ч н о е  сер дц е» ). П ато гн о м о - 
н и ч н ы е  р ен тген о л о ги ч ес к и е  п р и зн ак и  П Г П Т  -  су б п ер и о стал ь н ая  р езо р б ц и я  
н о гтев ы х  ф аланг, н ал и ч и е  эп у л и до в  вер х н ей  и н и ж н ей  ч елю сти . Р ен тген о л о ги 
ч еск о е  и ссл ед о в ан и е  п о чек  и м о ч евы во д ящ и х  п у тей  в ы я вл я ет  н ал и ч и е  очагов
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о б ы зв ес тв л е н и я  и ко н кр ем ен то в , п ри  этом  х ар актер н ы  « ко р алл о вы е»  кам н и , 
зап о л н яю щ и е  всю  ч аш еч н о -л о х ан о ч н у ю  си стем у  п очки .

Д и ф ф ер ен ц и а л ь н у ю  д и а гн о ст и к у  П Г П Т  п р о во д ят  с ф и б р о зн о й  д и с п л а 
зи ей , н есо в ер ш ен н ы м  о стео ген езо м , б о лезн ью  П ед ж ета , м етасти ч еск и м  п о р а
ж ен и ем  ск ел ета . В аж н у ю  р о л ь  и гр аю т н ар у ш ен и я  ф о сф о р н о -к ал ь ц и ев о го  о б 
м ен а , н е  х ар а к тер н ы е  для  у казан н ы х  заб о л еван и й . К р о м е  то го , в о тл и ч и е  от  
П ГП Т , п о р аж ен и е  ск ел ета  при  эти х  заб о л еван и ях , как  п р ави л о , н е  н о си т  ген е 
р ал и зо в ан н о го  х ар актер а .

О п р е д е л е н н ы е  т р у д н о с т и  п р ед ст ав л я е т  д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а гн о с т и к а  
п ер ви ч н о го  и втори чн ого  ги п ер п ар ати р ео за . Т ребуется  п о лн о е  к л и н и ч еск о е  о б 
сл ед о в ан и е , п о зво л я ю щ ее  и скл ю ч и ть  у сл о ви я  для  р азви ти я  вто р и ч н о го  ги п е р 
п ар ати р ео за  -  н ар у ш ен и е  эн тер ал ьн о го  всасы ван и я  кальц и я , Х П Н , хол естати - 
ч еск и й  геп ати т  и др.

Лечение. О сн о в н о й  м етод  л еч ен и я  П Г П Т  -  х и р у р ги ч ески й . И н о гда  о п ер а 
ти в н о е  л еч ен и е  (у д ал ен и е оп ухоли ) п р о во д и тся  по  экстр ен н ы м  п о казан и ям  в 
связи  с у гр о зо й  р азв и ти я  ги п ер п ар ти р ео и д н о го  кри за. Н ередко  в б ли ж ай ш ее  
вр ем я  п о сл е  о п ер ац и и  р азв и вается  судорож н ы й  си н др о м , которы й  о б ы ч н о  у с 
п еш н о  к у п и р у ется  введ ен и ем  х л о р и д а кальц ия . П р и  р азв и ти и  стой кого  ги п о п а- 
р ати р ео за  п о к азан о  л еч ен и е  п р еп ар атам и  в и там и н а  D  (см . р азд ел  « Г и п о п ар а- 
ти реоз» ).

С и м п то м ати ч еско е  л еч ен и е  н ап р авл ен о  н а сн и ж ен и е  у р о вн я  кальц и я  -  д и е 
та  с о гр ан и чен и ем  кальц и й со д ер ж ащ и х  п родуктов, ф о р си р о ван н ы й  диурез, (ти- 
а зи д о вы е  д и у р е ти к и !), введ ен и е  Г К С  (п р ед н и зо л о н  в /в  к ап ельн о ), п р еп ар аты  
м агн и я , кал ь ц и тр и н  по  5 -1 0  Е Д  в /м  и ли  в /в  капельн о .

Течение заб о л ев ан и я  д л и тел ьн о е . Н ередко  б о льн ы е л еч атся  по  п о во д у  Я Б , 
н еф р о л и ти аза , п о ясн и чн о -к р естц о во го  ради кулита.

Прогноз. П р и  о тсу тстви и  п р ав и л ьн о го  л еч ен и я  р азв и ваю тся  о сл о ж н ен и я , 
п р и в о д ящ и е  к стой кой  у тр ате  тр у д о сп о со б н о сти  и ги б ели  больн ы х . П р и  св о 
ев р ем ен н о  в ы п о л н ен н о м  оп ер ати вн о м  л еч ен и и  п р о гн о з  д ля  ж и зн и , и нередко  -  
д л я  т р у д о сп о со б н о с ти  благопри ятны й .

8.4.2. ГИПОПАРАТИРЕОЗ

Г и п о п ар ати р ео з  (н ед о стато ч н о сть  О Щ Ж ) -  заб о л еван и е, х ар ак тер и зу ю щ е
еся  н ед о стато ч н о й  сек р ец и ей  ПТГ, п р и во д ящ ей  к н ар у ш ен и ю  ф о сф о р н о -к ал ь 
ц и ево го  о б м ен а. П о  М К Б -1 0  -  Е 20  (ги п о п ар ати р ео з).

Этиология и патогенез. Наиболее частая причина заболевания -  травматиза- 
ция или удаление ОЩ Ж  при операции на ЩЖ. Определенное значение имеет лучевое 
повреждение ОЩ Ж, токсические воздействия, инфекция, кандидомикоз. Нередко наблю
дается так называемый идиопатический гипопаратиреоз, причина которого неясна. Пред
полагается наличие генетического фактора, аутоиммунных нарушений.

Патогенез заболевания связан с дефицитом ПТГ, приводящим к снижению экскре
ции фосфора с мочой, повышению его концентрации в крови. Одновременно снижает
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ся энтеральное всасывание кальция в кишечнике и его мобилизация из костного депо. На 
фоне гипопаратиреоза снижается образование активной формы витамина D в почках -  
главного стимулятора синтеза кальцийсвязывающего белка в слизистой оболочке тон
кой кишки. Присутствие этого белка в 3 -5  раз повышает эффективность энтерального 
всасывания кальция. Большинство симптомов гипопаратиреоза связаны с гипокальцие- 
мией. При недостатке кальция во внеклеточной жидкости изменяется проницаемость 
клеточных мембран, что сопровождается повышением нервно-мышечной возбудимос
ти. Характерны трофические расстройства, особенно в тканях эктодермального проис
хождения. Иногда нарушаются процессы свертывания крови, результатом чего может 
быть повышенная кровоточивость. Ввиду многообразия функций, присущих биологи
чески активному элементу кальцию, многообразны и клинические проявления его де
фицита.

Клинические проявления. Н аи б о л ее  ти п и ч ен  д л я  в ы р аж ен н о го  ги п о п а 
р ати р ео за  су д о р о ж н ы й  си м п то м о ко м п л екс . Х ар ак тер н ы  судороги  о тд ел ьн ы х  
гр у п п  м ы ш ц  (л и ц а , ки стей , стоп ), но м огут б ы ть  и ген ер али зо ван н ы е . О со бен н о  
о п асн ы  су д о р о ги  д ы х ател ьн о й  м уску л ату р ы , которы е м о гу т  со п р о во ж д аться  
асф и к си ей . У  д етей  н ередко  н аб лю д ается  л ар и н го сп азм . С п азм ы  гладкой  м у с 
кулатуры  Ж К Т  со п р о в о ж д аю тся  ф у н кц и о н ал ьн ы м и  н ар у ш ен и ям и  -  зап о р ам и , 
п о н о сам и , п и л о р о сп азм о м  и др. М ы ш еч н ы е судороги  часто  б ы в аю т  б о л езн ен 
н ы м и . С о зн ан и е  о б ы ч н о  со х р ан яется .

Х а р ак тер н ы  в егета ти в н ы е  р асстр о й ств а  -  н ар у ш ен и е  тер м о р егу л яц и и , зяб 
ко сть  и л и , н ао б о р о т , п о с т о я н н о е  ч у в ств о  ж ар а , п о т л и в о ст ь , о щ у щ е н и е  п о л з а 
н и я  м у р а ш ек , п р и с т у п о о б р а зн ы е  го л о в н ы е  б оли , н еч етк о сть  зр ен и я  и др . И з- 
за  сн и ж ен и я  п о р о га  б о л е в о й  ч у в с т в и т е л ь н о с т и  у  б о л ь н ы х  н ер ед ко  о т м е ч а 
ю тся  п ри ступ ы  б олей  р азл и чн о й  локали зац и и , что явл яется  п ричи ной  ош и бочн о  
д и а г н о с т и р у е м ы х  н е о т л о ж н ы х  со с то я н и й  -  И М , о ст р о го  ж и в о т а  и  др . П р и  
о т с у т с т в и и  л е ч е н и я  и н о гд а  п о яв л яю тся  п с и х и ч е с к и е  р а с с т р о й с т в а  -  н а в я з 
ч и в ы е  со с то я н и я , ф о б и и , сн и ж ен и е  н астр о ен и я , п р и сту п ы  то ск и . О п и сан ы  с у 
и ц и д н ы е  п о п ы т к и . Х а р а к т е р н ы  р а зн о о б р а зн ы е  т р о ф и ч е с к и е  н а р у ш е н и я  -  с у 
х о ст ь  кож и, о ч аго в ая  п и гм ен т ац и я , в и ти л и го , м и к р о б н ы е  и  гр и б к о в ы е  п о р а 
ж е н и я , л о м к о с т ь  н о гт ей , п р е ж д е в р е м е н н о е  п о с е д е н и е  и  в ы п а д е н и е  в о л о с , 
д еф ек т ы  эм ал и  зу б о в . Н а и б о л е е  се р ь е зн о е  н а р у ш е н и е  т р о ф и к и  -  к а тар ак та , 
а  т а к ж е  р а зв и т и е  си н д р о м а  Ф ар а  -  си м м е т р и ч н о го  в н у т р и ч е р е п н о го  о б ы зв е 
ств л ен и я  б а за л ь н ы х  ган гл и ев , со п р о в о ж д аю щ е го ся  у п о р н ы м и  го л о вн ы м и  б о 
л ям и , су д о р о ж н ы м и  п р и п ад к а м и , сн и ж ен и ем  и н т е л л е к т а . П р и  г и п о п ар а т и р е - 
о зе  у  д ет ей  о т м е ч ае т ся  за д е р ж к а  р о с т а , ф и зи ч ес к о го  р а зв и т и я , н а р у ш е н и е  
ф о р м и р о в а н и я  зу б о в ; ч ащ е , ч ем  у  в зр о сл ы х , в о зн и к а е т  л а р и н го с п а зм  и  эп и - 
л е п т и ф о р м н ы е  п р и п ад к и . С л е д у е т  о тм е т и т ь , ч то  д ал ек о  н е в сегд а  п р и  ги п о - 
п а р ат и р ео зе  п р е д с т а в л е н  в е с ь  н аб о р  си м п то м о в , ч асто  в к л и н и ч еск о й  к а р т и 
н е  п р е о б л а д а е т  о д и н  из в ар и ан т о в  н ар у ш е н и й  -  п р о я в л е н и е  н е р в н о -м ы ш е ч 
н ы х , в е г е т а т и в н ы х  и л и  т р о ф и ч е с к и х  р а с с т р о й с т в . П р и  л а т е н т н о й  ф о р м е  
г и п о п а р а т и р е о за  к л и н и ч е с к а я  к а р т и н а  м о ж ет  б ы ть  в е с ь м а  н ео п р ед ел ен н о й , 
с и м п т о м ы  о б о с т р я ю т с я  л и ш ь  п о д  в л и я н и ем  п р о в о ц и р у ю щ и х  ф ак т о р о в  -  Ин
ф ек ц и и , б ер ем ен н о с т и , л ак та ц и и , ги п е р в е н ти л яц и и  и  др .
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Диагностика в т и п и ч н ы х  сл у ч ая х  (п р и  н а л и ч и и  су д о р о ж н о го  си м п т о м о - 
к о м п л ек са ) н есл о ж н а . О п р ед ел я ю щ ее  зн ач ен и е  и м е е т  о п р е д ел ен и е  о б щ его  и 
и о н и зи р о ван н о го  к ал ьц и я  и ф о сф о р а в сы во р о тке  крови . Х ар ак тер н а  ги п о к ал ь- 
ц и ем и я  в со ч етан и и  с ги п ер ф о сф атем и ей . О днако н о р м ал ьн ы е п о казател и  ф о с 
ф о р н о -к а л ь ц и е в о го  о б м ен а  н е и ск л ю ч аю т  н ал и ч и е  ги п о п ар а т и р е о за . Д л я  в ы 
яв л ен и я  л а т е н т н о й  ф о р м ы  заб о л ев ан и я  и сп о л ьзу е тся  п р о б а  с т р и х о н о м -5  (д и - 
н ат р и ев о й  со л ью  эти л ен д и а м и н т е т р ау к с у сн о й  к и сл о ты ), ко то р ы й  о б л а д а ет  
сп о с о б н о с т ь ю  св я зы в а т ь  к ал ь ц и й  и у си л и в а т ь  его  в ы д ел е н и е . П р и  сн и ж ен и и  
р езе р в н ы х  в о зм о ж н о ст е й  О Щ Ж  к о м п ен сато р н ая  р е а к ц и я  о к а зы в ае т ся  н е д о 
ст а т о ч н о й  д л я  с о х р а н е н и я  н о р м о к а л ь ц и е м и и . П р е п а р а т  в в о д и т с я  в /в  к а п е л ь - 
но  в к о л и ч е ст в е  70  м л  н а 1 кг  м ассы  т е л а  п а ц и е н т а  в 5 00  м л  5%  р а с т в о р а  
гл ю ко зы  н а  п р о т я ж е н и и  2 ч. К о н ц ен тр ац и я  к а л ь ц и я  в сы в о р о тк е  к р о в и  и с с л е 
д у е т с я  д о  п р о б ы , ср азу  п о с л е  о к о н ч ан и я  п р о б ы , а затем  ч е р е з  4 , 12 и 2 4  ч. У  
зд о р о в ы х  л ю д ей  ч е р е з  2 4  ч  п р о и сх о д и т  н о р м ал и зац и я  к ал ь ц и е м и и , а в т е ч е 
н и е  су т о к  у р о в е н ь  к а л ь ц и я  н е о п у ск а ется  н и ж е  1 ,8 -1 ,9  м м о л ь /л . Д л я  г и п о п а 
р а т и р ео за  х а р а к т е р н ы  п л о х ая  п ер е н о с и м о с т ь  п р о б ы  (п о я в л ен и е  судорог, п а 
р е с т е зи й , о н ем е н и я  и д р .) , о т су т с т в и е  н о р м ал и зац и и  к а л ь ц и е м и и  ч ер ез  2 4  ч, 
сн и ж е н и е  у р о в н я  к а л ь ц и я  н и ж е  1,8 м м о л ь /л  в т е ч е н и е  су то к . О д н о в р е м ен н о е  
о п р ед ел ен и е  к о н ц ен т р ац и и  П Т Г  за  вр ем я  и ссл ед о в ан и я  зн ач и тел ь н о  п о в ы ш а 
е т  д и а г н о с т и ч е с к у ю  ц е н н о с т ь  теста .

Д л я  д и а гн о с т и к и  ск р ы то й  н ед о стато ч н о сти  О Щ Ж  п р и м ен я ю т ся  ф у н к ц и о 
н ал ь н ы е  п р о б ы , о сн о в а н н ы е  н а в ы я в л е н и и  п о в ы ш е н н о й  н ер в н о -м ы ш е ч н о й  
в о зб у д и м о сти . С и м п то м  Х в о ст е к а  -  су д о р о ж н о е  со к р а щ е н и е  л и ц е в ы х  м ы ш ц  
п р и  п о к о л ач и в ан и и  в п е р ед и  н ар у ж н о го  сл у х о в о го  п ро х о да  у  м е с т а  вы хода л и 
ц ев о го  н ер ва ; си м п то м  Т р у сса  -  су д о р о ж н о е  со к р а щ е н и е  м ы ш ц  к и сти  в в и д е  
« р у к и  ак у ш ер а »  ч ер ез  2 -3  м и н  п о сл е  п ер ет я ги в ан и я  п л еч а  ж гу т о м  д о  и с ч е з 
н о в е н и я  п у льса ; си м п то м  Э рб а -  п о в ы ш е н и е  эл е к тр о в о зб у д и м о сти  н ер в о в  ко
н е ч н о с т е й  п р и  р азд р аж ен и и  сл аб ы м  гал ь в а н и ч е с к и м  током ; п р о б а  с ги п е р 
в е н т и л я ц и ей  -  п о я в л ен и е  судорог, п ар ес т ези й  и ли  си м п то м о в  Х в о сте к а , Т р у с
са и др . на ф о н е  ф о р с и р о в а н н о го  д ы х а н и я  (2 5 -2 8  р аз  в м и н у ту ).

Дифференциальную диагностику с л е д у е т  п р о в о д и т ь  с г и п о к а л ь ц и е -  
м и ч е с к и м и  с о с т о я н и я м и  р азл и ч н о й  п р и р о д ы  -  ги п о в и т а м и н о зо м  D , н а р у ш е 
н и ем  э н т е р а л ь н о го  в сас ы в ан и я  к ал ь ц и я , д ля  ко торого  х ар а к т ер н а  н е только  
ги п о к ал ь ц и ем и я , н о  и ги п о ф о с ф ат е м и я  н а  ф о н е  м е стн ы х  и о б щ и х  п р о яв л ен и й  
эн т е р а л ь н о го  си н д р о м а , Х П Н , х о л ест ат и ч ес к и м  геп ати то м , р а зл и ч н ы м и  ф о р 
м ам и  р а х и т а  и  др . Н ео б х о д и м о  п р о во д и ть  ц ел е н а п р а в л е н н о е  о б сл ед о в ан и е  в 
это м  п лан е .

О п р е д е л е н н ы е  тр у д н о с ти  п р ед ст ав л я е т  д и ф ф е р е н ц и а л ь н а я  д и а гн о с т и к а  
с т а к  н а зы в а е м ы м  п с е в д о ги п о п а р а т и р е о зо м  -  гр у п п о й  н асл е д с т в е н н ы х  с и н д 
р о м о в , х а р а к т е р и зу ю щ и х с я  зад ер ж к о й  р о с т а , ф и зи ч ес к о го  и п с и х и ч ес к о го  
р а з в и т и я ,  п о д к о ж н ы м и  к а л ь ц и ф и к а т а м и , а н о м а л и я м и  р а з в и т и я  с к е л е т а . 
В  о с н о в е  заб о л ев ан и я  л е ж и т  н ар у ш е н и е  ч у в с т в и т ел ь н о ст и  тк а н е й -м и ш е н е й  к 
П Т Г .
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П р и  н ал и ч и и  суд о р о ж н о го  си н д р о м а иногда в о зн и к ает  н ео б х о ди м о сть  д и ф 
ф еренц и альной  д и агн о сти к и  с эпи леп си ей , гипогликем ией, интокси кац и онн ы м и  
в о зд ей ств и я м и .

Течение и прогноз. Т еч ен и е  заб о л еван и я  х р о н и ч еско е , п р о гр есси р о в ан и е  
м едл ен н о е . И з-за  ч р езм ер н о й  н евр о ти зац и и  тр у д о сп о со б н о сть  сн и ж ен а. О п ас
н о сть  д ля  ж и зн и  п р ед став л яю т  су д о р о ж н ы е п р и сту п ы  с в о вл еч ен и ем  д ы х а 
т ел ьн о й  м ускулатуры .

Лечение. О стр ы й  тетан и ч еск и й  п р и сту п  ку п и р у ется  с п о м о щ ью  в /в  в в е 
ден и я 10%  р аство р а  х л о р и д а кальц ия (2 0 -3 0  мл). П о л о ж и тел ьн ы й  эф ф ек т  о б ы ч 
но н асту п ает  ч ер ез  н есколько  минут. П р и  н ал и ч и и  п о казан и й  л еч ен и е  м о ж ет  
б ы ть  д о п о л н ен о  п р о ти во су д о р о ж н ы м и  средствам и .

В кач естве  д о п о л н и тел ьн о го  средства , кром е кальц и я , в /м  м ож но  вводи ть  
4 0 -1 0 0  Е Д  п ар ати р ео и д и н а , которы й  д ей ству ет  в теч ен и е су то к  и п р о ло н ги р у ет  
э ф ф ек т  в вед ен н о го  кальц и я .

О с н о в н ы м  м е т о д о м  п о ст о я н н о й  т е р а п и и  ги п о п ар а т и р е о за  яв л я е т ся  п р и ем  
п р еп ар ат о в  ак т и в н о й  ф о р м ы  в и т а м и н а  D  -  в и та м и н а  Б З -а -к а л ь ц и д и о л а  (ван  
а л ь ф а ), к а л ь ц и т р и о л а  (р о к ал т р о л а ), х о л ек а л ьц и ф ер о л а  (в и ган т о л а ), о к си д е- 
ви та . П о с л е  то го , к а к  д и а гн о з  у с т а н о в л ен , в о зм о ж н ы  д в е  сх ем ы  н азн ач ен и я  
т а к и х  п р еп ар ат о в . В о с т р о м  п ер и о д е  п р и  ч асты х  п р и с т у п а х  т е т а н и и  л еч е н и е  
н ач и н аю т  с в ы с о к и х  д о з  (2—4 м к г /с у т  н а  д ва  п р и е м а), п о с т е п е н н о  сн и ж ая  их  
п од  к о н тр о л ем  у р о в н я  к ал ь ц и я  в к р о в и  н а 0 ,2 5 -0 ,5  м к г  в 2 н ед  д о  п о д д ер ж и 
ваю щ ей  0 ,5 -1  м кг/су т . Е сл и  заб о л ев ан и е  п р о т ек а ет  со  стер то й  к л и н и ч еск о й  
к ар ти н о й , то  сн ач ал а  н азн ач аю т  м ал ы е  д о зы  п р еп ар ато в  (0 ,2 5 -0 ,5  м к г/су т ). 
Д в а  р а за  в н ед ел ю  и с с л е д у ю т  со д е р ж а н и е  кал ь ц и я  в кр о ви . С у то ч н у ю  д о зу  
у в е л и ч и в а ю т  н а  0 ,25  м к г  в 2—4 н ед  д о  д о ст и ж ен и я  сто й ко й  н о р м о к а л ь ц и е м и и  
и к л и н и ч еск о й  р ем и с си и . С о х р ан я ет  о п р ед ел ен н о е  зн ач ен и е  т ер а п и я  в и т а м и 
н ом  D 2 в  сп и р то в о м  и ли  м асл ян о м  р ас тв о р е . П е р в о н ач ал ь н а я  д о за  с о с т а в л я 
ет  2 0 0  0 0 0 —4 00  0 0 0  M E  п ер о р ал ь н о , п о д д ер ж и в аю щ ая  25 0 0 0 -1 0 0  0 0 0  М Е / 
су т .

Л еч ен и е  в и там и н о м  D  д о л ж н о  п р о во д и ться  под  стр о ги м  ко н тр о л ем  за  каль- 
цием ией . П ер ед о зи р о вка  м о ж ет  п ривести  к разви ти ю  н еф роли тиаза , н еф рокаль- 
ц и н о за , п о ч еч н о й  н ед о стато ч н о сти . О со б ен н о  о п асн ы  в это м  п л ан е  п р еп ар аты  
ви там и н а  D 2 и з-за  их  ск л о н н о сти  к кум уляци и . П р и  п о явл ен и и  п ри зн аков  п ер е 
д о зи р о в к и  (ж аж д а , п о л и у р и я , м ы ш еч н ая  сл аб о сть , зап о р ы , р в о т а  и д р .) п р и ем  
п р еп ар ата  сл ед у ет  п р екр ати ть , р еко м ен д о вать  о б и л ь н о е  п и ть е  и ли  в /в  введ е
н и е  ж и д костей . П р и  со х р ан яю щ ей ся  ги п ер кал ьц и ем и и  п о казан о  и сп о л ьзо ван и е 
Г К С , к ал ьц и тр и н а . П р еи м у щ еств а  п р еп ар ато в  в и там и н а  D 3 (окси деви т, р о кар - 
тро л ) -  б ы стр о е  вы в ед ен и е , о тсу тстви е  ск л о н н о сти  к ку м у ляц и и , ч то  д ел ает  их 
п р и м ен ен и е  б о л ее  б езо п асн ы м .

Б о л ьн ы м  ги п о п ар ати р ео зо м  р ек о м ен д у ется  д и ета , б о гатая  кальц и ем , б ед 
ная ф о сф о р о м . П р и  о тсу тстви и  п р о ти в о п о казан и й  м о ж ет  б ы ть  и сп о л ьзо в ан о  
У Ф О . У  ч асти  б о льн ы х  ги п о к ал ьц и ем и я  со ч етается  с ги п о м агн ези ем и ей , в эти х  
сл у ч аях  п о казан о  н азн ач ен и е  п р еп ар ато в  м агния.
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8.5. ЗАБОЛЕВАНИЯ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

8.5.1. САХАРНЫЙ ДИАБЕТ

С ах ар н ы й  д и аб ет  (С Д ) -  это  х р о н и ч еско е  п о л и эти о л о ги ч еск о е  заб о л еван и е, 
которое х ар ак тер и зу ется  ги п ер гли кем и ей , катаб о ли зм о м  белка, ж и р а  и, н е за 
ви си м о  о т  п р и ч и н ы , св язан н о е  с н ед остатком  и н сули н а (аб со лю тн ы м  и ли  о тн о 
си тел ьн ы м ). П р и  С Д  у р о в ен ь  глю козы  в к р о ви  н атощ ак  б о лее  7 ,2  м м о л ь /л  при  
д ву к р атн о м  и ссл ед о ван и и .

Эпидемиология. Распространенность СД варьирует в разных регионах и этичес
ких группах и составляет 2-6% . У некоторых племен североамериканских аборигенов 
50% взрослых болеют диабетом II типа.

Классификация:
1. Клинические классы СД: 1) сахарный диабет: (уровень глюкозы в крови натощак 

более 7,2 ммоль/л) первичный (I и II типы), вторичный; 2) нарушение толерантности к 
глюкозе: с ожирением, с нормальной массой тела; 3) диабет беременных.

2. Достоверные классы риска: диабетическая наследственность, ожирение, лица, у 
которых в прошлом были нарушения толерантности к глюкозе, женщины, у которых во 
время беременности была глюкоза в моче, и пр.

8.5.1.1. ПЕРВИЧНЫЙ САХАРНЫЙ ДИАБЕТ

1. И нсулин-зависим ы й сахарны й диабет  (И ЗС Д  и ли  I ти п а  С Д ) -  аб со 
л ю тн ая  н ед о стато ч н о сть  и нсулин а. Забо л еван и е, п р о тек аю щ ее  с аб со л ю тн о й  
и нсулин овой  н ед остаточн остью , возн и каю щ ей  вслед стви е  и м м у н о п ато л о ги ч ес
ких  п роцессов , развиваю щ ихся н а ф оне генетической, кон сти туц ион альн ой  пред
р асп о л о ж ен н о сти . Для ИЗСД характерно начало болезни в детском и юношеском воз
расте, выраженность клинической симптоматики, лабильность течения, склонность к 
кетоацидозу, частое развитие микроангиопатий. Заместительная инсулинотерапия в по
давляющем большинстве случаев является единственным способом сохранения жизни 
больного. По М К Б-10 -  Е 10 (инсулин-зависимый сахарный диабет).

Этиология и патогенез. ИЗСД -  аутоиммунное заболевание. В основе его разви
тия лежит наследственный дефект в 6-1 хромосоме, связанный с системой HLA-ДЗ, Д4. 
Определенную роль отводят вирусам свинки, кори, Коксаки, тяжелым стрессовым ситуа
циям, химическим веществам. Многие вирусы обладают сродством с (3-клетками ПЖ. 
Нормальная иммунная система противостоит вирусам. При генетическом дефекте разви
вается иммунная реакция, происходит инфильтрация островков ПЖ  лимфоцитами. 
В-лимфоциты вырабатывают цитотоксические АТ. (3-Клетки гибнут, и развивается недо
статочность выработки инсулина -  формируется СД.

2. И нсулин-независимы й сахарный диабет  (ИНСД или И типа СД). Протекает с 
относительной недостаточностью инсулина. В крови у больных уровень инсулина в норме 
или повышен. Основные критерии ИНСД: зрелый и пожилой возраст больных, нередко 
повышенная масса тела, как правило, постепенное начало заболевания, стабильное тече
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ние, отсутствие кетоацидоза, частое сочетание с атеросклеротическим поражением круп
ных сосудов.

Э т и о л о г и я  и  п а т о г е н е з . В настоящее время генетическая основа ИНСД не вы
зывает сомнений. Генетические детерминанты при ИНСД носят еще более важный ха
рактер, чем при СД 1 типа. Подтверждением генетической основы ИНСД служит факт, 
что у однояйцевых близнецов ИНСД развивается почти всегда (95-100% ) у обоих. Нужно 
признать, что сам генетический дефект, определяющий развитие ИНСД, до конца не 
расшифрован. С позиций сегодняшнего дня рассматриваются два варианта. Первый: два 
независимых гена вовлечены в патогенез ИНСД, один отвечает за нарушение секреции 
инсулина, второй вызывает развитие инсулинорезистентности. Рассматривается также 
вариант наличия общего дефекта в системе узнавания глюкозы (3-клетками или перифе
рическими тканями, в результате чего имеет место или снижение транспорта глюкозы, 
или снижение глюкозо-стимулированного ответа 3-клеток. Основной патогенетический 
фактор, обусловливающий развитие ИНСД -  относительная инсулиновая недостаточность 
вследствие тканевой инсулинорезистентности. Большинство больных с этим типом диа
бета не нуждается в заместительной инсулинотерапии и требует диетического лечения 
или использования таблетированных противодиабетических препаратов. По М К Б-10 -  
E l 1 (инсулин-независимый сахарный диабет).

В основе ИНСД -  генетический дефект в самих 3-клетках и периферических тканях, 
проявляется без действия внешних факторов. Уменьшается чувствительность перифери
ческих тканей к действию инсулина; изменяется структура инсулина. На ИНСД влияет 
ожирение. При этом клеткам требуется большее количество инсулина, но его рецепто
ров в клетках не хватает.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я  С Д . Н аи б о л ее  х ар актер н ы м и  си м п то м ам и  я в 
ного  С Д  яв л яю тся  ж аж д а , п о ли у р и я , похудание, сл аб о сть .

С Д  I ти п а , как  п р ав и л о , п р о явл яется  о стр о , х ар ак тер н ы  б ы стр о е  п р о гр есс и 
р о в ан и е  си м п то м о в  и  ск л о н н о сть  к р азв и ти ю  кето ац и д о за . П р о м ед л ен и е  с ин- 
су л и н о тер ап и ей  м о ж ет  п р и в ести  к л ета л ь н о м у  исходу. О со бен н о  тяж ел о  п р о те 
кает  С Д  на ф о н е  п р и со ед и н и вш ей ся  и н ф екц ии .

С Д  II т и п а  х ар ак тер и зу ется  п о степ ен н ы м  н ачалом , м ед л ен н ы м  п р о гр есс и 
р о в ан и ем , у м е р ен н о й  в ы р аж ен н о стью  сп ец и ф и ч ески х  си м п то м о в  заб о л ев ан и я  
(ж аж да, п о л и у р и я  и  др .). Н ер ед ки  зуд кож и, ф урун кулез, п ар ад о н то з, о сл о ж н ен 
н ы й  ак у ш ер ск и й  ан ам н ез. П о  м ер е  п р о гр есси р о в ан и я  заб о л ев ан и я  н ар астет  
сп ец и ф и ч н о сть  си м п то м о в  СД. В о зм о ж н о  у л у ч ш ен и е  и д аж е п о л н ая  н о р м ал и 
зац и я  со сто ян и я  п о д  в л и ян и ем  в н еш н и х  ф ак то р о в  (д и ети ч ески е  о гр ан и ч ен и я , 
ф и зи ч еск и е  н агр у зк и  и др .).

П р и  д л и тел ь н о м  теч ен и и  С Д  I и II ти п а  п о степ ен н о  в се  о р ган ы  и си стем ы  
о казы ваю тся  в о вл еч ен н ы м и  в п ато л о ги ч ески й  п роцесс. Х ар актер н о  р ан н ее  р аз 
в и ти е  и  б ы стр о е  п р о гр есси р о в ан и е  атер о скл ер о за , п р и в о д ящ его  к И М , н ар у 
ш ен и ям  м о зго в о го  к р о в о о б р ащ ен и я , эн ц еф ало п ати и . С н и ж ается  со п р о ти в л я е 
м о с ть  о р ган и зм а  и н ф екц и ям . Ч асто  р азв и вается  ту б ер ку л ез , И М П . П р и  о т су т 
с т в и и  п р а в и л ь н о г о  л е ч е н и я  С Д  у  д е т е й  р а з в и в а е т с я  п а т о л о г и ч е с к и й  
си м п то м о ко м п л екс , вкл ю чаю щ и й  зад ер ж ку  ф и зи ческо го  и п оло во го  р азви ти я , 
геп ато м егал и ю  (си н д р о м  М ори ака).

Р азв и в ш и еся  о сл о ж н ен и я  С Д , гл авн ы м и  из которы х яв л яю тся  м и кр о ан ги о - 
п ати я  и н ей р о п ати я , су щ еств ен н о  в л и я ю т  на кл и н и ч еск у ю  к а р ти н у  заб о л ев а 
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н ия. Н а и б о л ьш ее  зн ач ен и е  и м еет  п о р аж ен и е  сосудов  глазн ого  дн а , п о чек , н и ж 
н и х  кон ечн остей .

Д и а б е т и ч е с к а я  а н г и о п а т и я  х ар актер и зу ется  и зм ен ен и ем  кал и б р а  со 
судов, и зв и л и сто сть ю  вен , н ал и ч и ем  м и кр о ан евр и зм ; п р и  п р о сто й  д и а б е т и ч е с 
кой рети н опатии , п ом и м о вы ш еоп исан ны х изм енений, появляю тся точечны е кро
в о и зл и ян и я , экссудаты , о чаги  д еген ер ац и и , которы е резко  ух у д ш аю т зрен и е. 
П р о л и ф ер и р у ю щ ая  р ети н о п а ти я  х ар ак тер и зу ется  н о во о б р азо в ан и ем  к а п и л л я 
ров , разрастан и ем  ф и брозной  ткани , кровои злияни ям и  в стекловидн ое тело , п ри 
в о д ящ и м и  к п р о гр есси р у ю щ ей  п о тер е  зр ен и я  с и сх о д о м  в слепоту .

Д и а б е т и ч е с к и й  и н т е р к а п и л л я р н ы й  г л о м е р у л о с к л е р о з -  
п оздн ее о слож н ен и е СД, являю щ ееся  н аи более частой  п ри чи н ой  см ерти  б о л ь 
ны х м олодого  возраста. В осн ове п ораж ен и я п о чек  л еж и т  у то л щ ен и е  базальн ой  
м е м б р а н ы  к а п и л л я р о в  к л у б о ч к о в ,  о т л о ж е н и е  г и а л и н о п о д о б н о г о  
в ещ ества  с п о степ ен н о й  обли терац ией  клубочков. К л и н и чески е си м п том ы  п о яв 
ляю тся  д о вольн о  поздно; д аж е ум ерен ная п ротеи нури я сви детел ьству ет  о д ал е
ко з а ш е д ш е м  п а т о л о г и ч е с к о м  п р о ц е с с е .  П е р в а я ,  п р е н е ф р о т и ч е с к а я  
стади я глом ерулосклероза характеризуется только ум еренной  п ротеинурией  стой
кого и ли  преходящ его  характера. В торая, н еф роти ческая  стад и я  х арактери зует
ся р азви ти ем  р азверн утого  Н С . Т ретья стади я, н еф р о скл ер о ти ческая , х аракте
р и зуется  п р о гр есси р у ю щ ей  п очечн ой  н ед остаточн остью  и сн и ж ен и ем  п о тр еб 
ности  в инсулине. П ри  присоединении  к  диабетическом у глом ерулосклерозу И М П  
п о чечн ая  н едо стато ч н о сть  м о ж ет  разви ться  очен ь  бы стро.

О собая  скоротечно п ротекаю щ ая ф орм а п и ел о н еф р и та  п р и  С Д  х ар актер и зу 
ется н екр о ти ч еск и м  п ап и лли том , сеп ти ч ески м  течен и ем , бы стры м  р азви ти ем  
уремии.

Г а н г р е н а  н и ж н и х  к о н е ч н о с т е й  п ри  С Д  -  р езу л ьтат  м н о ги х  п ато 
л о ги ч ески х  п роц ессов : атеросклероза , м и кр о ан ги о п ати и , н ей роп ати и . Д и аб ети 
ч еск ая  ган гр ен а  р азв и вается  по ти п у  сухой  и ли  влаж н ой .

С ухая ган гр ен а  м о ж ет  зак о н ч и ться  м у м и ф и кац и ей , о б р азо в ан и ем  д ем а р к а 
ц ио н н о й  л и н и и  и сам о сто ятел ьн о й  секвестр ац и ей  п о р аж ен н о го  у ч астка . В этих  
сл у ч аях  м о ж ет  п р и м ен яться  о ч ен ь  о гр ан и ч ен н ы й  о б ъ ем  о п ер ати в н о го  в м еш а
тел ьств а . В сл у ч ае  п р и со ед и н ен и я  и н ф екц и и , р азв и ти я  вл аж н о й  ган гр ен ы  т р е 
б уется , как  п р ави л о , в ы со к ая  ам п у тац и я .

О д н и м  из вари ан тов  тро ф и чески х  н аруш ени й  является  так  н азы ваем ая « д и а
б ети ческая  стоп а» , характери зую щ аяся  п ораж ени ем  одного и ли  н ескольки х  су с
таво в  стопы , разви ти ем  о стео л и за  п лю сн евы х  костей  (чащ е IV  и V ), п ери арти ку- 
лярн ой  и н ф и л ьтр ац и и  м ягки х  тканей , образован ием  тр о ф и ч ески х  язв  стопы .

П а то л о ги ч еск и е  и зм ен ен и я  в н ер в н о й  си стем е  х ар ак тер и зу ю тся  эн ц еф а л о 
п ати ей  и у худ ш ен и ем  п ам яти , н евр о ти зац и ей , п лакси во стью , д еп р есси ей , н ар у 
ш ен и ем  сна.

П о р аж ен и е  п ер и ф ер и чески х  н ервов  ( д и а б е т и ч е с к а я  н е й р о п а т и я )  
м о ж ет  п р о яв л ять ся  р ад и к у л о п а ти ей , м о н о н ей р о п а ти е й , п о л и н ей р о п ат и ей , в е 
г ет а т и в н о й  н ей р о п а т и е й . Н а и б о л ее  ч астая  ф о р м а  -  д и с т а л ь н а я  п о л и н е й р о п а 
ти я , которая  п р о яв л яется  б о лям и , п ер ес тези ям и , и ногда су д о р о гам и , ч у вство м
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сл а б о с т и , зя б к о с ти , т я ж ест и  в н о гах . О б ъ ек ти в н о  о п р е д е л я ю т с я  р а с с т р о й 
ство  ч у встви тел ьн о сти , сн и ж ен и е  р еф л ексо в , ф и б р и л л яр н ы е п о д ер ги ван и я , ат 
р о ф и я  м ы ш ц , т р о ф и ч е с к и е  н ар у ш е н и я  (и сто н ч ен и е , су х о сть  кож и, л о к ал ь н ы й  
ги п е р к ер а т о з , а т р о ф и ч е с к и е  п и гм ен т н ы е  п ятн а , тр о ф и ч е с к и е  п о р аж е н и я  н о г 
тей ). П о  м ер е  п р о гр е с с и р о в а н и я  заб о л ев ан и я  п р о и сх о д и т  н е у к л о н н о е  с н и ж е 
н и е  ч у в с т в и т е л ь н о с т и , у м е н ь ш а ю щ е е  в ы р а ж ен н о ст ь  б о л е в о го  си н д р о м а , н е 
см о т р я  н а  н а р а с т а н и е  о б ъ ек т и в н о й  си м п то м а ти к и , и о б ъ я с н я ю щ е е  ч а с т о т у  
б езб о л ев ы х  ф о р м  И М , ган гр ен ы  и ар тр о п ати и  п р и  С Д . В егет а т и в н ая  н е й р о 
п ати я  м о ж е т  б ы ть  п р и ч и н о й  р а зл и ч н ы х  н ар у ш е н и й  -  и м п о тен ц и и , э н т е р о п а 
ти и , д и зу р и ч е с к и х  р а с с т р о й с т в , ги п е р ги д р о за  и др .

П р и  л аб о р ато р н о м  о б сл ед о в ан и и  м о ж ет  в ы я вл я ться  ги п ер х о л естер и н ем и я , 
ги п о н ат р и ем и я , ги п о к ал и е м и я . П р о теи н у р и я , ги п е р азо т ем и я  с в и д е т е л ь с т в у 
ю т о н ал и ч и и  д и а б е т и ч е с к о го  гл о м ер у л о ск л ер о за , Х П Н . Н а л и ч и е  а ц ет о н а  в 
м о ч е , п о в ы ш е н и е  к о н ц ен т р ац и и  кето н о в ы х  тел  в к р о в и , сн и ж ен и е  p H  к р о в и  
с в и д е т е л ь с т в у ю т  о гл у б о к и х  н а р у ш е н и я х  м е таб о л и зм а , у гр о ж а ю щ и х  р а з в и 
т и е м  д и а б е т и ч е с к о й  ком ы  и т р еб у ю щ и х  н ео тл о ж н ы х  м ер .

Диагностика. Ф ак то р ы  р и ск а  д ля  СД: о ж и рен и е, н асл ед ст вен н о сть , о д н о 
яй ц ев ы е  б л и зн ец ы  (есл и  один  с СД, др у го го  н ад о  о б след овать), ж ен щ и н ы , р о 
ж авш и е к р у п н ы х  д ет ей  (см .табл . 40  и ри с. 14).

Л а б о р а т о р н а я  д и а г н о с т и к а  (н о р м а л ь н а я  к о н ц е н т р а ц и я  г л ю к о 
зы  в к р о в и  м е н е е  6,1 м м о л ь /л . М а к с и м а л ь н а я  г р а н и ц а  в т е ч е н и е  д н я  -  
8 ,9  м м о л ь /л ).

Н ео б х о д и м ы й  о б ъ ем  л аб о р а т о р н ы х  и ссл ед о в ан и й : гл ю ко за  в к р о в и  н ато 
щ а к  -  д в у к р ат н о  (д и а г н о с т и ч е с к и  д о с т о в е р н о  п о в ы ш е н и е  у р о в н я  са х а р а  б о 
л ее  130 м г%  и ли  7 ,2  м м о л ь /л ). Г лю коза  в к р о в и  п о с л е  еды  (д и а гн о с т и ч е с к и  
д о с т о в е р н о  п о в ы ш е н и е  у р о в н я  са х ар а  б о л ее  2 00  м г%  (и л и  11,2 м м о л ь /л ). Т ес т  
н а  т о л е р а н т н о с т ь  к  гл ю ко зе  (Т Т Г л).

П о к азан и я  к  п р о вед ен и ю  ТТГл: у р о вен ь  глю козы  в крови  м ен ее  130 м г%  
п ри  н ал и ч и и  ф ак то р о в  р и ск а  СД, со п у тств у ю щ и х  заб о л еван и й .

У словия п р о в ед ен и я  теста : п ац и е н т  н е д о лж ен  у м ен ьш ать  к о л и чество  п о 
тр еб л яем о й  п и щ и  в т еч ен и е  3 д н ей  д о  теста ; п ац и ен т  д о л ж ен  го л о д ать  в т еч е 
н и е  1 0 -1 6  ч асо в  н еп о ср ед ств ен н о  д о  п р о веден и я  теста ; т е с т  н ео б х о ди м о  п р о 
в о д и ть  утром .

О п р ед ел яется  у р о в ен ь  сах ар а  в о б р азц е  крови , в зято й  н ато щ ак . П о сле  это 
го в теч ен и е  5 м и н у т  п ац и е н т  д о лж ен  в ы п и ть  75 г глю козы , р ас тв о р е н н о й  в 
250  м л  во ды . Ч ер ез  2 ч аса  о п р ед ел яется  у р о вен ь  сах ар а  в кр о ви  во  вто р о й  раз.

У  зд о р о в ы х  л ю д е й  с а х а р  к р о в и  н а т о щ а к  (к а п и л л я р н а я  к р о в ь )  м е н ь ш е  
5 ,55  м м о л ь /л , ч ер ез  2 ч -  м е н ь ш е  7 ,8  м м о л ь /л . П ри  н ар у ш е н и и  т о л е р а н т н о с т и  
к  гл ю ко зе  гл и к ем и я  н ато щ а к  м е н ь ш е  6 ,7  м м о л ь /л , ч е р е з  2 ч -  б о л ь ш е  11,1. 
П р и  н а л и ч и и  С Д  гл и к ем и я  н ат о щ а к  б о л ьш е 6 ,7  м м о л ь /л , ч ер ез  2 ч -  б о льш е 
11,1 м м о л ь /л . Т ак ж е  о п р е д е л я е т с я  со д ер ж ан и е  глю козы  в су то ч н о й  п о р ц и и  
м очи . И с с л е д у ю т  гл и к ем и ю  н ато щ ак  и ч ер ез  к аж д ы й  ч ас  в т еч ен и е  2 ч  п о с 
л е  о д н о к р атн о й  п е р о р ал ь н о й  н агр у зк и  глю козой  в д о зе  1 г /к г  м ассы  тел а .
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Рис. 14. Алгоритм первичной лабораторной диагностики на наличие сахарного диабета  
Гл. -  глюкоза; Н Ь А ^ -  гликозилированный гемоглобин; ФрА -  ф руктозоамин;ТТГ- тест толе
рантности глюкозы; Н Т Г - наруш ение толерантности к глюкозе
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Дифференциальный диагноз.
1. Н есах а р н ы й  д и а б е т  (х ар актер н ы  ж аж д а  и п о ли у р и я , у д ельн ы й  в ес  м очи  

м ен ее  1,005).
2. П оч еч н ая  глю козури я (связан а  со  сн и ж ен и ем  п о р о га  д л я  глю козы , у м е 

р ен н ая  и н еп о сто ян н ая ).
3. Г лю козурия б ерем ен ны х  (глю коза в м оче при  н орм альном  уровн е в крови).
4. Д и аб ет  б ер ем ен н ы х  (п л ац ен та  вы р аб аты в ает  м н ого  ан ти и н су л яр н ы х  го р 

м онов).

Таблица 40. Сравнительная характеристика 1-го и 2-го типов диабета
Признаки Инсулинзависимый СД (1-й тип) Инсулиннезависимый СД (2-й тип)

Возраст начала заболевания Обычно менее 30 лет Средний возраст (обычно > 40 лет)
Распространенность болезни 0,2- 0,4% 2-4% (до 6%)
Пол Женщины=мужчинам Отчетливо преобладают женщины
Фенотип Худые (низкая масса тела) У 85% ожирение
Выраженность симптомов Ярко выражены жажда, полиурия, 

похудание, полиурия
Умеренно выражены или отсутствуют. 
У 40-50% асимптоматично.

Кетоацидоз (ДКА) Склонность к развитию ДКА Резистентны к ДКА (развивается 
редко)

Этиология: 
наследственность 
связь с HLA,
аутоиммунные проявления

Роль вирусов.
Редко семейный
Да (Класс II; LR3, DR4, В8)
Да

Очень часто семейный
Нет
Нет

Патология Инсулиты; инфильтрация 
мононукпеарами; деструкция 3-клеток

Гипертрофия 3-клеток, При 
длительном течении атрофия

Патогенез Деструкция 3 -клеток. Недостаточность 
инсулина абсолютная. Через год от 
начала болезни функционируют 1- 0% 
Д-клеток

3 -кпетки сохранены, резистентность к 
инсулину периферических тканей. 
Нарушение секреции инсулина в кровь. 
Относительный дефицит инсулина

Лечение Обязательно инсулин 1-4 инъекции 
ежедневно (для сохранения здоровья и 
жизни)

Снижение массы тепа, диета; 
пероральные препараты, в некоторых 
случаях инсулин для контроля 
гипергликемии

Осложнения диабета: 
нефропатия,
ретинопатия, нейропатия, 
ИБС

Протекает тяжело. После 10 лет 
болезни обычно есть 
В более старшем возрасте (после 40 
лет не чаще, чем у лиц без диабета)

Протекает легче. После 5 лет болезни
обычно есть
Часто

Сочетание с другими
аутоиммунными
заболеваниями

Часто тиреоидит Хасимото, болезнь 
Аддисона, В іг дефицитная анемия

Нехарактерно

8.5.1.1. О С ТР Ы Е ОСЛОЖ НЕНИЯ Д И А Б ЕТА

Д и а б е т и ч е с к и й  к е т о а ц и д о з  (Д К А )-к л и н и к о -б и о х и м и ч еск и й  си н д
ром  с вы соки м  у р о вн ем  глю козы  в крови , глю козурией, ги перкетон ем ией . Д К А  -  
о с т р о е  о ч ен ь  т я ж е л о е  со с то я н и е , из ко то р о го  са м о ст о я т ел ь н о  б о л ь н о й  в ы й ти  
н е  м о ж ет , с м е р т ь  н а с т у п а е т  в т е ч е н и е  3 - 4  д н е й . С м е р т н о с т ь  о т  Д К А  -  
5 -6 % .
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Н а ф о н е  н ар астан и я  ги п ер гли кем и и  ж аж д а  и п о л и у р и я  стан о в ят ся  м у ч и 
тел ь н ы м и , в ы р аж ен н ы й  катаб о л и зм  б ел ка  и эл ектр о л и тн ы е п о тер и  п о р о ж д аю т 
р езк у ю  м ы ш еч н у ю  сл аб о сть ; н ако п л ен и е  н ед о о к и сл ен н ы х  п р о д у к то в  о б м ен а  
(ац ето у ксу сн о й  и (3-оксим асляной к и сл о т) в ы зы в аю т ац и д о з  и явл ен и я  и н то к 
си кац и и  -  ан о р ек си ю , тош ноту, рвоту, ч то  в сво ю  о чередь  у су гу б л яет  д еги д р а 
тац и ю  и эл е к тр о л и тн ы е  п отери . У  ч асти  б о льн ы х  н а  это м  ф о н е  м о гу т  п о яв и ть 
ся боли  в ж и во те , си м у л и р у ю щ и е о стр ы е  х и р у р ги ч ес к и е  заб о л еван и я . Х а р ак 
тер н о  н ал и ч и е  глубокого , ш ум ного  д ы х ан и я  ти п а  К уссм ауля, зап ах а  ац ето н а  в 
вы д ы х аем о м  воздухе . Н а  ф о н е в ы р аж ен н о й  д еги д р атац и и  р азв и в ается  ш о ко 
вы й  си н д р о м  с кл ето ч н о й  ги п о к си ей  и н ар у ш ен и ем  м и кр о ц и р ку л яц и и . Р езуль
тато м  сл о ж н ы х  н ар у ш ен и й  м етаб о л и зм а  яв л яется  р асстр о й ств о  ф у н к ц и й  ж и з
н ен н о  в аж н ы х  о р ган о в  -  н есо с то ятел ьн о сть  гем о д и н ам и к и , р азв и ти е  О П Н  и 
др . С л ед у ет  о тм ети ть , ч то  п о лн о й  п о тер и  со зн ан и я  м о ж ет  н е бы ть  д аж е  п ри  
о ч ен ь  т яж ел о м  со сто ян и и  больн о го . П ато л о ги ч еск и й  п р о ц есс  н о си т  п р о гр есси 
р у ю щ и й  х ар ак тер , п ри  о тсу тстви и  п ато ген ети ч еск о го  л еч ен и я  д езо р ган и зац и я  
м е таб о л и зм а  д о ст и гает  кр ай н ей  степ ен и  и в ед ет  к  ги б ели  б ольн ого .

Л аб о р ато р н ы е  д ан н ы е: ги п ер гли кем и я  б олее 300  м г%  (18 м м о л ь /л ), глю ко- 
зу р и я , в ы р аж ен н ая  ац ету р и я  + + + +  , ац и д о з (л егк и й  ац и д о з -  p H  7 ,3 -7 ,2 ; в ы р а 
ж ен н ы й  ац и д о з  -  7 ,2 -7 ,0 ;  тяж ел ы й  ац и д о з -  7,0 и м ен ее , p H  =  6 ,8  -  н есо в м е сти 
м о  с ж и зн ью ). В  п ери ф ер и ческо й  крови : ги перлейкоци тоз (1 3 -3 5 )х 1 0 9/л со  сд в и 
го м  вл ево ; п о вы ш ен и е  кр еати н и н а  (0 ,2 -0 ,5 ) .

Г и п е р о с м о л я р н а я  к о м а .  Б о л ее  т я ж ел о е  с о с т о я н и е , ч ем  Д К А , 
в стр еч ается  зн ач и тельн о  р еж е  -  0 ,001% . П ри  ги п ер о см о л яр н о й  д и аб ети ч еско й  
ком е н ар у ш ен и е  д еяте л ьн о сти  Ц Н С  п р о явл яется  эн ц еф ал о п ати ей , п ер ех о д я
щ ей  в кому. Н ар у ш ен и я  ф ун кц и и  С С С  к л и н и ч еск и  п р о яв л яю тся  тах и кар д и ей , 
сн и ж ен и ем  А Д  вп л о ть  д о  р азв и ти я  коллап са , ан ури ей . Ч а сты  т р о м б о эм б о л и 
ч еск и е  о сл о ж н ен и я . О со б ен н о стям и  ги п ер о см о л яр н о й  ком ы  яв л яю тся  о тсу т 
стви е  к ето ац и д о за , у м ер ен н ая  в ы р аж ен н о сть  эл е к тр о л и тн ы х  р ас стр о й ств  при  
в ы р аж ен н о й  гли кем и и  и св язан н о й  с э ти м  д еги др атац и и .

Л аб о р ато р н ы е  д ан н ы е: ги п ер гли кем и я  (вы ш е 50 м м оль/л ), п о вы ш ен и е  ге- 
м ато кр и тн о го  чи сла , л ей ко ц и то з м ен ее  в ы р аж ен , p H  кр о ви  в н о р м е  (7 ,3 5 ), кре- 
ати н и н  п о вы ш ен н ы й  (и д ет  катаб о л и зм  б елка); в м о ч е  ац ето н а  н ет  и ли  о д и н  +.

Г и п е р л а к т а ц и д е м и ч е с к а я  к о м а ,  л ак та ц и д о з  -  в и д  р а с с т р о й 
ства  м етаб о л и зм а , в о зн и каю щ и й  п ри  п ато л о ги ч ески х  со сто ян и ях , со п р о в о ж д а
ю щ и х ся  ги п о к си ей  (С Н , д ы х ател ьн ая  н ед о стато ч н о сть , ф и зи ч еск и е  п ер егр у з
ки  и д р .), ак ти ви зи р у ю щ ей  ан аэр о б н ы й  путь  п р евр ащ ен и я  глю козы , с о б р азо в а 
н и ем  м о л о ч н о й  ки сл о ты . У  б о л ь н ы х  д и а б е т о м  л ак т а ц и д о з  р азв и в а ет с я  п ри  
леч ен и и  б и гу ан и д ам и  лиц , и м ею щ и х  п роти воп оказан и я к  п р и м ен ен и ю  п р еп ар а
то в  этой  гр у п п ы  (ги п о кси я  л ю б о го  ген еза , алкоголи зм , и н ф екц и и  и др .).

В кли ни ческой  картин е ги п ерлактац и дем и ческой  ком ы  и м ею т м есто  явлен и я 
ац и до за  и и н токси кац и и . П адени е p H  крови  н и ж е 7,2 м о ж ет  соп р о во ж д аться  ге- 
м о д и н ам и чески м и  н аруш ен и ям и  и з-за  сн и ж ен и я чувстви тельн ости  р ец еп то р н о 
го ап п арата м и окарда и сосудов к  вазоп рессорн ом у  д ей стви ю  катехолам инов. 
П ри  лаб о р ато р н ы х  и сследован и ях  вы является  гипергликем ия (часто  ум еренная), 
сни ж ен и е p H  крови , п овы ш ени е концентрации  м олочной  кислоты .
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Г и п о г л и к е м и ч е с к о е  с о с т о я н и е  и ком а в о зн и каю т п ри  п ер ед о зи 
р о в ке  л ек ар ств ен н ы х  ср ед ств  (и н су л и н а и ли  су л ьф ан и л ам и д н ы х  п р еп ар ато в) 
и (и ли ) н ар у ш ен и и  р еж и м а питани я. П р едр асп о лагает  к р азви ти ю  ги погли кем ии  
п о ч еч н ая  и п еч ен о ч н ая  н ед о стато ч н о сть , м ы ш ечн ая  р аб о та , у п о тр еб л ен и е  ал 
коголя. Г и п о к ал и ем и я , как  п р ави л о , р азв и вается  вн езап н о . Б о л ьн о й  о щ у щ ает  
б есп о ко й ство , ч у вство  голода , тр ем о р , п о тл и во сть , гол о вн у ю  боль, сл аб о сть . 
Е сли  п о м о щ ь св о ев р ем ен н о  н е оказан а , то  со сто ян и е  п р о гр есси в н о  у х у д ш ает
ся, н ередко  в о зн и к аю т во збу ж ден и е, н еад ек ватн о о сть  п о веден и я , судороги , п о 
тер я  со зн ан и я . А Д  п о вы ш ен о , о тм ечается  тах и кар д и я , п р о ф у зн ы й  пот.

Лечение диабета. З а д а ч и  л е ч е н и я :  1. Д о с т и г н у т ь  ад ек в а т н о го
к о н троля С Д  (у р о в ен ь  глю козы  в к р о ви  н ато щ ак  -  м ен ее  6,5 м м оль/л , п о сл е  
еды  -  м ен ее  7 -8  м м о л ь /л ). 2. Н о р м ал и зац и я  л и п и д н о го  сп ек тр а  крови  (для п р о 
ф и л акти ки  х р о н и ч еск и х  о сл о ж н ен и й ). 3. Л еч ен и е  о сл о ж н ен и й . 4. П р и  л еч ен и и  
б о льн ы х  д етско го  в о зр аста  о б есп еч и ть  и х  н о р м ал ьн ы й  р о ст  и р азви ти е .

Д и е т а  я в л яе тся  со став н о й  ч астью  всех  ви д ов  л еч ен и я  СД, в то м  ч и сл е  в 
соч етан и и  с п ер о р ал ьн ы м и  сахар о п о н и ж аю щ и м и  п реп аратам и  и и нсулин отера- 
п ией . В о тд ел ьн ы х  сл у ч аях  у  б о льн ы х  СД II ти п а  д и е т а  м о ж ет  б ы ть  и сп о л ьзо 
в ан а  как  сам о сто я тел ьн ы й  м ето д  леч ен и я . Э то  касается  л и ц  стар ш его  в о зр ас 
т а  с и зб ы то ч н о й  м ассо й  тел а , уд о вл етво р и тел ьн ы м  о б щ и м  со сто ян и ем , у м е 
р ен н о й  ги п ер гли кем и ей , о тсу тстви ем  кетоза.

П ри  И Н С Д  н азн ачается  диета, н ап равлен ная на н орм али зац и ю  м ассы  тела 
больного. П оскольку  б ольш и н ство  больны х С Д  II ти п а  и м ею т ож ирение, ди ета, 
как  п равило , д о лж н а  бы ть низкоэнергетической . Н аряду  с н изкоэнергетической  
д и етой  м огут п р и м ен яться  р азгрузоч н ы е д н и  (м олочны е, кеф ирн ы е, тво р о ж н ы е 
и др.). Э то  о сн о вн о е отличие от  диеты , реком ендуем ой  д ля  СД I типа.

Д и е та  д о л ж н а  со д ер ж ать  д о стато ч н о е  ко л и чество  овощ ей , ф р у кто в , зе л е 
ни  -  о сн о в н ы х  и сточ н и ков  в и там и н о в  и м и кр о эл ем ен то в . С о о тн о ш ен и е  о с н о в 
н ы х  и н гр ед и ен то в  в п и щ ево м  р ац и о н е  больн ого  СД н е о тл и чается  от  такового  у  
зд орового  ч ел о век а  -  60%  о б щ ей  эн ер гети ческо й  ц ен н о сти  д о лж н о  п о кр ы вать 
ся  за  сч ет  у глеводов , 2 4 %  -  за  сч ет  ж и ров  (п р еи м у щ еств ен н о  р асти тел ьн ы х ), 
16%  -  за  сч ет  белков . П ри  вы р аж ен н о м  о ж и р ен и и  о гр ан и ч ен и е  эн ер гети ч еско й  
ц ен н о сти  д о ст и гает с я  и скл ю ч ен и ем  в ы со ко эн ер гети ч ески х  п р о ду кто в , со д ер 
ж ащ и х  у гл ево ды  -  каш и , картоф еля. С уточн ая  эн ер гети ч еск ая  ц ен н о сть  п ищ и  
о п р ед ел яется  и н д и ви д у ал ь н о  д ля  каж д о го  б о льн о го  в зав и си м о сти  о т  и д еал ь 
ной  м ассы  т ел а  (р о с т  в см  -  100) и в ы п о л н яем о й  ф и зи ческо й  н агр у зки . П о к аза
тел ь  ад ек ватн о сти  д и еты  д ля  больн ого  С Д  II ти п а  в со ч етан и и  с о ж и р ен и ем  -  
похудание.

П р и  I т и п е  С Д  н азн ач ается  и н су л и н о тер ап и я  в со ч етан и и  с ф и зи о л о ги 
ч еск о й  д и ето й  и р еж и м о м  п и тан и я , о б есп еч и ваю щ и м  п р и ем  у глеводов  каж д ы е
3—3 '/2 ч. О б щ ая  эн ер гети ч еск ая  ц ен н о сть  п и щ ево го  р ац и о н а  д о л ж н а  п о л н о с 
тью  п о кр ы вать  э н е р ге ти ч ес к и е  тр аты  орган и зм а.

Н ео б х о д и м о сть  и скл ю ч ен и я  л егко  у св о яем ы х  у глеводов  (сах ар а  и са х ар и с 
т ы х  в ещ еств ), о гр ан и ч ен и е  п о тр еб л ен и я  п родуктов , со д ер ж ащ и х  зн ач и тел ьн о е  
ко л и чество  х о л ест ер и н а  (ж и р н ы е со р та  м яса, сало , яи ч н ы й  ж ел то к  и д р .), п р и 
ем л ем ы  д ля  всех  б о л ьн ы х  СД.
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Л е ч е н и е  И Н С Д  (С Д  II ти п а). О сн о в н ы е м ед и кам ен то зн ы е средства: 
п р еп ар аты  су л ьф о н и л м о ч еви н ы  и бигуани ды .

М еханизм  д ей стви я  препаратов  сульфонилмочевины  -  сти м уляц и я си н теза  
эндоген н ого  и нсулина (3-клетками, сн и ж ен и е тканевой  и нсулин орези стентн ости . 
П репараты  II генерации : глибенклам ид  (даонил, эуглю кон), гликлазид  (диабетон , 
д и ам и крон , п редиан), глип и зи д  (м ин и ди аб) и гликвидон  (глю ренорм , биглинор). 
Д о сто и н ство м  п о сл ед н и х  является  то , что п р еп араты  вы вод ятся  н е п очкам и , а 
Ж К Т, что п о зво л яет  использовать  их  при со п у тству ю щ и х  п о р аж ен и ях  почек. 
П рои зводн ы е гликлази да обладаю т эф ф ектом  ан ти агрегантов , что весьм а  акту
ально  д ля  больн ы х  И Н С Д  с п овы ш енн ы м  риском  сосуди сты х пораж ений .

Н о вая  л ек ар ств ен н ая  ф орм а гл и п и зи д а  -  глю котрол  X L . П р еп ар ат  д ает  п р о 
л о н ги р о в ан н ы й  эф ф ект, д ей ству я  в теч ен и е  24 ч. С у л ьф о н ам и д  III п о ко л ен и я  -  
ам арил. М и крон изи рован ны е ф орм ы  сульф онам идов: м анинил 3,5; м анинил 1,75; 
м ан и н и л . Б л аго д ар я  н ан есен и ю  м елко п о р и сто й  м и кр о н и зи р о в ан н о й  п лен ки  н а 
д ей ств у ю щ у ю  су б стан ц и ю  п р еп ар ата , м ан и н и л  зн ач и тел ьн о  б ы стр ее  р а с т в о 
р яется , эф ф ек ти в н ее  в сасы в ается  и д о став л яется  к ткан ям  о р ган и зм а. В р е 
зу л ьтате  он  о к а зы в а е т  св о е  д е й с т в и е  зн а ч и т е л ь н о  б ы с т р е е  -  м а к си м ал ь н о  
м еж д у  1 ,5 -2 ,5  ч п о сл е  п ри ем а, т.е. к  м о м ен ту  м акси м ал ьн о го  п о вы ш ен и я  у р о в 
ня сах ар а  кр о ви  п о сл е  еды , при  у сл о ви и  его  п р и ем а  за  30 м ин . д о  еды . В м есте  
с тем  п о вы ш ен и е  к о н ц ен тр ац и и  п р еп ар ата  в кр о ви  и д ет  п лавн о , что , е с т е с т в е н 
но , н е  сп о со б ств у ет  р езк о м у  в ы б р о су  и н су л и н а н а ф о н е п р и ем а  м и кр о н и зи р о - 
ван н ы х  ф орм  м ан и н и л а, а, след овательн о , сн и м ает  р и ск  р азв и ти я  ги п огли кем и - 
ч еск и х  со сто ян и й . М ал ая  д о за  н е озн ач ает  м ен ьш у ю  эф ф екти в н о сть , н ап р о ти в , 
при  п ер ево д е  н а м и к р о н и зи р о в ан н ы е ф орм ы  м ан и н и л а  уд ается  сн и зи ть  о б щ у ю  
су то ч н у ю  д о зу  п р еп ар ата  н а 3 0 -4 0 % .

М ехани зм  д ей стви я  бигуанидов: ум ен ьш аю т сод ерж ан и е глю козы  в крови  
вследстви е сн и ж ен и я ткан евой  и нсулин орези стентн ости  и у м ен ьш ен и я всасы ва
н ия углеводов в киш ечнике, улучш аю т п оказатели  лип и д ного  обм ена. О бы чн о  
и сп ользую тся буф орм ин  (адебит, глибутид, си луби н ) и м етф орм и н  (глю коф аж , 
диф орм ин).

Ч ащ е д р у ги х  п р и м ен яю т м етф орм и н  (сиоф ор), которы й сн и ж ает  содерж ан ие 
сахара  в крови  благодаря ускорен ию  тр ан сп о р та  глю козы  в клетке и торм ож е
н ию  образован ия глю козы  в печени. Э та  группа п репаратов не вы зы вает ги погли 
кем ии. Н аи б о л ее  уп о тр еб л яем ы е д о за  си оф ора -  по 500 (850) м г 2 р аза  в день.

Н о вы е классы  п р оти вод и абети ч ески х  таб л ети р о ван н ы х  п реп аратов : и н ги б и 
торы  а-гл ю к о зи д азы  щ еточной  каем ки  киш ечного  эпи тели я (акарбоза) и п р о и з
водны е бен зой н ой  ки слоты  (реп аш и п и д ). А карб оза  зам ед ляет  расщ еп л ен и е  п о 
ли сах ар и д о в  в тонкой  ки ш ке и, таки м  образом , у м ен ьш ает  п остп р ан ди ал ьн у ю  
ги пергли кем и ю . Р еп аглип и д  -  п реп арат короткого дей ствия , весьм а  эф ф екти вн о  
пред о твр ащ ает  п овы ш ен и е содерж ан ия глю козы  в крови  п о сл е  п рием а пищ и.

П о к а з а н и я  к  и н с у л и н о т е р а п и и  п р и  И Н С Д :  сн и ж ен и е  
п р о ду к ц и и  эн д о ген н о го  и н су л и н а (3-клетками в р езультате д л и тел ь н ы х  м е таб о 
л и ч ес к и х  н ар у ш ен и й  и ли  отлож ен и я ам и л и н а  в о стр о в к а х  Л ан гер ган са . Р еко 
м ен д у ется  сл ед у ю щ и й  ал го р и тм  р еш ен и я  в о п р о са  о н азн ач ен и и  инсулин а. П ри
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о т су тс тв и и  э ф ф е к т а  от  р азл и ч н ы х  ко м б и н ац и й  таб л ет и р о в ан н ы х  п р о ти в о д и а - 
б ет и ч е ск и х  п р еп ар ато в  д о п о л н и т ел ь н о  к н и м  н азн ач аю т  и н су л и н  (л у ч ш е  п р о 
сто й  в 4 - 5  и н ъ е к ц и я х ) в н ач ал ьн о й  д о зе  1 2 -1 6  Е Д /с у т  с п о с т е п е н н ы м  у в е л и 
ч ен и ем  д о зы  д о  д о с т и ж е н и я  у д о в л е тв о р и тел ь н о й  к о м п ен сац и и . К урс и н су л и - 
н о т е р а п и и  п р о д о л ж а е т с я  3 - 4  н ед , п о с л е  ч е го  п р о и з в о д и т с я  п о п ы т к а  его  
о тм ен ы  с п о с т е п е н н ы м  у м е н ь ш е н и ем  д о зы . И с п о л ь зо в а н и е  к о м б и н и р о в ан 
н о й  т ер а п и и  п о зв о л я е т  д о с т и ч ь  к о м п ен сац и и  п ри  м и н и м ал ь н о  н ео б х о д и м о й  
д о зе  эк зо ген н о го  и н су л и н а , ч то  важ н о  д л я  п р о ф и л ак ти к и  о ж и р ен и я  и со с у д и с 
ты х  о сл о ж н ен и й .

И н с у л и н о т е р а п и я  -  н аи более слож н ы й  вид  л ечен и я б о льн ы х  С Д . А бсолю т
н ы м и п оказан и ям и  к  инсулин отерапи и  являю тся д и абети ч ески й  кетоац идоз и 
ди абети ч еская  кома, И ЗС Д  (1 ти п), И Н С Д  с п ри соед и н и вш ей ся абсолю тн ой  и н 
сулиновой  н едо стато ч н о стью  («и н сулин оп отребн ы й » И Н С Д ), тяж елая  травм а, 
и нф екц ия , хи р у р ги ч еско е  вм еш ательство  у  больного  СД.

П ри  н азн ач ен и и  и н су л и н а  необходи м о  стр о го  о п р ед ел и ть  р еж и м  п и тан и я  
б о льн ого  (см . вы ш е). Р еко м ен до ван н ы й  р еж и м  п и тан и я  д о лж ен  б ы ть  м акси 
м альн о  ад ап ти р о ван  к у сл о в и ям  тр уд овой  д еятел ьн о сти  бо льн о го  и  стер ео ти п у  
п и тан и я  в сем ье . Н ео бх о д и м о  о б у чи ть  п ац и ен та  м етоди ке и н су л и н о тер ап и и  и 
ко н тр о л ю  за  э ф ф ек ти в н о сть ю  леч ен и я .

Д о за  и н су л и н а п о д б и р ается  и н д и ви д у ал ьн о  под  кон тр о л ем  гли кем и и , о п р е
д ел яем о й  в р азн о е  вр ем я  суток , и глю козури и . В п ер вы е в ы я вл ен н ы й  С Д  яв л я 
ется  п о к азан и ем  к го сп и тал и зац и и . П о д б о р  д о зы  и н су л и н а  д о лж ен  о су щ ест в 
л яться  в у сл о в и ях  стац и о н ар а . П о  д л и тел ь н о сти  д ей ств и я  и н су л и н ы  д ел ятс я  н а 
п р еп ар аты  короткого , ср ед н ей  п р о д о л ж и тел ьн о сти  и  д л и тел ь н о го  д ей ств и я . 
И н су л и н ы  р азл и ч а ю тся  так ж е  п о  степ ен и  очистки .

О с н о в н ы е  с в е д е н и я  о б  и с п о л ь з у е м ы х  и н с у л и н а х . И н с у л и 
н ы  короткого  д ей ств и я  (так  н азы ваем ы й  п р о сто й  и н сули н ) п р ед став л яю т  со 
бой  во дн ы й  р аство р  и н су л и н а  с д о б авл ен и ем  ко н сер ван то в  и стаб и л и зато р о в  и 
д ей ств у ю т  в т еч ен и е  6 -8  ч.

П р о л о н ги р о в а н и е  (и н су л и н ы  ср ед н его  и п р о д о л ж и тел ь н о го  д е й с т в и я ) э ф 
ф ек та  п р еп ар ато в  и н су л и н а  д о с т и га е т с я  д о б авл ен и ем  со р б ен то в , ко то р ы е св я 
зы в аю т  м о л ек у л ы  и н с у л и н а  и о б есп еч и в а ю т  и х  п о с т е п е н н о е  п о с т у п л е н и е  в 
к р о вь . В  к а ч е ств е  со р б ен т о в -п р о л о н гат о р о в  в н асто я щ ее  в р ем я  и сп о л ьзу ю т  
ам и н о х и н у р и д , н е й т р а л ь н ы й  п р о там и н  Х а ге д о р н а  (и зо ф ан -и н су л и н , и н су л и н  
Н П Х ), ц и н к -с у с п е н зи я  ам о р ф н а я  (Ц С -А ), ц и н к -с у с п е н зи я  к р и с т а л л и ч е с к а я  
(Ц С -К ) и см е с ь  3 0 %  а м о р ф н о й  7 0 %  к р и ст а л л и ч еск о й  ц и н к -с у с п е н зи и  (3 0 /7 0  
Ц С -А /Ц С -К ).

В п ослед н и е годы  п о яви л о сь  зн ачительн ое количество  так  н азы ваем ы х  и нсу- 
лин ов-м и кстов, которы е п ред ставляю т собой  см есь  оп ределен н ого  количества 
и нсулин а короткого и пролон ги рован ного  (чащ е всего и нсулин а Н П Х ) действия. 
С оотнош ен ие п р о сто го  и пролон ги рован ного  и нсулина обозначено  на ф лаконе в 
виде дроби . Н апри м ер: 30 /70  -  п реп арат инсулина, в 100 Е Д  которого содерж ится 
30 Е Д  простого  и нсулина и 70 Е Д  пролонгированного. М иксты  являю тся п реп ара
там и  вы б о р а  д л я  л еч ен и я  и нсулин п отребного  СД 2-го  типа.
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Р е ж и м ы  в в е д е н и я  и н с у л и н а :  о д н о к р ат н о е  в в е д е н и е  п р и  и с п о л ь 
зо в ан и и  п р еп ар ато в  д л и те л ь н о го  д ей ств и я , д в у к р атн о е  -  п р и  л еч ен и и  и н су л и 
н о м  п р о м еж у то ч н о го  д ей ств и я . В  о п р ед ел ен н ы х  си т у ац и ях  (к ето ац и д о з, ср о ч 
н о е  о п е р а т и в н о е  в м еш ател ь ств о  и д р .)  и сп о л ьзу е тся  и н су л и н  короткого  д е й 
с т в и я .  Ч а с т о  н а з н а ч а ю т с я  к о м б и н а ц и и  и н с у л и н о в  с р а з л и ч н о й  
п р о д о л ж и т е л ь н о с т ь ю  д е й с т в и я . В  с о о т в е т с т в и и  с н ач ал о м  и м а к си м у м о м  
д е й с т в и я  п р и м е н я е м ы х  и н су л и н о в  р ас п р е д е л я ю т ся  п р и е м ы  п и щ и  в т еч ен и е  
су то к .

Н а и б о л ее  эф ф ек ти в ен  м ето д  б ази с -б о л ю сн о й  и н с у л и н о т ер а п и и , п р и  ко то 
р о м  б о л ь н о й  п о л у ч а е т  о д н у  и ли  д в е  и н ъ ек ц и и  п р о л о н ги р о в а н н о го  и н с у л и н а  
(т а к  н а з ы в а е м а я  « б а за л ь н а я  д о за » ) , н а  ф о н е  ч е го  п е р е д  к а ж д ы м  п р и е м о м  
п и щ и  в в о д и т ся  4 - 8  Е Д  и н су л и н а  короткого  д ей ст в и я , д л я  ч его  п р и м ен я ю т ся  
ш п р и ц ы -р у ч к и  т и п а  « Н о в о п е н -1», « П л и в ап ен  2 и 1» д л я  и н ъ ек ц и й  ч е л о в е ч е с 
кого  и н су л и н а  ко роткого  д ей ст в и я  (х о м о р ал ). Ш п р и ц -р у ч к а  « Н о в о п ен  2»  п р и 
м е н я ется  д л я  и н ъ ек ц и й  и н су л и н а  п р о д л ен н о го  д ей ств и я  (х о м о ф ан , п р о таф ан ). 
О ч ен ь  то н к и е  и глы  д е л а ю т  и н ъ ек ц и и  п о ч ти  б езб о л езн ен н ы м и . М ето д  я в л я 
ется  н аи б о л е е  ф и зи о л о ги ч н ы м , и м и т и р у ю щ и м  ф у н к ц и ю  и н с у л яр н о го  а п п а 
р а т а .

И д еа л ь н ая  к о м п ен сац и я  сах ар н о го  д и аб ета  и н су л и н о м  со п р яж ен а  с о п асн о 
стью  р азв и ти я  ги п о гл и кем и ч еск и х  состоян и й . П о это м у  п р и  л аб и л ь н о й  ф орм е 
заб о л ев ан и я , в ы р аж ен н о м  ц ер еб р ал ьн о м  атер о скл ер о зе , зл о у п о тр еб л ен и и  ал 
коголем , н ал и ч и и  откл о н ен и й  в п си х и ч еско й  сф ер е  стр о гая  ко м п ен сац и я  д и а б е 
т а  н е  п о казан а .

М е т о д о л о г и я  п о д б о р а  а д е к в а т н о й  с у т о ч н о й  д о з ы  
п р е п а р а т а .  Э то т  п р о ц е с с  ск л а д ы в а е т с я  и з д в у х  этап о в : в ы б о р а  м и н и 
м ал ьн о й  н ач ал ьн о й  д о зы  и  п о сл ед у ю щ ей  ее  ко р р екти р о вк и . П р и  п о д б о р е  д о зы  
и сп о л ь зу ю т с я  п р еп ар аты  и н су л и н а  то л ьк о  ко роткого  д ей ст в и я . С у щ е с т в у е т  
н еск о л ьк о  э м п и р и ч е с к и х  с п о с о б о в  в ы б о р а  м и н и м ал ь н о й  су то ч н о й  до зы .

1. О т суто ч н о й  глю козури и  в ы ч и таю т 5%  сах ар н о й  ц ен н о сти  п и щ и  и р езуль
т ат  д ел я т  н а 5. П о л у ч ен н у ю  так и м  о б р азо м  су то ч н у ю  д о зу  и н су л и н а  в ед и н и 
ц ах  о б ы ч н о  р ас п р е д е л я ю т  н а  4  введен и я : п еред  завтраком , обедом , у ж и н о м  и 
н а н очь  в со о тн о ш ен и и  п р и б ли зи тельн о  3:3:2:1 -  3 :2:2:1.

2. Н а ч и н а ю т  в в е д е н и е  и н с у л и н а  с зав ед о м о  б е зо п асн о й  п р и  в ы р а ж ен н о й  
д ек о м п е н с а ц и и  су то ч н о й  д о зы  в 20  Е Д , р а с п р е д е л я я  ее н а  2 (12  Е Д  +  8 Е Д ) 
и ли  4  (6  Е Д  +  6 Е Д  +  4  Е Д  +  4  Е Д ) п ер ед  п р и е м ам и  п и щ и  с р ав н ы м и  и н т е р в а 
л ам и .

К ак  п р ави л о , н ач альн ая  д о за  и н су л и н а н е об есп еч и вает  ком пенсац ии , п о это 
м у  в п о сл ед у ю щ ем  п р о и зв о д ят  ее  ко р р екти р о вк у  п у тем  п о степ ен н о го  еж есу 
точного  ее  у вел и ч ен и я  н а 4—6 Е Д , о р и ен ти р у ясь  на п о казател и  ги п ергли кем и и  и 
глю козури и  в р а зл и ч н ы е  п ер и о ды  суток . В зн ач и тел ьн о й  степ ен и  у сп ех  п о д б о 
р а  д о зы  за в и с и т  о т  со б л ю ден и я  д и ети ч еско го  р еж и м а  п и тан и я  и ч асто ты  о п р е
д ел ен и я  п о казател ей  у глеводн ого  м етаб о ли зм а .

П о д б о р  суточн ой  д о зы  и н су л и н а сч и тается  зав ер ш ен н ы м  п о  д о сти ж ен и и  
х о р о ш ей  к о м п ен сац и и  о б м ен н ы х  п р о ц ессо в . С  этого  м о м ен та  п р о и зв о д и тся
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п еревод  н а  п о сто ян н у ю  и н су л и н о тер ап и ю  с и сп о л ьзо в ан и ем  п р еп ар ато в  и н с у 
л и н а  п р о д л ен н о го  д ей ствия .

Л ечение ослож нений сахарного диабет а. Э ф ф е к т и в н ы е  ср е д с т в а  п а т о 
ген ети ч еск о й  тер ап и и  со су д и сты х  о сл о ж н ен и й  С Д  отсутствую т, это  д е л а е т  н е
о б ходи м ой  н аи б о л ее  п о лн у ю  ко м п ен сац и ю  м етаб оли зм а .

П ри  н али чи и  п р о явл ен и й  а н г и о п а т и и  и сп о л ьзу ю т п р еп араты  р азл и ч н ы х  
груп п  -  ан ги о п р о текто р ы , ан аб о л и ч еск и е  стер о и д ы , л екар ств а , у л у ч ш аю щ и е 
р ео л о ги ч еск и е  св о й ств а  кр о ви , ан ти о кси д ан ты , и н ги б и то р ы  ал ьд о р ед у к тазы , 
ги п о л и п и д ем и ч еск и е  ср ед ства  и др . П ри  п р о л и ф ер и р у ю щ ей  р ети н о п а ти и  и с 
п о л ьзу ется  л азе р н а я  ф отокоагуляц и я . П р и  д и аб ети ч еско й  н еф р о п ати и  н еобхо
д и м о  у стр а н е н и е  И М П  и АГ.

Д и абети ч еская  ган гр ен а треб ует госп и тальн ого  лечения. П ри  сухой  ган грен е 
не п оказаны  м естн ы е м анипуляции , п олезн а ги п ер бар и ч еская  оксигенация. П о 
раж ен н ы й  у ч асто к  д о лж ен  бы ть откр ы т д л я  д о сту п а  воздуха. П ри  в о сп ал и тел ь
ной  и н ф и льтрац и и  н а о гран и ченн ом  у частке п рим ен яю т р ен тген отерапи ю . П ри 
н ей ропатии  тер ап и я  до п о л н яется  ан альгети кам и, седативн ы м и  п реп аратам и , ви 
там инам и. П ри  энтеропатии  использую тся холином им етики, ингибиторы  холинэ- 
стер азы .

Л е ч е н и е  д и а б е т и ч е с к о й  к о м ы .  Д и аб ети ч еск и й  кето ац и д о з -  со 
стояни е, т р еб у ю щ ее  ср о ч н о й  го сп и тал и зац и и  и н ео тл о ж н ы х  л еч еб н ы х  м ер о п 
р и яти й , н ап р ав л ен н ы х  н а  борьбу  с ги п ер гли кем и ей , о б езво ж и ван и ем , эл ек тр о 
ли тн ы м и  н ар у ш ен и ям и , ац и дозом .

В стац и о н ар е  д о  н ач ал а  л еч ен и я  п р о во д ят  ср о ч н ы е и ссл ед о в ан и я  д ля  п од
тв ер ж д ен и я  д и агн о за : ан ал и з  кр о ви  (х ар актер н ы  л ей ко ц и то з, в ы со к и е  п о к аза 
тел и  гем о гл о б и н а , ги п ер гли кем и я , ги п ер азо тем и я), ан ал и з  м очи  о б щ и й , н а  с а 
хар , ац етон . Т ер ап и я  о су щ еств л яе тся  п о д  кон тр о л ем  эти х  п о казател ей ; н ео б х о 
д и м  кон троль  Э К Г, и о н о гр ам м ы , p H , о см о л яр н о сти  и газо в  крови .

П ри  н е у к р о т и м о й  р в о те  ц ел е с о о б р а зн о  п р о м ы в а н и е  ж елу д ка  р ас т в о р о м  
соды ; д л я  к о н т р о л я  д и у р е з а  м о ж ет  п о т р еб о в а т ьс я  к а т е т е р и за ц и я  м о ч ев о го  
пузы ря .

И н су л и н о тер ап и я  п ровод и тся  п р о сты м  и нсулин ом , которы й вводи тся  в /в  ка- 
п ел ьн о  н а  и зо то н и ч еск о м  р аство р е  х л о р и д а  н атр и я  со  ско р о стью  1 2 -1 6  Е Д /ч . 
С ко р о сть  в вед ен и я  и н су л и н а  в д ал ьн ей ш ем  р егу л и р у ется  в со о тв етств и и  с д и 
нам и кой  гликем и и ; п ри  сн и ж ен и и  у р о вн я  ее до  1 2 -13  м м о л ь /л  в веден и е и н су л и 
н а  п р о д о л ж ается  в 5%  р аство р е  глю козы  со ск о р о стью  4 - 8  Е Д /ч . Н е сл ед у ет  
п р екр ащ ать  в вед ен и е  и н су л и н а  д о  п о лн о й  н о р м ал и зац и и  со сто ян и я  и ста б и л и 
зац и и  гем о д и н ам и ки . Н а  это м  этап е  м о ж н о  п ер ей ти  н а д р о б н о е  п /к  в вед ен и е  
и н су л и н а в м ал ы х  д о зах  (8 -1 2  Е Д  к аж д ы е 6 ч) н а  ф о н е п р и ем а  л егко у сво яем ы х  
углеводов . П о сл е  у ст р а н е н и я  ац ето н у р и и  н азн ач ается  и нсулин  п р о дл ен н о го  
д ей стви я .

Р еги дратац ион н ая терап и я д о лж н а  начинаться н ем едлен н о  при  установлен и и  
диагноза . В п ервы й  ч ас  больной  долж ен  п олучи ть 1 л  ж и д кости  (раствор  Ринге- 
ра, и зо то н и ч ески й  раство р  х лори д а натрия). В д ал ьн ей ш ем  скорость  введения 
растворов  зав и си т  от  состоян и я больного , у ровн я А Д , диуреза. П ри  дли тельн о
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со х р ан яю щ ей ся  ги п оволем и и  и сп ользую тся онкотически  акти вн ы е п реп араты  — 
плазм а, р ео п оли глю ки н  и др. О бщ ее количество  вводим ой  ж и дкости  обы чн о  со 
ставл яет  3 ,5 -6  л/сут. П ри  л ечен и и  п ац иентов  с п ораж ени ем  С С С  сл ед у ет  оп а
саться отека  легких .

П р и  у р о в н е  к а л и я  в сы в о р о т к е  н и ж е  4  м м о л ь /л  у ж е  н а  п ер в о м  э т ап е  л е ч е 
н и я  в в о д и т ся  1% р а с т в о р  х л о р и д а  к ал и я  (н а  и зо то н и ч еск о м  р ас т в о р е  х л о р и д а  
н атр и я ). С н и ж е н и е  гл и к ем и и  со п р о в о ж д ает с я  в о зм ещ ен и е м  д е ф и ц и т а  в н у т 
р и к л ет о ч н о й  ж и д к о сти  и кали я . В связи  с э ти м  п о  м ер е  сн и ж ен и я  гл и к ем и и  н а 
к а ж д ы е  50 0  м л  р а с т в о р а  с л ед у ет  д о б а в л я т ь  5 -1 0  м л  10%  р а с т в о р а  х л о р и д а  
кали я .

Н а  ф о н е  п р о во д и м о й  ком плексн ой  тер ап и и  и м ею щ и й ся  ац и д о з у стр а н я ется  
без д о п о л н и тел ьн о го  введ ен и я  ги д р о к ар б о н ата  н атри я. И сп о л ь зо ван и е  щ е л о ч 
н ы х  р ас тв о р о в  п о казан о  л и ш ь  при  p H  м ен ьш е 7.

П р и  у гр о зе  р азв и ти я  о тек а  го л о вн о го  м о зга  п о казан о  и сп о л ьзо в ан и е  Г К С . 
П о  п о к азан и ям  и сп о л ьзу ю тся  вазотон и ки , СГ, ан ти би о ти ки .

П р и  у с т а н о в л е н и и  д и а г н о з а  г и п е р о с м о л я р н о й  д и а б е т и ч е с к о й  
к о м ы  сл ед у ет  н ем едлен н о  п риступи ть  к  во сп о л н ен и ю  водн ы х и электроли тны х  
потерь. С к о р о ст ь  р еги д р ат ац и и  к о н т р о л и р у ется  у р о в н е м  А Д , Ц В Д , д и у р е зо м . 
Ж ел ател ен  к о н тр о л ь  за  о см о л я р н о с т ь ю  крови ; п ри  о ч ен ь  вы со ко й  ги п е р о см и и  
д о п у с т и м о  в в е д е н и е  ги п о т о н и ч е с к и х  р ас т в о р о в  х л о р и д а  н ат р и я  (0 ,4 5 % ). О д 
н ако  сл е д у е т  и м еть  в виду, ч то  б ы с т р о е  сн и ж ен и е  о см о л я р н о с т и  к р о в и  п ри  
со х р а н я ю щ ей ся  ги п е р о см и и  в сп и н н о м о зго в о й  ж и д к о сти  м о ж ет  о сл о ж н и т ь с я  
о тек о м  го л о в н о го  м о зга . И н су л и н о те р ап и я  д о л ж н а  п р о в о д и тьс я  б о л е е  о с т о 
р о ж н о , ч ем  п р и  к е то ац и д о зе  и з -за  о п асн о ст и  р е зк и х  п ер еп ад о в  о с м о т и ч е с к о 
го  д а в л е н и я  к р о в и . П е р в о н ач ал ь н а я  д о за  и н су л и н а  -  8 -1 2  Е Д /ч . Д л я  п р о ф и 
л ак т и к и  т р о м б о э м б о л и ч е с к и х  о сл о ж н ен и й  п о к аза н о  п р и м е н е н и е  а н т и к о а гу 
л ян то в . Д л я  б о р ьб ы  с и н ф е к ц и е й  н азн ач аю т  ан т и б и о т и к и  ш и р о ко го  сп ек тр а  
д ей ст в и я . В  п е р и о д  л е ч е н и я  п р о в о д я т с я  м е р о п р и я т и я  по  у с т р а н е н и ю  п р и ч и н , 
в ы зв а в ш и х  кому.

П р и  л а к т а ц и д о зе  д л я  б о р ьб ы  с ац и д о зо м  и у л у ч ш ен и я  у с л о в и й  п е р и ф е р и 
ч еск о го  к р о в о о б р а щ е н и я  и сп о л ь зу ю т  г и д р о к ар б о н а т  н атр и я  п о д  к о н тр о л ем  
К О С . В т я ж ел ы х  сл у ч ая х  п о к аза н о  и сп о л ьзо в ан и е  тр и с -б у ф ер а , б ы с т р ее  п р о 
н и к аю щ его  в кл етки . В вед ен и е  и н су л и н а ц ел есо о б р азн о  начать  н а 5%  р аство р е  
глю козы  в /в  к а п е л ь н о ; ги п е р гл и к е м и я  о б ы ч н о  л егко  у с т р а н я е т с я . Д л я  у л у ч 
ш ен и я  к а п и л л я р н о го  к р о в о то к а  п р и м ен я ю т  н и зк о м о л ек у л я р н ы е  д ек стр ан ы . 
Ш и р о к о  и с п о л ь зу е т с я  о к си ген о тер ап и я .

Н а ч ал ь н ы е  си м п то м ы  ги п о гл и к ем и и  о б ы ч н о  л егко  у с т р а н я ю т с я  с в о е в р е 
м е н н ы м  п р и е м о м  у гл ево д о в . П р и  р а зв и т и и  ком ы  н ео б х о д и м о  с т р у й н о е  в /в  
в в е д е н и е  4 0 %  р а с т в о р а  глю козы  (2 0 -1 0 0  м л) д о  вы х о д а  б о л ь н о го  из ком ы , 
п о с л е  ч его  б о л ь н о й  д о л ж ен  п р и н я т ь  у гл ев о д ы  (х л еб , к а р то ф ел ь , каш а). В т я 
ж е л ы х  сл у ч ая х  в о с с т а н о в л е н и я  с о зн ан и я  н е  п р о и сх о д и т  и з -за  р а зв и т и я  г и 
п о к си и  и о тек а  го л о вн о го  м о зга . П р и  это м  п о к аза н о  в в е д е н и е  д и у р е т и к о в , 
Г К С .



722 Заболевания желез внутренней секреции

8.5.1.2. ВТОРИЧНЫ Й СИ М ПТОМ АТИЧЕСКИЙ  
САХ А Р Н Ы Й  Д И А Б ЕТ

В стр еч ается  п р и  п ато л о ги и  эн д о к р и н н о й  си стем ы :
1. Болезнь или симптом Иценко-Кушинга (болезнь хронического избытка кортизона).
2. Акромегалия (избыток гормона роста).
3. Феохромоцитома (опухоль, которая продуцирует в избытке катехоламины).
4. Синдром Кона (первичный гиперальдостеронизм). Под влиянием альдостерона 

уменьшается уровень калия, а он необходим для утилизации глюкозы.
5. Глюкогонома (опухоль из L -клеток островков Лангерганса: больные истощены, с 

язвами на конечностях).
6. Вторичный панкреатический диабет: после удаления поджелудочной железы, при 

раке поджелудочной железы (тела и хвоста).
7. Болезнь накопления железа -  гемахроматоз (в норме уровень железа в крови регули

руется механизмом обратной связи. При гемахроматозе железа всасывается больше, чем 
нужно, и оно поступает в печень, поджелудочную железу, кожу: темная кожа серого цвета, 
увеличенная печень, СД).

8. СД, связанный с недостаточностью питания (Е12).

8.5.2. ГИПЕРИНСУЛИНИЗМ

Г и п ер и н су л и н и зм  -  эн д о ген н ая  ги п ер п р о д у кц и я  и н су л и н а и  п о вы ш ен и е  его 
со д ер ж ан и я  в  кр о ви . Э ти м  тер м и н о м  о б ъ ед и н ен ы  р азл и ч н ы е  си н д р о м ы , п р о т е 
каю щ и е с ги п о гл и к ем и ч еск и м  си м п том оком плексом .

Этиология. Целесообразно различать две формы гиперинсулинизма -  органичес
кий и функциональный. Органический пшеринсулинизм вызывается инсулинпродуциру- 
ющими опухолями островков ПЖ. Функциональный гиперинсулинизм возникает под дей
ствием различных алиментарных раздражителей и сопровождается развитием гипоглике
мии через определенное время после приема пищи. При этом следует иметь в виду, что 
гипогликемия может наблюдаться при патологических состояниях, нередко характеризую
щихся повышенной чувствительностью тканей к инсулину или недостаточностью кон- 
тринсулярных гормонов. Гипоіликемия осложняет течение некоторых эндокринных за
болеваний (пангипопитуитаризм, аддисонова болезнь, гипотиреоз, тиреотоксикоз и др.), 
а также ряда соматических болезней (цирроз печени, ХГ, жировая дистрофия печени, 
ХПН).

Патогенез. Основным патогенетическим звеном в развитии заболевания является 
повышенная секреция инсулина, вызывающая возникновение гипогликемических при
ступов. Симптомы гипогликемии обусловлены нарушением энергетического гомеоста
за. Наиболее чувствительны к снижению концентрации глюкозы в крови центральная и 
вегетативная нервная система. Нарушение энергетических процессов с развитием кли
нических симптомов вследствие недостаточного поступления глюкозы обычно наступа
ет при падении ее концентрации в крови ниже 2,5 ммоль/л.

Клинические проявления. Г л у бо к ая  ги п о гл и к ем и я  о б у с л о в л и в а е т  р а з 
ви ти е  п ато л о ги ч ески х  р еакц и й  Ц Н С , вегетати вн о й  н ер вн о й  и эн д о кр и н н о й  си с
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тем , ко то р ы е н ах о д ят  р еа л и за ц и ю  в м н о го гр ан н ы х  н ар у ш ен и ях  ф у н кц и й  с и с 
тем  и орган о в . П р ео б л ад аю щ у ю  р о л ь  и гр аю т  н ер в н о -п си х и ч еск и е  р а с ст р о й 
ств а  и ко м ато зн ы е со сто ян и я . К  эн ер гети ч еск о м у  го л о д ан и ю  н аи б о л е е  ч у в 
ств и тел ьн ы  ф и л о ген ети ч еск и  м о л о д ы е о тд елы  го л о вн о го  м о зга  и, сл ед о в ател ь 
но, п р еж д е  всего , н асту п ает  н ар у ш ен и е  вы сш и х  корковы х ф у н кц и й . У ж е п ри  
сни ж ен и и  кон ц ен трац ии  глю козы  в крови  до  н иж ней  гран и цы  н орм ы  м огут п ояв
л ять ся  н ар у ш ен и я  и н тел л ек ту ал ьн о й  и п о вед ен ч еско й  сф ер ы : сн и ж ен и е  сп о 
со б н о сти  к  к о н ц ен тр ац и и  вн и м ан и я  и у худш ен и е п ам яти , р а зд р аж и те л ьн о сть  и 
п си х и ч еск о е  б есп о ко й ство , со н л и во сть  и ап ати я, го л о вн ая  б оль  и го л о во к р у ж е
н ие. П о я в л ен и е  тех  и ли  и ны х  си м п то м о в  и их  в ы р аж ен н о сть  в о п р ед ел ен н о й  
степ ен и  зав и ся т  от  х ар ак тер о л о ги ч еск и х  о со б ен н о стей  ч ел о века , к о н сти ту ц и о 
н ал ьн о й  о р ган и зац и и  Ц Н С .

Н а р ан н ей  стад и и  ги п о гл и кем и ч еск о го  си н д р о м а  м о гу т  и м еть  м есто  и д р у 
ги е си м п то м ы , св язан н ы е  с н ар у ш ен и ем  в егетати в н о й  н ер в н о й  си стем ы : ч у в 
ство  голода , п у сто ты  в ж елудке , сн и ж ен и е  о стр о ты  зр ен и я , о зн о б , о щ у щ ен и е  
в н у тр ен н ей  дрож и . П о явл яю тся  п си х о п ато л о ги ч ески е  р еак ц и и  и н евр о л о ги ч ес 
ки е  н ар у ш ен и я: о гл у ш ен н о сть  и д езо р и ен тац и я  н ап о м и н аю т алко го л ьн о е  о п ья 
н ен и е , о тм еч ается  тр ем о р  р у к , п ар ес тези я  губ , д и п л о п и я , ан и зо ко р и я , у с и л ен 
н о е  п о то о тд ел ен и е , ги п ер ем и я  и ли  б лед н о сть  кож и, п о вы ш ен и е  су х о ж и л ьн ы х  
р еф л ек со в , м ы ш еч н о е  п о д ер ги ван и е .

П р и  д ал ьн ей ш ем  у глублен и и  ги погли кем ии  н асту п ает  п о тер я  со зн ан и я , р а з 
в и в аю тся  су д о р о ги  (то н и ч еск и е  и к л о н и ч еск и е , тр и зм ), н асту п ае т  у гн етен и е  
су х о ж и л ьн ы х  р еф л ексо в , п о явл яю тся  си м п то м ы  о р ал ьн о го  автом атизм а, м о 
ж ет  р азв и ться  ком а с п о вер х н о стн ы м  д ы х ан и ем , ги п о тер м и ей , м ы ш ечн о й  ато 
н и ей , о тсу т с т в и ем  р еа к ц и и  зрачков  н а свет.

Д л и т ел ь н о ст ь  п р и сту п о в  р азл и ч н а . О н а в ар ьи р у ет  от  н еск о л ьки х  м и н у т  до  
м н о ги х  часов . Б о л ь н ы е  м о гу т  сам о сто я тел ьн о  « вы й ти »  из п р и сту п а  ги п о гл и ке
м и и  б лагодаря  п о д к лю ч ен и ю  ко м п ен сато р н ы х  эн д о ген н ы х  ко н тр и н су л яр н ы х  
м ех ан и зм о в , о сн о в н ы м  и з которы х яв л яется  п о вы ш ен и е  п р о д у к ц и и  катехола
м и н о в , п р и в о д ящ и х  к у си л ен и ю  гли коген оли за  в п еч ен и  и м ы ш ц ах  и, в сво ю  
оч еред ь , к  к о м п ен сато р н о й  ги пергли кем и и . Н ередко  б о льн ы е сам и  ч у вству ю т 
п р и б л и ж ен и е  п р и сту п а  и п р и н и м аю т сах ар  и ли  д р у гу ю  б о гату ю  угл ево дам и  
пищу.

И з-за  н еобходи м ости  частого  п р и ем а б ольш и х количеств  углеводистой  п ищ и  
б о л ьн ы е б ы с тр о  п о л н ею т  и н ередко  стр ад аю т  о ж и р ен и ем . П о вто р н ы е п р и с т у 
п ы  ги п о гл и кем и и  и б о л ьш ая  д л и тел ь н о сть  заб о л ев ан и я  м о гу т  п р и в ести  к тя ж е
л ы м  н ер в н о -п с и х и ч еск и м  р асстр о й ств ам . Т ак и е  б о л ьн ы е д о  у стан о в л ен и я  д и 
агн о за  и н су л и н о м ы  н еред ко  л еч атся  у  п си х и атр о в .

Д и а г н о с т и к а .  Н асту п л ен и е  ги п о гл и кем и и  п о д тв ер ж д ается  о п р ед ел ен и ем  
низкой  к о н ц ен тр ац и и  глю козы  в крови . С н и ж ен и е  ее н аи бо л ее  отчетливо  п р о яв 
л я е т с я  у т р о м  н а т о щ а к  и ли  п о  в р е м я  п р и с ту п а . П р и  п о в т о р н ы х  и зм е р е н и 
я х  н е р е д к о  у д а е т с я  з а ф и к с и р о в а т ь  п а д е н и е  к о н ц е н т р а ц и и  гл ю к о зы  н и ж е
2,5 м м оль/л .
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В аж н у ю  р о л ь  и гр аю т  ф у н к ц и о н ал ь н ы е  п робы . П р о б а  с го л о д ан и ем  о тн о 
си тся к  тестам , и сп о л ьзу ем ы м  д ля  д и ф ф ер ен ц и альн о й  д и агн о сти к и  м еж д у  о р га
н и ч ески м  и ф у н кц и о н ал ьн ы м  гиперинсулинизм ом . Р азви ти е  гипогликем ическо- 
го со сто ян и я  со  сн и ж ен и ем  со д ер ж ан и я  глю козы  м ен ее  1,65 м м о л ь /л  о б ы ч н о  
у к азы в ает  н а  н ал и ч и е  и нсулин ом ы . В о  вр ем я  п р о вед ен и я  п р о б ы  б о льн о м у  р а з 
р еш ается  п и ть  в о д у  и ли  ч ай  б ез сахара. П р о д о л ж и тел ьн о сть  го л о д ан и я  н ер ед 
ко о гр ан и ч и в ается  1 8 -2 4  ч.

И ссл ед о ван и е секр ец и и  п роинсулина, в сочетани и  с оп ред елен и ем  у ровн ей  
и м м ун ореакти вн ого  инсулина, С -п еп ти д а  и глю козы  в крови , явл яется  п олезн ы м  
при  проведении  д иф ф ерен ц иальн ой  диагностики  органического гиперинсулиниз- 
м а с ги погли кем иям и , связан н ы м и  с прием ом  сах ар о сн и ж аю щ и х  препаратов.

И з д о о п е р ац и о н н ы х  м е то д о в  д и а гн о с ти к и  о сн о в н ы м и  я в л я ю тс я  четы р е: 
сел екти в н ая  ар тер и о гр аф и я  и ч р еско ж н ая  ч р есп еч ен о ч н ая  катетер и зац и я  во 
р о тн о й  вен ы  п еч ен и  с заб о р о м  п роб , а так ж е  У ЗИ  и КТ.

К Т  позволяет вы явить опухоль в П Ж  лиш ь тогда, когда она дости гает  больш ой 
в ел и чи н ы . И н су л и н о м ы  ж е  о б ы ч н о  и м ею т н еб о льш и е р азм ер ы  (м ен ьш е 2 -3  
см ).

Лечение. П о сл е  о п ерац и и , устр ан яю щ ей  гиперинсулинизм , отм ечается тран - 
зи то р н ая  ги п ергли кем и я, нередко  тр еб у ю щ ая м еди кам ен то зн о й  коррекции . О н а 
со х р ан яется  п ер в ы е  2 нед. Н о р м ал и зац и я  п о казател ей  д н евн ы х  ко л еб ан и й  с а 
х ар а  п р о и сх о д и т  н а 3 -й  н ед ел е  п о сл е  оп ерац и и .

Н аи б о л ее  ч асты м и  о сл о ж н ен и ям и  в р ан н ем  п о сл ео п ер ац и о н н о м  п ер и о д е 
б ы в аю т  о стр ы й  п ан к р еа ти т  и п ан к р еати ч еск и е  св и щ и  (п ан к р еати т  -  п р ак ти 
ч еск и  у  всех  б о льн ы х , сви щ и  -  п очти  у  п олови н ы  о п ер и р о ван н ы х ). С у щ еству ю 
щ и е м ер ы  п р о ф и л а к ти к и  эти х  о сл о ж н ен и й  н ед о стато ч н о  эф ф екти в н ы , а л е ч е 
н и е  их  н еред ко  б ы в ает  тр у д н ы м  и д ли тельн ы м .

8.6. ЗАБОЛЕВАНИЯ ПОЛОВЫХ ЖЕЛЕЗ

8.6.1. ЗАБОЛЕВАНИЯ ЖЕНСКИХ ПОЛОВЫХ ЖЕЛЕЗ.
ГИПОГОНАДИЗМ

Г и п о го н ад и зм  -  п ато л о ги ч еско е  со сто ян и е , х ар ак тер и зу ю щ ееся  сн и ж ен и 
ем  в ы р аб о тк и  эстр о ген о в . П о  п ато ген ети ч еск о м у  п р и н ц и п у  п р и н ято  в ы д ел ять  
п ер ви ч н ы й  и  в то р и ч н ы й  ги п огон ад и зм .

П ервичны й (гипергонадот ропны й) гипогонадизм  -  заб о л ев ан и е , о б у сл о в 
л ен н о е  сн и ж ен и ем  в ы р аб о тк и  эстр о ген о в  всл ед ств и е  п ато л о ги ч еско го  п р о ц е с 
са  в сам и х  яи ч н и ках .

Этиология и патогенез. Повреждающие факторы, приводящие к нарушению 
функции яичников, могут быть различными -  инфекции, интоксикации, радиационные 
повреждения, хирургические вмешательства, аутоиммунные нарушения. Иногда имеет 
место врожденная гипоплазия или аплазия яичников. Отдельную форму представляет
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гипогонадизм, являющ ийся следствием хромосомных нарушений половой дифферен
цировки.

Дефицит эстрогенов в женском организме сопровождается нарушением менстру
ального цикла, бесплодием, развитием атрофических изменений в половых органах, 
метаболическими нарушениями.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я .  С и м п то м ати к а  в о сн о в н о м  зав и си т  о т  в о зр а 
ста , в котором  п р о и зо ш л о  п о вр еж д ен и е  п о ло вы х  ж елез, а так ж е  от  р а с п р о с т р а 
н ен н о сти  п ато л о ги ч еско го  п р о ц есса . П р и  п о вр еж д ен и и  яи ч н и ко в  в р ан н ем  д е т 
ском  в о зр асте  в то р и ч н ы е п о ло вы е п р и зн ак и  н е р азв и ваю тся , ф о р м и р у ю тся  е в 
н у х о ви д н ы е  п р о п о р ц и и  т ел а  -  в ы со ки й  рост, у зки й  таз , д л и н н ы е  кон еч н о сти , 
ш и р о кая  грудная  клетка. М о л о чн ы е ж ел езы  н е р азв и ты , со с к и  светл ы е, в о л о 
сян ой  п о кр о в  в п о д м ы ш ечн ы х  в п ад и н ах  и н а л о б к е  ску дн ы й  и ли  отсутствует. 
К ож а то н кая , атр о ф и ч н ая .

П р и  р азв и ти и  п ер в и ч н о й  н ед о стато ч н о сти  яи ч н и ко в  у  в зр о сл о й  ж ен щ и н ы  
кл и н и ч еск ая  си м п то м ати к а  м ен ее  о п р ед ел ен н ая  и всец ел о  зав и си т  о т  степ ен и  
п о вр еж д ен и я  п о л о в ы х  ж елез. П р и  п олн ом  их в ы к лю ч ен и и  н асту п ает  ам ен о р ея , 
б есп л о ди е , у м ер ен н ая  атр о ф и я  м о л о ч н ы х  ж елез, м атки , эн д о м етр и я , сл и зи сто й  
о б о ло ч ки  вл агал и щ а. Н ередко  р азв и вается  атр о ф и ч еск и й  кольпит. Х ар актер н о  
п о яв л ен и е  н ей р о вегетати в н ы х  н ар у ш ен и й  -  го л о вн ы х  б олей , го л о во к р у ж ен и й , 
сер д ц еб и ен и й , п р и л и во в  и т.д. У  ч асти  б о л ьн ы х  п о явл яю тся  п си х о н ев р о ти ч ес 
к и е  р ас стр о й ств а  -  б ессо н н и ц а , сн и ж ен и е  н астр о ен и я , ч у вство  стр ах а , р а зд р а 
ж и тел ь н о с ть . П р и  о т су т с т в и и  зам ести тел ь н о й  т ер а п и и  в б о л ее  о т д ал ен н ы е  
ср о ки  и м ею т м есто  м етаб о л и ч еск и е  н ар у ш ен и я  -  о ж и р ен и е , о стео п о р о з  и др . с 
со о тв етств у ю щ и м и  кл и н и ч еск и м и  п роявлен иям и .

П р и  м ен ее  глубоком  п о р аж ен и и  яи ч н и ко в  у  в зр о сл ы х  ж ен щ и н  заб о л ев ан и е  
п р о я в л я е т с я  н ар у ш е н и е м  м е н с т р у ал ь н о го  ц и к л а  по  ти п у  о л и го м е н о р е и , б е с 
п л о д и ем . Д р у г и е  си м п т о м ы , х ар а к т ер н ы е  д л я  ги п о го н а д и зм а , м о гу т  о т с у т 
с т в о в а т ь .

Д и а г н о с т и к а .  Г о р м о н ал ь н о е  о б сл ед о в ан и е  в ы я в л я ет  н и зк у ю  к о н ц е н т р а 
ц ию  эстр о ген о в  п ри  вы со ки х  зн ачен иях  у р о вн я  го н ад о тр о п н ы х  го рм он ов  (Ф СГ, 
Л Г ). Г и п о э с т р о ге н и ю  м о ж н о  т ак ж е  д и а гн о с т и р о в а т ь  с п о м о щ ь ю  т е с т о в , о с 
н о ван н ы х  н а и зу ч ен и и  ц и то л о ги ч еско й  карти н ы  в л агал и щ н о го  эп и тел и я , о т р а 
ж а ю щ ей  п р о ц е ссы  его  со зр е в а н и я  п о д  в л и я н и ем  п о л о в ы х  го р м о н о в . Д л я  д и 
агн о ст и к и  и с п о л ь зу е т с я  р я д  и н д ек со в . И н д ек с  со зр е в а н и я  (И С ) -  о т р а ж а е т  
п р о ц е н т н о е  с о о т н о ш е н и е  п ар аб аза л ь н ы х , п р о м еж у т о ч н ы х  и п о в е р х н о с т н ы х  
к л ето к . П р е о б л а д а н и е  в м азк е  п о в е р х н о с т н ы х  к л ето к  св и д е т е л ь с т в у е т  о в ы 
со к о й  эс т р о ге н н о й  н а с ы щ е н н о с т и  (н ап р и м ер  -  И С -0 /0 /1 0 0 ); п р и  р езк о й  а т р о 
ф и и , х ар а к т е р н о й  д л я  н и зко й  э с т р о ген н о й  сти м у л яц и и , о т м е ч ае т ся  п р е о б л а 
д ан и е  в м а зк е  п а р а б а за л ь н ы х  к л ет о к  (И С -100/0 /0 ). К а р и о п и к н о т и ч е с к и й  и н 
д ек с  -  п р о ц е н т н о е  с о о т н о ш е н и е  п о в е р х н о с т н ы х  к л ето к  с я д р а м и  р а зл и ч н о го  
д и а м ет р а . Ч ем  с и л ь н ее  эс т р о ге н н а я  сти м у л яц и я , т ем  б о л ь ш е  кл ето к , д о с т и г 
ш и х  зр е л о с т и  (с к а р и о п и к н о т и ч е с к и м и  яд р ам и ). Д л я  г и п о э с т р о ге н и и  х а р а к 
т ер н ы  н и зк и е  зн ач ен и я  это го  и н д ек са . О п р е д е л е н н о е  зн а ч е н и е  и м е е т  т е с т
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б а за л ь н о й  (р е к т а л ь н о й )  т е м п е р а т у р ы . М о н о ф а зн а я  т е м п е р а т у р н а я  к р и в а я  
у к а зы в а е т  н а  о т с у т с т в и е  ову л яц и и .

Д ля  уточн ен и я глуби н ы  и х арактера п ораж ени я исп ользуется  р яд  ф у н кц и о 
н альн ы х  проб -  п р о б а  с п рогестер о н о м  (возн икновен и е м аточн ого  кровотечен и я 
п осле введени я 30 м г  п р о гестер о н а в течен и е 3 д н ей  сви детельствует  об о тсут
стви и  в ы р аж ен н о й  ги поэстроген и и ); п роба с эстроген ам и  (в /м  введен и е 3 м г  эс- 
тр ад и о л а  в теч ен и е  3 д н ей  соп ровож д ается  м аточн ы м  кр о во теч ен и ем  п ри  от
сутстви и  резкой  атроф и и  эндом етрия), п роба с хори они ческим  гон адотропи н ом  и  
др. Результаты  эти х  тестов  исп ользую тся  д ля  вы бора оп ти м ал ьн о й  так ти к и  гор
м ональной  терапии .

Б о л ьш о е  зн ач ен и е  и м еет  У ЗИ  -  п р и  п ер в и ч н о м  ги п о го н ад и зм е  н еред ко  вы 
яв л яется  у м е н ь ш е н и е  м атки  и яи чни ков .

Л е ч е н и е . П р о в о д и т с я  зам е с т и т е л ь н а я  т ер а п и я  п о л о в ы м и  го р м о н ам и . П р и  
п ер в и ч н о й  ам е н о р е е  п о д б и р а ю т  д о зы  э ст р о ген о в  и п р о гест и н о в  д л я  о б е с п е 
ч ен и я  м е н с т р у а л ь н о го  к р о в о теч ен и я . О б ы ч н о  н а  ф о н е  т ер а п и и  п р о и сх о д я т  
п р о ц е с с ы  ф ем и н и зац и и . В  д а л ь н е й ш е м  м о гу т  и сп о л ьзо в ать ся  к о м б и н и р о в ан 
н ы е э с т р о г е н -г е с т а г е н н ы е  п р еп ар ат ы  (р е ги в и д о н , о в и д о н  и д р .). Д о зу  п о д б и 
р а ю т  и н д и в и д у а л ь н о  п о д  ко н тр о л ем  р езу л ь тато в  к о л ь п о ц и т о л о ги ч еск и х  и с 
сл ед о в ан и й . Л е ч е н и е  п р о в о д и т с я  д о  в о зр а с т а  е с т е с т в е н н о й  м ен о п ау зы . П р и  
п р ав и л ь н о  п р о в о д и м о й  за м е с т и т е л ь н о й  т ер а п и и  п р о гн о з  д л я  ж и зн и  и тр у д о 
с п о с о б н о с т и  б л а го п р и я т н ы й . Р е п р о д у к т и в н а я  ф у н к ц и я , как  п р ав и л о , н е  в о с 
с т а н а в л и в а е т с я .

В т оричны й (ги погонадот ропны й) гипогонадизм  -  заб о л ев ан и е , х а р а к 
тер и зу ю щ е еся  сн и ж ен и ем  в ы р аб о тк и  эстр о ген о в  всл ед ств и е  д еф и ц и та  го н а 
д о тр о п н ы х  го р м о н о в  (Г Г ) ги п о ф и за .

Э т и о л о г и я .  Снижение выработки ГГ связано с поражением диэнцеф ало-гипо
физарной системы -  опухолью, нейроинфекцией, циркуляторными расстройствами. 
Больш ое значение имеет генетический фактор. Иногда выработка ГГ наруш ается на 
фоне других эндокринных и неэндокринных заболеваний -  хорошо известны вариан
ты наруш ений в половой сф ере при гипотиреозе, гиперкортицизме, нервной анорек
сии и др. Ряд клинических вариантов наруш ений функции половых желез (аменорея- 
галакторея, ановуляторные циклы, бесплодие и др.) является результатом гиперпро- 
лактинемии.

П а т о г е н е з  заболевания связан с дефицитом эстрогенов. Довольно часто имеет 
место снижение или выпадение других тропных функций аденогипофиза.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я .  С и м п то м ати к а  за в и с и т  о т  в о зр а с т а , в ко то 
ро м  р азв и л ся  п ато л о ги ч ески й  п р о ц есс , и глубины  п ораж ен и я эн ц еф ало -ги п о ф и - 
зар н о й  си стем ы .

П р и  р а зв и т и и  заб о л ев ан и я  в р а н н е м  д е т с т в е  п о л о в о е  р а зв и т и е  за д е р ж и 
в ается . П р и  в т о р и ч н о й  н ед о ст ат о ч н о ст и  яи ч н и к о в , н а с т у п и в ш е й  п о с л е  п о л о 
во го  с о зр е в а н и я , з а б о л е в а н и е  м о ж ет  п р о я в л я т ь ся  ам ен о р еей  и л и  н а р у ш е н и 
ем  м ен стр у ал ьн о го  ц и к л а  п о  т и п у  о л и го -о п со м ен о р еи , ан о в у л ято р н ы х  ц и кло в . 
К л и н и ч е с к и е  с и м п т о м ы  п р и  это м  за в и с я т  о т  р а с п р о с т р а н е н н о с т и  п о р аж е н и я  
д и э н ц е ф а л о -г и п о ф и за р н о й  си стем ы . П р и  и зо л и р о в ан н о м  п о в р е ж д ен и и  ц е н т 
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р о в  ц и к л и ч е с к о й  р егу л я ц и и  в ы д ел е н и я  го н ад о т р о п и н о в  (п ер е д н и й  г и п о т а л а 
м у с ) м е н с т р у а л ь н ы й  ц и к л  м о ж ет  б ы ть  со х р ан ен , н о  н а р у ш е н ы  п р о ц е с с ы  о в у 
л яц и и . В  эти х  с л у ч а я х  о с н о в н о й  ж а л о б о й  б о л ь н ы х  я в л я е т с я  б есп л о д и е . П р и  
п о р а ж е н и и  ц ен тр о в  м е д и о -б а за л ь н о го  ги п о т а л а м у с а  сн и ж а е т с я  у р о в е н ь  т о 
н и ч еск о го  в ы д ел е н и я  го н ад о т р о п и н о в , ч то  с о п р о в о ж д а е т с я  сн и ж ен и ем  с е к 
р е ц и и  э с т р о ге н о в , р а зв и т и е м  ам ен о р еи  и атр о ф и и  п о л о в ы х  о р ган о в . Н ер ед ко  
с п о н и ж е н и е м  в ы р а б о т к и  Г Г  н ар у ш а ет ся  с е к р ец и я  и д р у ги х  т р о й н ы х  го р м о 
н о в  ги п о ф и за , в р езу л ь тате  ч его  р азв и в а ю т ся  ги п е р т и р е о з , ги п о к о р ти ц и зм . 
Ч а сть  к л и н и ч е с к и х  си м п то м о в  о б у сл о в л е н а  п ер в и ч н ы м  п а т о л о ги ч ес к и м  п р о 
ц ессо м  в д и э н ц е ф ал о ги п о ф и зар н о й  си стем е. П р и  н ал и ч и и  о п у х о ли  м о гу т  п р и 
су т с т в о в а т ь  к л и н и ч е с к и е  п р и зн ак и  в н у т р и ч ер еп н о й  ги п е р т е н зи и , н ар у ш е н и я  
зр ен и я  и др .

Д и а г н о с т и к а .  В аж н у ю  р о л ь  и гр аю т  го р м о н ал ь н ы е  и ссл ед о в ан и я . Х а р а к 
т е р н о  с н и ж ен и е  к о н ц ен т р ац и и  Ф С Г, ЛГ, эстр о ген о в . И с п о л ь зу ет ся  т а к ж е  р яд  
ф у н к ц и о н а л ь н ы х  т е с т о в , п о зв о л я ю щ и х  су д и ть  о в ы р а ж е н н о с т и  г и п о э с т р о ге -  
н и и  (см . р азд ел  « П е р в и ч н ы й  ги п о го н ад и зм » ). В аж н о е  д и а гн о с т и ч е с к о е  и п р о 
г н о с т и ч е с к о е  зн ач ен и е  и м ее т  п р о б а  с х о р и о н и ч еск и м  го н ад о тр о п и н о м . П о я в 
л е н и е  м а т о ч н о го  к р о в о т еч ен и я  п о сл е  в вед ен и я  1500 Е Д  п р е п а р а т а  в т еч ен и е  
3 д н е й  у к а зы в а е т  н а д о ст ат о ч н у ю  р е а к т и в н о с т ь  яи ч н и к о в  к  с т и м у л и р у ю щ е 
м у  в о зд е й с т в и ю  ЛГ. П р о б а  с Ф С Г  и Л Г  п р о в о д и тся  п р и  н а л и ч и и  а м ен о р еи  и 
ат р о ф и ч еск о го  т и п а  в л агал и щ н ы х  м азков . П о я в л ен и е  м е н с т р у а л ь н о п о д о б н о 
го  к р о в о т е ч е н и я  п о сл е  в в е д е н и я  Ф С Г  в д о зе  5 0 0 -1 0 0 0  Е Д  ч ер ез  д е н ь  3 -5  р а з  
и Л Г  п о  1000 Е Д  в те ч е н и е  3 д н е й  св и д е т ел ь ст в у ет  о х о р о ш е й  р еа к т и в н о с т и  
яи ч н и к о в  и в о зм о ж н о сти  в о сста н о в л ен и я  р еп р о д у к ти в н о й  ф у н кц и и .

Д л я  и ск л ю ч ен и я  ги п е р п р о л ак т и н ем и и  как  п р и ч и н ы  и м ею щ и х с я  н а р у ш е 
н и й  н ео б х о д и м о  о п р ед ел ен и е  ко н ц ен тр ац и и  п ролакти н а.

Н ео б х о д и м о  ц е л е н ап р ав л ен н о е  о б сл ед о в ан и е  д л я  о ц ен к и  ф у н к ц и о н а л ь н о 
го  с о с т о я н и я  д р у ги х  эн д о к р и н н ы х  ж елез . С  п о м о щ ь ю  м е т о д о в  л у ч е в о й  д и а г 
н о с т и к и  (К Т, М Р Т ) у т о ч н я ет ся  п о р аж е н и е  д и э н ц е ф а л о -г и п о ф и за р н о й  с и с т е 
м ы .

Л е ч е н и е . Т акти ка  го р м о н ал ьн о й  терап и и  зави си т от  ц ели  л еч ен и я  -  в о сста
новление репродуктивной  способности  или восполнение эстрогенной  недостаточ
ности.

П р и  гл у бо ко м  ги п о го н ад и зм е  (а тр о ф и ч ес к и й  ти п  в л агал и щ н ы х  м азков , от
р и ц а т е л ь н ы е  п р о б ы  с п р о гест е р о н о м , Ф С Г, Л Г ) п о к а за н а  за м е с т и т е л ь н а я  т е 
р а п и я  п о л о в ы м и  го р м о н ам и . С  п о м о щ ь ю  п о с л е д о в а т е л ь н о го  в в е д е н и я  э с т р о 
ген о в  и п р о ге с т и н о в  в о с п р о и зв о д и т с я  м е н с т р у ал ь н ы й  ц и к л . Д о за  эст р о ге н о в  
д о л ж н а  б ы ть  д о с т а т о ч н о й  д л я  п р о л и ф е р ат и в н ы х  и зм ен ен и й  эн д о м е т р и я , а 
д о за  п р о ге с т и н о в  -  д л я  о б есп еч ен и я  се к р ет о р н ы х  п р е о б р азо в ан и й . П о д б о р  
ад ек в а тн о й  д о зы  го р м о н о в  о с у щ е с т в л я е т с я  п од  к о н тр о л ем  р езу л ь тато в  коль- 
п о ц и т о л о ги ч е с к и х  и ссл ед о в ан и й . П о с л е  о тм ен ы  п р е п а р а т о в  н а с т у п а е т  м е н 
с т р у а л ь н о п о д о б н о е  к р о в о теч ен и е . Т ак  ж е, к а к  п р и  п ер в и ч н о й  н е д о с т а т о ч 
н о ст и  яи ч н и к о в , п о с л е  д о ст и ж ен и я  д о ст ат о ч н о й  ф ем и н и зац и и  в о зм о ж н о  п р и 
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м е н е н и е  э с т р о г е н -г е с т а г е н н ы х  п р еп ар ат о в  (р и гев и д о н , о в и д о н , б и с е п у р и н  
И  д р .).

П р и  м енее глубоких  и зм ен ен и ях  в яи чни ках  п оказан а сти м ули рую щ ая тер а
пия, п озволяю щ ая н е только н орм али зовать  горм он альны й  ф он , но  и во сстан о 
вить  реп р о д у кти вн у ю  ф ункцию . П оказателем  к  прим ен ен ию  гон адотропи н ов  яв 
л яется  п о лож и тельн ая  п р о ба  с Ф С Г  и ЛГ, отсутстви е глубокой атроф и и  по  р е
зультатам  кольпоцитологического  исследования. П ри м ен яю тся последовательно  
препараты  гонадотропинов с Ф С Г  -активностью  (м енопаузальны й гонадотропин  -  
«п ергон ал») и Л Г -ак ти вн о стью  (хори он ически й  гон адотропи н ). П одбор  д о з п р е
п ар ато в  о су щ еств л яется  п од  ко н тролем  р езультатов  тесто в  ф у н кц и о н ал ьн о й  
д и агн о сти к и  (кольп оци тологи чески е исследования, т ест  б азальн ой  тем пературы  
и др.).

О д н а  из в о зм о ж н ы х  сх ем  леч ен и я : в теч ен и е  10 д н ей  вво д и тся  по  500  Е Д  в / 
м , затем  с 12-го д н я  -  3 и н ъ ек ц и и  х о р и о н и ч еск о го  го н ад о тр о п и н а  п о  1500 Е Д  
ч ер ез  ден ь.

Д ля индукции  овуляции (при отсутствии  вы раж енны х сим птом ов эстрогенной  
н ед остаточн ости  и н о р м ал ьн о м  м енструальн ом  цикле) п ри м ен яется  ц итрат  кио- 
м и ф ен а по  5 0 -7 5  м г/су т  в теч ен и е 5 д н ей  еж едневн о  с 10-го  д н я  м енструальн ого  
цикла.

П ер сп екти в н ы м  м етодом  сти м уляц и и  овуляц ии  явл яется  и сп о л ьзо ван и е л ю - 
л и б ер и н а  (р и л и зи н г-го р м о н  л ю теи н и зи р у ю щ его  го р м о н а). О б ы ч н о  в во д ят  5 0 -  
100 м г  в /м  и ли  в /в  в т еч ен и е  1 0 -1 4  дней .

П р и  в ы я в л е н и и  ги п е р п р о л ак ти н ем и и  и сп о л ьзу ю тся  и н ги б и то р ы  его  с е к р е 
ц и и  -  б р о м о к р и п т и н  (2 ,5 -3 ,7 5  м г  -  по  Ѵ2 таб л . 2 -3  р аза  в д ен ь ) , п ар л о д е л  ( 5 -
7 ,5  м г /су т).

Прогноз д л я  ж и зн и  и тр у д о сп о со б н о сти  благо п р и ятн ы й . У  ч асти  б о льн ы х  
у д ается  в о сст а н о в и т ь  р еп р о д у к ти вн у ю  ф ун кц ию .

8.6.2. ЗАБОЛЕВАНИЯ МУЖСКИХ ПОЛОВЫХ ЖЕЛЕЗ.
ГИПОГОНАДИЗМ

Г ипогонадизм  -  п атологическое состояние, обусловленное сн и ж ен и ем  в орга
низм е у р о вн я  ан дроген ов. П о п атоген ети ческом у п р и н ц и п у  вы д ел яю т п ер ви ч 
н ы й  гипогонадизм , связанны й  с пораж ением  ж елезистой  ткани  сем енников, и вто
ричны й, обусловленны й патологическим и изм енениям и в диэнцеф ало-гипоф изар- 
ной  систем е.

П ервичны й (гипергонадот ропны й) гипогонадизм  -  заб о л еван и е, о б у сл о в 
л ен н о е  сн и ж ен и ем  в ы р аб о тк и  ан д р о ген о в  всл ед ств и е  п ато л о ги ч еско го  п р о ц е с 
са в сем ен н и к ах .

Этиология и патогенез. Причины поражения железистой ткани семенников раз
личны. Возможна их врожденная аплазия или гипоплазия как следствие патологического 
течения беременности (инфекции, интоксикации, неполноценное питание матери и др.). Воз
можно повреждение яичек в детском и юношеском возрасте, вызванное инфекцией (корь,
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паротит, краснуха), интоксикацией (в том числе алкогольной), травмой, лучевыми воздей
ствиями. Основу патогенеза составляет сниженная выработка андрогенов, что сопровож
дается нарушением полового развития в пубертатном периоде, задержкой дифференци- 
ровки скелета, метаболическими нарушениями, снижением либидо и потенции, беспло
дием.

Клинические проявления з а в и с я т  о т  в о зр а с т а , в ко то р о м  п р о и зо ш л о  
п о в р е ж д е н и е  яи ч ек . П р и  р азв и т и и  п ат о л о ги ч еск о го  п р о ц е с с а  в р ан н ем  д е т 
ств е  н аб л ю д ае тся  р езк о е  н ед о р азв и т и е  п о л о в ы х  о р ган о в  и о т с у т с т в и е  в д а л ь 
н ей ш ем  в то р и ч н ы х  п о л о в ы х  п р и зн ак о в . Ф о р м и р у ю тся  ев н у х о в и д н ы е  п р о п о р 
ц и и  т е л а  -  в ы с о к и й  р о ст , н еп р о п о р ц и о н а л ь н о  д л и н н ы е  к о н еч н о сти , и зб ы т о ч 
н о е  отл о ж ен и е ж и р а  в о б ласти  бедер , таза , ж и вота. М у ску лату р а  р а зв и т а  слабо , 
го л о с  о ст а ет ся  в ы с о к и м , р а с т и т е л ь н о с т ь  н а л и ц е , в п о д м ы ш еч н ы х  в п а д и н ах  
и н а  л о б к е  ск у д н ая , кож а б лед н ая , то н к ая , н ер ед ко  и м еет  м е ст о  ги н е к о м ас 
т и я .

П р и  ги п о го н ад и зм е , р азв и вш ем ся  в п о стп у б ер татн о м  п ер и о д е , б ы в аю т  е в 
н у х о ви д н ы е  п р о п о р ц и и  т ел а , о тм еч ается  сн и ж ен и е  л и б и д о , п о тен ц и и , б е с п л о 
дие .

Диагностика. Б о л ьш о е  зн ач ен и е и м ею т го р м о н ал ьн ы е и ссл ед о ван и я . У ро
в ен ь  тес т о ст ер о н а  сн и ж ен , п о вы ш ен а  ко н ц ен тр ац и я  го н ад о тр о п н ы х  горм он ов . 
О п р ед ел ен н о е  зн ач ен и е и м еет  о п р ед ел ен и е  экскр ец и и  17-К С . Ж елател ьн о  о п 
р ед ел ен и е  к о н ц ен тр ац и и  п ролакти н а. В  о тд ел ьн ы х  сл у ч аях  п о к азан а  би о п си я  
яи ч ек .

У З И  о р ган о в  м ал о го  т а з а  п о зв о л я е т  су д и ть  о м е ст о п о л о ж ен и и  я и ч е к  п р и  
их  д и с т о п и и . Р ен т ге н о л о ги ч е с к и  п р и  д етск о м  ги п о го н ад и зм е  в ы я в л я ет ся  о т 
ст а в а н и е  к о с тн о го  в о зр а с т а  о т  п асп о р тн о го . В сем  б о л ь н ы м  с ги п о го н ад и з- 
м о м  д о л ж н о  п р о в о д и т ь с я  ге н ет и ч еск о е  о б сл ед о в ан и е  д л я  и ск л ю ч ен и я  х р о 
м о с о м н ы х  ан о м ал и й . Э то  в п ер в у ю  о ч ер ед ь  к а с а е т с я  п ац и е н т о в  с к р и п то р - 
х и зм о м .

Лечение. П р о в о д и тся  зам ести тел ьн ая  тер ап и я  тесто стер о н а  п р о п и о н ато м  
в д о зе  50 м г  2 -3  раза  в неделю . П ри  детском  ги п огон ад и зм е л ечен ие ц ел есо о б 
р азн о  начинать  с 11-12  лет, что  п озволяет  предотвратить  ф орм и рован ие евн ухо
в и д н ы х  п р о п о р ц и й  тела. П ри  до сти ж ен и и  п о лож и тельн ого  эф ф екта  д о зу  тесто с 
тер о н а  п р о п и о н ата  ум ен ьш аю т до  50 м г/нед . У добны  в п р и м ен ен и и  п реп араты  
д л и тельн о го  д ей стви я  -  су стан о н -2 5 0 , о н н а д р е н -2 5 0  по  1 м л  в /м  1 р аз  в м есяц , 
10%  р аство р  тестен ата  по  1 м л 1 раз  в 10 дней . Н а  ф он е ад екватн ой  терап и и  
п роисходи т у д овлетвори тельн ое разви ти е вторичн ы х п оловы х  п ризнаков, у луч 
ш ается  о б щ ее сам очувстви е , восстан авли вается  м ы ш ечн ая  сила, н о р м ал и зу ет
ся ф ор м и р о ван и е скелета, л иби до , потенция.

Вт оричны й (гипергонадотропный) гипогонадизм -  заболевание, связанное 
с п ониж ением  вы работки  Г Г  с последую щ им  сниж ением  вы работки  андрогенов.

Этиология и патогенез. Снижение выработки ГГ может быть результатом раз
личных патологических процессов в диэнцефало-гипофизарной системе -  опухолей, 
нейроинфекций, сосудистых нарушений, травматических повреждений и др. Опреде
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ленную роль играю т генетические факторы. У части больных гипогонадизм связан с 
гиперпролактинемией и другими нарушениями в эндокринной системе (гипотиреоз, 
гиперкортицизм и др.).

Появление основных симптомов заболевания связано с недостаточной продукцией 
ГГ, приводящей к дефициту андрогенов. Нередко недостаточность ГГ сочетается с недо
статочностью других тропных гормонов аденогипофиза.

Клинические проявления. С и м п то м ы  заб о л ев ан и я  за в и с я т  о т  ст е п е н и  
н е д о с т а т о ч н о с т и  а д е н о г и п о ф и за  и в о зр аст а , в ко тором  р азв и л ся  п ато л о ги 
ч еск и й  п р о ц е сс . С и м п т о м ы  г и п о го н а д и зм а  о со б ен н о  в ы р а ж ен ы  п р и  в о зн и к 
н о в е н и и  за б о л е в а н и я  в р а н н е м  д ет ст в е . П р и  р азв и т и и  заб о л ев ан и я  в п о стп у - 
б е р т а т н о м  п ер и о д е  с и м п т о м ы  ги п о го н ад и зм а  в ы р а ж ен ы  у м е р е н н о , н аи б о л е е  
ч аст а я  ж а л о б а  -  сн и ж е н и е  л и б и д о  и п о тен ц и и , н ер ед ко  р а зв и в а е т с я  о ж и р е
н ие. У  ч асти  б о л ь н ы х  н аб л ю д ае т ся  н е д о с т а т о ч н о с т ь  д р у ги х  э н д о к р и н н ы х  
ж е л е з  -  ги п о т и р ео з , ги п о к о р ти ц и зм  и др . П р и  н еко то р ы х  в р о ж д ен н ы х  ф о р м ах  
за б о л ев ан и я  н а р я д у  с ги п о го н а д и зм о м  и м ею тс я  п о р о к и  р а зв и т и я  (с и н д р о м  
К ал л ам е ш а  х а р а к т е р и зу е т с я  ги п о го н ад и зм о м  в со ч ета н и и  с ан ем и ей , гл у х о 
то й , с и н д а к т и л и е й  и д р .).

Диагностика. Х ар актер н о  сн и ж ен и е кон ц ен трац ии  Г Г  и тесто стер о н а , и н о г
д а  в ы явл яется  ги п ер п р о л ак ти н ем и я . Н еобходи м о  и ссл ед о в ан и е  сем ен н о й  ж и д 
ко сти , п о зво л я ю щ ее  ко свен н о  судить о го р м о н ал ьн о м  стату се . Н ередко  в ы я в 
ляется  азо о сп ер м и я . И н о гд а  в ы п о л н яется  би о п си я  яи ч ек . С  п о м о щ ью  м етодов  
л у ч ево й  д и а гн о с т и к и  и ссл ед у ет ся  д и эн ц еф ал о -ги п о ф и зар н ая  об ласть . П р о в о 
д и тс я  о б сл ед о в ан и е  д л я  и ск л ю ч ен и я  н ед о стато ч н о сти  д р у ги х  эн д о к р и н н ы х  
ж елез.

Лечение. П о к азан а  сти м у л и р у ю щ ая  тер ап и я  го м ад о тр о п н ы м и  горм он ам и . 
И сп о л ьзу ется  х о р и о н и ч еск и й  гон ад о тр о п и н  по  1 5 0 0 -3 0 0 0  Е Д  2 р аза  в н ед ел ю  в 
теч ен и е  2 м ес с м есяч н ы м  п ер ер ы в о м  м еж д у  курсам и . П р и  о тсу тстви и  д о с т а 
то ч н о го  эф ф ек та  п о к азан а  зам ести тел ь н ая  тер ап и я  ан д р о ген ам и  (см . р азд ел  
« П ер ви ч н ы й  ги п о го н ад и зм » ). О б язател ьн а  ко р р екц и я  н ед о стато ч н о сти  д р у ги х  
эн д о кр и н н ы х  ж елез. П р и  вы явл ен и и  оп ухоли  в д и эн ц еф ал о -ги п о ф и зар н о й  си с 
тем е  п р о во д и тся  л у ч е в а я  тер ап и я  и ли  о п ер ати в н о е  леч ен и е . Д л я  л еч ен и я  н ео 
пухолевы х ф орм  гиперпролактин ем ии  используется парлодел (5 -7 ,5  м г/сут), бро- 
м о к р и п ти н  (2 ,5 -3 ,7 5  м г  -  п о  1/2 таб л  2 -3  р /д).

8.7. БОЛЕЗНИ ОБМЕНА ВЕЩЕСТВ

8.7.1. ОЖИРЕНИЕ

О ж и р ен и е  -  заб о л ев ан и е , х ар ак тер и зу ю щ ееся  и зб ы то ч н ы м  со д ер ж ан и ем  
ж и р а  в о р ган и зм е.

Эпидемиология. В экономически развитых странах ожирением страдают свыше 
30% жителей. Частота заболевания увеличивается с возрастом.
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Э т и о л о г и я  и п а т о г е н е з . Как правило, имеет место сочетание генетических фак
торов, определяющих состояние центров пищевого поведения гипоталамуса (центры на
сыщения и аппетита), особенностей метаболизма с экзогенными факторами -  избыточ
ным питанием, гиподинамией и др. Основное звено в патогенезе ожирения -  нарушение 
энергетического баланса: поступление энергии в организм превышает энергетические 
траты организма. Избыток энергии, поступающей с пищей в виде триглицеридов, отклады
вается в жировых клетках, вызывает нарастание массы тела.

Ожирение может являться частью симптомокомплекса при различных эндокринных 
заболеваниях (синдром Иценко-Кушинга, гипотиреоз и др.). Иногда ожирение является 
результатом патологических изменений в диэнцефало-гипофизарной системе (нейрон- 
фекция, травма и др.).

Избыточная масса тела увеличивает риск развития ГБ, атеросклероза, СД, наруше
ния репродуктивной функции.

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я  о ж и р ен и я  зави сят  от  м н о ги х  ф ак то р о в  -  с т е 
п ен и  в ы р а ж ен н о сти  п ато л о ги ч еско го  п р о ц есса , тем п о в  н ар астан и я  м ассы  тела , 
п р ем о р б и д н о го  ф он а. Н а  н ач ал ьн о й  стад и и  ж ало б ы  м о гу т  отсу тство вать . И н о г
д а  о тм еч ается  о д ы ш ка п р и  ф и зи ческо й  н агрузке , н еп р и я тн ы е  о щ у щ ен и я  в о б 
л аст и  сер д ц а , зап о р ы . П р и  III и IV  степ ен и  о ж и р ен и я  п о яв л яю тся  си м п то м ы  
п о р аж ен и я  сер д ечн о -со су д и сто й  и лего ч н о й  си стем  -  п о сто ян н ая  о ды ш ка, боли  
в о б л асти  сер д ц а , отеки , АГ. Н ар астаю т  п р о явл ен и я  ги п о к си и  -  со н л и во сть , 
д еп р есс и я , го л о вн ы е  боли , н ар у ш ен и е  п ам яти . Н еред ко  р азв и ваю тся  си м п то 
м ы  п о р аж ен и я  Ж К Т  -  п р и сту п ы  п еч ен о чн о й  колики , м етео р и зм , зап оры . Х а 
р ак тер н о  н ар у ш ен и е  м ен стр у ал ьн о го  ц и кла , б есп л о ди е .

П р и  р азв и т и и  С Д  п о явл яется  со о тв етств у ю щ ая  си м п том ати ка.
Д и а г н о с т и к а .  И зб ы то к  м ассы  т е л а  б о л е е  ч ем  н а  2 0 %  п о  о т н о ш ен и ю  к 

и д е ал ь н о й  д а е т  о с н о в а н и е  д и а гн о с т и р о в а т ь  о ж и р ен и е . Д л я  в ы ч и с л е н и я  и д е 
ал ь н о й  м а ссы  т е л а  п р ед л о ж ен ы  таб л и ц ы , в ко то р ы х  это т  п о к аза т ел ь  в ы в е 
д ен  с у ч ето м  р о с т а , в о зр а с т а , п о ла , к о н с т и т у ц и о н ал ь н ы х  о с о б е н н о с т е й  и др . 
И с п о л ь зу я  д ан н ы й  п о к аза т ел ь , в ы д ел я ю т  4  ст е п е н и  о ж и р ен и я . I с т е п е н ь  -  
м а с с а  т е л а  п р е в ы ш а е т  и д е ал ь н у ю  н а  2 9 % ; II -  н а  3 0 -4 9 % ; III -  н а  5 0 -5 9 % ; 
IV  -  н а  100%  и б о лее .

И н о гд а  т р еб у етс я  д и ф ф ер ен ц и ал ь н ая  д и а гн о с ти к а  с си н д р о м о м  И ц е н к о - 
К уш и нга , ги п о ти р ео зо м  (п л ан  о б сл ед о ван и я  и зл о ж ен  в со о тв етств у ю щ и х  р а з 
д ел ах ).

Л е ч е н и е .  О с н о в н ы м  п р и н ц и п о м  л е ч е н и я  я в л я е т с я  в о зд е й с т в и е  н а  э н е р 
гет и ч еск и й  б ал ан с  -  н азн ач ен и е  н и зк о эн ер гети ч еск о й  д и е т ы  и у в ел и ч ен и е , по 
в о зм о ж н о ст и , э н е р ге т и ч е с к и х  т р а т  о р ган и зм а . И с п о л ь зу е т с я  д и е т а , п о л н о 
ц ен н ая  в о т н о ш ен и и  со д ер ж ан и я  б ел ко в , в и т а м и н о в , м и к р о э л е м е н т о в  с п о н и 
ж е н н ы м  со д ер ж ан и е м  ж и р о в  и у гл ево д о в . П о к азан о  п р и м е н е н и е  р а зг р у зо ч 
н ы х  д н е й  (ф р у к т о в о -о в о щ н ы х , т в о р о ж н ы х , к е ф и р н ы х  и д р .). Н е п р е м ен н ы м  
у с л о в и е м  э ф ф е к т и в н о с т и  л е ч е н и я  я в л я е т с я  и с п о л ь зо в а н и е  Л Ф К , ф и зи о т е р а 
пии. П р и  н ал и ч и и  п о казан и й  н азн ачаю т ан о р ети ки  (ф еп ран он , д езо п и н о н  и др .). 
Б о л ь н ы м  с и зб ы т о ч н о й  м ассо й  те л а  и н а р у ш е н и ем  т о л е р а н т н о с т и  к гл ю ко зе
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ц е л е с о о б р а з н о  н азн ач ен и е  б и гу а н и д о в  (адеби т , гл и б у ти д  и д р .). П р и  о т с у т 
ств и и  э ф ф е к т а  о т  к о н се р в а ти в н о й  т ер а п и и  у  б о л ь н ы х  с IV  ст е п е н ь ю  о ж и р е 
н и я  и н о гд а  п р и м е н я е т с я  х и р у р ги ч е с к и й  м ето д  -  в ы к л ю ч ен и е  ч асти  то н ко й  
ки ш к и  п у тем  н а л о ж ен и я  ан ас то м о за  м е ж д у  то н ко й  и то л сто й  ки ш к о й . Б л а 
г о д ар я  у м е н ь ш е н и ю  п о в е р х н о с т и  в сас ы в ан и я  р а зв и в а е т с я  п р о гр е с с и р у ю щ е е  
похудание.
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С О С ТО Я Н И Е В О П Р О С А

М ож н о сколько  у го д н о  сп о р и ть  о  р о л и  ген ети ч еск и х  р асстр о й ств  в ф о р м и 
р о в ан и и  заб о л ев ан и я , н о  у ч асти е  и м м у н н о й  си стем ы  п р акти ч еск и  во  всех  (!) 
п ато л о ги ч еск и х  п р о ц ессах  н ео сп о р и м о . Д аж е если  н еп о ср ед ств ен н о  со сто ян и е 
и м м у н и тета  с п р и ч и н о й  заб о л ев ан и я  н е связан о  (н ап р и м ер , тр авм ы ), то  в ы зд о 
р о в л ен и е  во  м н о го м  с и м м у н и тето м  связан о  н ап рям ую . Н ам  п овезло : к  м о м е н 
ту  н ап и сан и я  этой  кн и ги  в п ечати  п о яви л и сь  « С тан дар ты  и м м у н о л о ги ч еск о го  
о б сл ед о ван и я  б о л ьн ы х  с ал л ер ги ч ески м и  заб о л ев ан и ям и  и н ар у ш ен и ям и  и м 
м у н н о й  си стем ы »  п о д  р ед ак ц и ей  авто р и тетн ей ш и х  в н аш ей  стр ан е  и м м у н о л о 
гов ? член-корр . РА М Н , п р о ф ессо р а  И .С .Ф р ей д л и н  и д .м .н . А .А .Т отоляна. [19] 
П оско л ьку  из тако й  п есн и  и сл о ва  не вы ки н еш ь, мы  п р о сто  п р о ц и ти р у ем  д ан 
н ую  работу. В  отл и чи е от  п р ед ы д у щ и х  глав, в н асто ящ ей  н ет  р азд ел а  лечен ия. 
Э то  не о п л о ш н о сть  авторов , а р ац и о н ал ьн о е  р еш ен и е , п о ско л ьку  в о п р о сы  кор
р ек ц и и  и м м у н н ы х  р асстр о й ств , связан н ы е с то й  и ли  и н о й  п ато л о ги ей  в н у тр е н 
них орган о в , р ассм атр и в аю тся  в со о тветству ю щ и х  д ан н ы м  заб о л еван и ям  раз- 

# д ел ах . И т а к .. .

9.1. СТАНДАРТЫ ИММУНОЛОГИЧЕСКОГО 
ОБСЛЕДОВАНИЯ БОЛЬНЫХ С АЛЛЕРГИЧЕСКИМИ 

ЗАБОЛЕВАНИЯМИ И НАРУШЕНИЯМИ 
ИММУННОЙ СИСТЕМЫ

В си стем е  к л и н и ч еск о го  лаб о р ато р н о го  об сл ед о ван и я  б о льн ы х  и м м у н о л о 
ги ч еск и е  д ан н ы е зан и м аю т  о соб ое  м есто . В о -п ер вы х , о б язател ьн о м у  и м м у н о 
л о ги ч еско м у  о б сл ед о в ан и ю  п одлеж ат л и ш ь  н екоторы е гр у п п ы  б ольн ы х , п ер е 
чен ь  которы х н ео д н о к р атн о  п ы тал и сь  реглам ен ти ровать , н о  он  п о двер ж ен  п о 
с т о я н н ы м  и з м е н е н и я м .  П е р е ч е н ь  э т о т  н е  м о ж е т  б ы т ь  р е з у л ь т а т о м  
ад м и н и стр и р о в ан и я , а д о л ж ен  б ы ть  о б о сн о ван  со в р ем ен н ы м и  п р ед став л ен и я 
м и  об  эти о л о ги и  и п ато ген езе  со о тветству ю щ и х  состоян ий .

В о-вторы х, п ри  отдельн ы х н озологи ческих  ф орм ах  заболеван и й  вы бор  адек
ватн ы х  и м м у н о л о ги ч еск и х  тесто в  п р ед о ставл яется  каж д о й  о тд ел ьн о й  д и а гн о 
сти ч еск о й  л аб о р ато р и ей  и н еред ко  о п р ед ел яется  м ето д и ч ески м и  и тех н и ч е с 
к и м и  в о зм о ж н о стя м и  д ан н о й  л аб о р ато р и и . М еж д у  тем , вы бор  и м м у н о л о ги ч ес 
ки х  тестов  такж е д о лж ен  бы ть строго  обоснован  соврем ен ны м и  п редставлениям и  
об  и м м у н о п ато ген езе  то го  и ли  и н о го  заб олеван и я.

Н е м енее слож н ой  п роблем ой  остается и ерархия вы б р ан н ы х  и м м у н о л о ги 
ческих  тестов. Н е ясно, каки е из них след ует счи тать  осн овны м и  д и агн о сти ч ес
ким и, а каки е м о гу т  р ассм атри ваться  как  дополн и тельн ы е. С реди  и м м ун ологи 
чески х  тестов  сл ед у ет  вы дели ть  те, н а  осн ован ии  результатов которы х стави тся 
или  у точняется  д и агн оз заболевания. К  ним  относятся: и м м ун оф ен оти п и рован й е 
бластн ы х клеток при  лейкозах , вы явлени е онком аркеров при  онкологических  за
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болеван иях , вы явлени е аутоантител  (РФ , А Н Ф  и  др .) п ри  аутои м м унн ы х заболе
ваниях, уто ч н ен и е д еф ектн о го  звен а и м м ун н ой  си стем ы  при  им м ун одеф и ци тах .

Н ар яд у  с эти м , те  ж е и м м у н о л о ги ч еск и е  тесты  м о гу т  б ы ть  и сп о л ьзо ван ы  
при  н еко то р ы х  заб о л еван и ях  в качестве д о п о л н и тел ьн ы х  п ри  оц ен ке течен и я 
заб о л еван и я , его  п р о гн о за  и ли  д л я  кон троля эф ф екти в н о сти  п р о во д и м о го  леч е
ния.

Т реб у ет  р егл ам ен тац и и  такж е во п р о с  о  к р атн о сти  и м м у н о л о ги ч еск о го  о б 
сл ед о ван и я , которы й , как  п рави ло , п р о и зво л ьн о  р еш ается  л еч ащ и м  врачом  без 
д о стато ч н о го  п ато ген ети ч еско го  об о сн о ван и я .

В се  в ы ш еск азан н о е  застав л яет  п р и сту п и ть  к р еш ен и ю  н азр ев ш ей  задачи  -  
п о стр о ен и я  си стем ы  м ед и ц и н ск и х  стан д ар то в  и м м у н о л о ги ч еск о го  о б сл ед о в а
н ия б ольн ы х . Р азр аб о тан н ы й  вар и ан т  такой  схем ы  не п р етен д у ет  на и сч ер п ы 
в аю щ ее  р еш ен и е  п р о б л ем ы , а п р ед лагается  д л я  п р о ф есси о н ал ьн о го  о б су ж д е
ния, у то ч н ен и я  и  у со вер ш ен ство ван и я .

С тан д ар ты  ад р есо ван ы , п р еж д е всего , кл и н и ц и стам  и  п р ед н азн ачен ы  для 
того, чтобы  сори ен ти ровать  врачей р азн ы х  сп ец и альн остей  в разн ооб рази и  пред 
л агаем ы х  л аб о р ато р н ы х  тесто в  и об есп еч и ть  н еоб ходи м ы й  об ъем  и м м у н о л о 
ги ческо го  о б сл ед о ван и я  каж дого  больн ого . З а  о сн о в у  д ля  со став л ен и я  ста н 
д ар то в  н ам и  б ы л а  и сп о л ьзо в ан а  М еж д у н ар о д н ая  к л асси ф и к ац и я  б о л езн ей  В О З 
10 п ер есм о тр а . Н есм о тр я  н а н екоторы е н еудобства п р акти ч еск о го  и сп о л ьзо в а
н ия это го  д о к у м ен та , ее стр у к ту р а  о б есп еч и ла  п о сл ед о в ател ьн о е  и зл о ж ен и е  
м атер и ал а  и у н и ф и к ац и ю  н азван и й  заб о л еван и й . С тан д ар ты  и зл о ж ен ы  в виде 
таб л и ц , ч то  д о л ж н о  о б есп еч и ть  п р о сто ту  и х  и сп о л ьзо ван и я  и о б л егч и ть  д о сту п  
к  н еоб ходи м ой  сп равоч н ой  и н ф орм ац и и . Е стеств ен н о  такой  ф орм ат не п о зво л я
ет  п о д р о б н о  р ас см о тр е ть  о со б ен н о сти  п р и м ен ен и я  к аж д о го  л аб о р ато р н о го  т е 
ста, н о  п о зво л я ет  б ы стр о  со р и ен ти р о ваться  в о б ъ ем е и ссл ед о в ан и я  и д и ф ф е
рен ц и ал ьн о го  диагноза .

В п ер еч ен ь  л аб о р ато р н ы х  тесто в  вош ли  те , которы е м о гу т  б ы ть  в ы п о л н е
н ы  исходя из эко н о м и ч ески х  и тех н и ч еск и х  в о зм о ж н о стей  о теч ествен н о й  и м 
м у н о л о ги ч еско й  л аб о р ато р н о й  служ бы .
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Табл. 41. Л аборат орны е т ест ы  
при  сист ем ны х заболеваниях

Диагноз
поМКБЮ

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диагностические тесты

Тесты для контроля 
заходом 

заболевания
Инфекционные и паразитарные болезни (А00-В99)

ВИЧ (В20-В24) Диагностика приобретенного иммунодефицита в соответствии с табл. 42

Хронические, часто рецидиви
рующие инфекционно-воспа
лительные процессы брон
холегочного аппарата, 
прццаточных пазух носа, уро- 
гениитального и ЖКТ, глаз, 
кожи, мягких тканей, 
вызванных 
оппортунистическими 
(условно-патогенными) 
микроорганизмами

Диагностика спонтанной формы иммунодефицита в соответствии с табл. 42

Новообразования (C00-D48)
Злокачественные образования лимфоидной, кроветворной и родственных им тканей (С81-С96)

Лейкозы (С91-С95) Иммунофенотипирование 
бпастных клеток (см. табл. 
42).

Иммунофенотипиро 
вание бластных 
клеток; 
Определение 
CD34+ стволовых 
клеток в материале 
цитофереза

Множественная миелома (С90) Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G; 
Иммунофиксация с 
антисыворотками анти-lgG, 
IgM, IgA, анти-k, анти-Х; 
Свободные легкие цели (к - и 
Х -)вм оче  и сыворотке; Р? 
микроглобулин

Ревматоидный фактор; 
Криоглобулины;
Иммунофиксация с 
антисыворотками анти-lgE, IgD, анти- 
СЗ, антисыаороткой к фибриногену; 
Электрофорез мочи и иммунофикса
ция белков мочи.

Сывороточные
иммуноглобулины
A.M .G

Злокачественные 
новообразования различной 
локализации (С00-С80)

онкомаркеры (см. табл. 43). Онкомарнеры

Болезни крови, кроветворных органов и отдельные нарушения, вовлекающие иммунный механизм (D50-D89)
Анемии связанные с питанием, гемолитические анемии (D50-59)

Витамин-Віг-дефицитная 
анемия (D51)

АТ кобкпадочным клеткам 
желудка;
АТ против фактора Кастла;

Гемолизины;
АТ к тиреоглобупину, 
АТ к тиреопероксидаэе;

Приобретенная 
гемолитическая анемия (D59)

гемолизины. Сывороточные иммуноглобулины А,
М, G;
С-реактивный белок.

Гемолизины

Нарушения свертываемости крови, пурпура и другие геморрагические состояния
(D65-D69)

Антифосфолипццный синдром 
(D68.77)

АТ ккардиолипину,
АТ к Р г- гликопротеину 
(сывороточный кофактор) 
Волчаночный антикоагупянт

Антинукпеарный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
M.G

АТ ккардиолипину
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Диагноз
поМКБЮ

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диагностические тесты

Тесты для контроля 
заходом 

заболевания
Пурпура и другие 
геморрагические состояния 
(D69)

АТ к тромбоцитам 
циркулирующие;
АТ к тромбоцитам связанные;

Сывороточные иммуноглобулины А  
M.G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Ревматоидный фактор;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок; 
Криоглобулины;
АТ к лекарственным средствам.

АТ к тромбоцитам 
циркулирующие; 
АТ к тромбоцитам 
связанные.

Отдельные нарушения, вовлекающие иммунный механизм (D80-D89)
Иммунодефициты с преимущественной недостаточностью антител (D80)

Наследственная гипо-у-
тобулинемия
(D80.0)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике до Зраз); 
Субпопуляции лимфоцитов 
(CD3, CD4, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR) (в 
динамике 2 раза).

Сывороточные
иммуноглобулины
A.M .G.

Несемейная гипо-у- 
тобулинемия (D80.1)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике до Зраз); 
Субпопуляции лимфоцитов 
(CD3, CD4, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR) (в 
динамике 2 раза).

Сывороточные 
иммуноглобулины 
А, М, G.

Избирательный дефицит 
иммуноглобулина А
(D80.2)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике 2 раза)

Подклассы IgG (в динамике 2 раза) 
Общий иммуноглобулин Е 
анти-ІдА-АТ

Сывороточный 
иммуноглобулин А

Избирательный дефицит 
подклассов иммуноглобулина 
G (D80.3)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике 2 раза)

Подклассы IgG (в динамике 2 раза) 
Общий иммуноглобулин Е 
Специфические АТ

Подклассы IgG

Избирательный дефицит 
иммуноглобулина М (D80.4)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике до Зраз); 
Субпопуляции лимфоцитов 
(CD3, CD4, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR) (в 
динамике 2 раза).

Сывороточный 
иммуноглобулин М

Иммунодефиците 
повышенным содержанием 
иммуноглобулина М 
(D80.5)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике до Зраз). 
Субполуляции лимфоцитов 
(CD3, CD4, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR) (в 
динамике 2 раза).

Сывороточный 
иммуноглобулин М.

Недостаточность АТ с близким 
к норме уровнем 
иммуноглобулинов или с 
гипериммуноглобупинемией 
(D80.6)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике 2 раза).

Подклассы IgG (в динамике 2 раза) 
Специфические АТ

Специфические
АТ

Преходящая гило-у- 
глобулинемия детей 
(D80.7)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G.

Субпопуляции лимфоцитов (CD3, 
CD4, CD8, CD19, CD16/56, CD25, 
HLA-DR).

Сывороточные 
иммуноглобулины 
А, М, G.
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Диагноз 
по МКБ 10

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диагностические тесты

Тесты для контроля 
заходом 

заболевания

Комбинированные иммунодефициты (D81)
Тяжелый комбинированный 
иммунодефицит (D81.0-81.2).

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике до Зраз). 
Субпопуляции лимфоцитов 
(CD3, CD4, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR) (в 
динамике 2 раза).

Пролиферация лимфоцитов 
Активность естественных киллеров 
Продукция цитокинов; 
Специфические АТ.

Иммунодефициты, связанные с другими значительными дефектами (D82)
Синдром Вискотта-Олдрича 
(082.0)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике до Зраз); 
Субпопуляции лимфоцитов 
(CD3, CD4, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR) (в 
динамике 2 раза);
Общий иммуноглобулин Е.

HLA-генотипирование пациента. 
Хемотаксис нейтрофилов.

Синдром Ди Джорджи 
(D82.1)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G 
Субпопуляции лимфоцитов 
(CD3, СЕМ, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR) (в 
динамике 2 раза)
Ообщий иммуноглобулин Е

Синдром
гипериммуноглобулинемии Е 
(D82.4)

Общий иммуноглобулин Е (в 
динамике 2 раза) 
Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике 2 раза)

Субпопуляции лимфоцитов (CD3, 
CD4, CD8, CD19, CD16/56, CD25, 
HLA-DR) (в динамике 2 раза) 
Хемотаксис нейтрофилов

Общий вариабельный иммунодефицит (D83)
Общий вариабельный 
иммунодефицит (D83.0-83.2)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G (в 
динамике до Зраз); 
Субпопуляции лимфоцитов 
(CD3, СЕМ, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-OR) (в 
динамике 2 раза).

Саркоидоз (D86)
Саркоидоз легких, 
лимфатических узлов, кожи 
(D86.0-86.3)

Активность ангиотензин- 
лревращающего фермента 
(АПФ) сыворотки

Антинукпеарный фактор,
АТ к цитоплазме нейтрофилов 
(ANCA);
Сывороточные иммуноглобулины А, 
M.G,
Циркулирующие иммунные 
комплексы
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реашвный белок

Активность 
ангиотензин- 
превращаю
щего фермента 
(АПФ) сыворотки
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Диагноз
поМКБЮ

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диалюстические тесты

Тесты д ля м и р н М  
захддон 

заболевай*
Вторичные иммунодефицит 
ные состояния

Иммунологическое обследование в соответствии с табл. 42

Хроническая гранулематоз
ная болезнь
(D89.8)

Хемилюминесценция (в 
динамике 2 раза); 
Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G; 
Общий иммуноглобулин Е 
Субпопуляции лимфоцитов 
(CD3, CD4, CD8, CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR).

НСТ-тест
Хемотаксис нейтрофилов 
Внутриклеточная бактерицидность

Другие нарушения с вовлечением иммунного механизма, 
не классифицированные в других рубриках (D89)

Поликлональная ліпер- у  - 
гпобулинемия (D89.0)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G; 
Криоглобулины

Антинуклеарный фактор; 
Ревматоидный фактор; 
Циркулирующие иммунные 

комплексы;
Активность комплемента СН-50; 
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реакгивный белок.

Сывороточные 
иммуноглобулины 
А.М, G; 
С-реакгивный 
белок

Криоглобулинемия (D89.1) Криоглобулины; 
Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G

Антинуклеарный фактор; 
Ревматоидный фактор; 
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50; 
СЗ-, С4- компоненты комплемента

Криоглобулины.

Эндокринная система (Е0О-Е90)
Тиреоидит(ЕОб) АТ ктиреоглобулину; 

АТ ктиреопероксидазе
АТ к обкладочным клеткам желудка, 
Антинуклеарный фактор

АТ к
тиреоглобулину; 
АТ к
тиреопероксидаэе

Инсулин-зависимый СД (ЕЮ) АТ к островковым клеткам;
АТ к глютамат-декарбоксилаэе 
(GAD);
АТ к тиізозин-ФосФатаэе (ІА-2)

АТ к инсулину; 
С-пелтид

АТ к островковым 
клеткам,
АТ к инсулину

Адреногенитальные 
нарушения (Е25); 
Полигландулярная 
дисфункция (Е31)

АТ к коре надпочечников; 
АТ к стероидсодержащим 
клеткам яичка;
АТ к стероидсодержащим 
клеткам яичника;
АТ к стероидсодержащим 
клеткам плаценты

АТ к островковым клеткам;
АТ ктиреоглобулину;
АТ ктиреопероксидазе;
АТ к обкладочным клеткам желудка.

Другие нарушения 
надпочечников (Е27) (болезнь 
Аддисона)

АТ к коре надпочечников. АТ к стероидсодержащим клеткам 
яичка;
АТ к стероидсодержащим клеткам 
яичника;
АТ к стероидсодержащим клеткам 
плаценты.

АТ к коре 
надпочечников



740 Аллергические заболевания

Диапюз
поМКБЮ

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диагностические тесты

Тесты для контроля 
заходом 

заболевания
Болезни системы кровообращения (100-199)

Острая ревматическая 
лихорадка (100-102), 
хроничесхие ревматические 
болезни сердца (105-109)

Антистрептолизин О; 
Антистрептокиназа.

Сывороточные иммуноглобулины А, 
M.G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Антистрептолизин
О;
Антистрептокиназа;
С-реактивный
белок

Перикардиты (130-132) Антинуклеарный фактор Ревматоидный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Эндокардиты (133-139) Ревматоидный фактор; 
Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G; 
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН- 
50;
СЗ-, С4- компоненты 
комплемента;
С-реакгивный белок

С-реактивный
белок;
Сывороточные 
иммуногпобули 
ны А, М, G;

Миокардиты (14041) в том 
числе с. Дресслера

АТ к миокарду Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
С-реактивный белок

С-реактивный
белок

Кардиомиопатия (I42-I43) АТ к миокарду
Цереброваскулярные болезни 
(I60-I69);
болезни артерий, артериол и 
капилляров, вен и 
лимфатических сосудов (I70- 
I89), в том числе тромбозы и 
васкулиты

АТ к кардиолипину Антинуклеарный фактор; 
Антинейтрофильные 
цитоплазматичесхие AT (ANCA); 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
С-реактивный белок

АТ к кардиолипину

Болезни органов дыхания (J00-J99)
Острые респираторные 
инфекции верхних 
дыхательных путей(Ц00406)

Стрептолизин О; 
Стрептокиназа

Ревматоидный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
M.G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Стрептолизин О; 
Стрептокиназа; 
С-реактивный 
белок.

Аллергический ринит 
(J 30.1- J  30.4)

Общий иммуноглобулин Е; 
Специфический 
иммуноглобулин Е;

Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Подклассы иммуноглобулина G; 
Иммунологический анализ 
назального секрета

Специфические 
иммуноглобулины Е 
и G (при 
специфической 
гипосенсибилиза
ции);
Триптаза



Стандарты иммунологического обследования больных 741

Диагноз
поМКБЮ

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диагностические тесты

Тесты для контроля 
заходом 

заболевания
Хронический ринит, синусит 
(J31-J34)

1. Антинейтрофильные 
цитоплазматичесхие АТ 
(ANCA) с определением типа 
свечения

Антинуклеарный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

1. С-реактивный 
белок

Бронхиальная асша 
(J 45.0)

Общий иммуноглобулин Е; 
Специфический иммуно
глобулин Е;
Катионный белок 

эозинофилов (ЕСР)

Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Специфический иммуноглобулин G; 
Иммунологический анализ 

бронхоальвеолярното лаважа (IgA, 
IgM, IgG, ІдЕ, секреторный IgA).

Катионный белок 
эозинофилов (ЕСР); 
Триптаза; 
Специфические 
иммуноглобулины Е 
и G (при 
специфической 
шпосенсибилизаци 
И)

Легочная эозинофилия, (J82) 
(с. Чарг-Страусса)

Антинейтрофильные 
цитоплазматические АТ 
(ANCA) с определением типа 
свечения

Общий иммуноглобулин Е; 
Антинукпеарный фактор; 
Ревматоидный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Интерстициальные болезни 
(J84)
(с. Хаммена-Рича, 
криптогенный аллергический 
альвеолит)

АТ к Aspergillus fumigatus; 
Антинейтрофильные 
цитоплазматические АТ 
(ANCA) с определением типа 
свечения
Уровень ЕСР в бронхо
альвеолярном лаваже

Антинуклеарный фактор; 
Ревматоидный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Уровень ЕСР в 
бронхоальве 
олярном лаваже

Плевральный выпот (J90) Антинукпеарный фактор Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 

комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Респираторные нарушения при 
системных заболеваниях (J99)

Антинуклеарный фактор; 
Антинейтрофильные 
цитоплазматические АТ 
(ANCA);
АТ к базальной мембране;
клубочка/альвеол
АТ к Aspergillus fumigatus

Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Респираторные нарушения при 
системных заболеваниях (J99)

Антинуклеарный фактор; 
Антинейтрофильные 
цитоплазматические АТ 
(ANCA);
АТ к базальной мембране;
клубочка/альвеол
АТ к Aspergillus fumigatus

Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок



742 Аллергические заболевания

Диагноз 
поМКБ 10

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диагностические тесты

Тесты для контроля 
заходом 

заболевания
Болезни органов пищеварения (К00-К99)

Стоматит (К12) Антинуклеарный фактор Иммунологический анализ слюны 
(IgA, IgM, IgG, ІдЕ, секреторный IgA)

Эзофагит (К20-23) Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения

AT к экстрагируемым ядерным 
антигенам (Scl-70, центромерам)

Гастрит и дуоденит (К29) АТ к обкпадочным клеткам 
желудка (РСА)

АТ к фактору Кастла АТ к обкпадочным 
клеткам желудка 
(РСА)

Неинфекционный энтерит и колит (К50-52)
Болезнь Крона (К50) Антинейтрофильные 

цитоплазматические АТ 
(ANCA) с определением типа 
свечения;
Типирование HLA-B27;
АТ к Saccharomyces cerevisiae

АТ к ацинусам поджелудочной 
железы;
Антиэндотелиальные АТ; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

С-реактивный
белок

Язвенный колит (К51) АТ к бокаловидным клеткам; 
Типирование HLA-B27

Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 

комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

С-реактивный
белок

Болезни печени (К70-К77)
Алкогольная болезнь печени 
(КТО)

Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения

Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Хронический гепатит (К73) 
Аутоиммунный гепатит

АТ к гладким мышцам 
(SMA); печеночно-почечные 
микросомальные AT (LKM); 
АТ кпечень-специфическому 

антигену (LSM);
АТ против печеночной 
мембраны (LMA)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G; 
Антинуклеарный фактор; 
Ревматодиный фактор; 
АТ к Д-актину;
АТ к цитоплазме 
нейтрофилов (ANCA)

Фиброз и цирроз печени (К74) Антимитохондриальные АТ 
(АМА)

Антинуклеарный фактор; 
Ревматоидный фактор; 
АТ к М2 антигену

Нарушения всасывания в 
кишечнике (К90) (целиа- 
кия)

Антиэцдомизиальные АТ; 
АнтиглиадиноеыеАТ

АТ ктрансгпютаминазе; 
Антинукпѳаргый фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М. G;
Ццжупфующие иммушые
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Ангиэндомизиаль- 
ные АТ; 
Антитиадиноѳые 
АТ



Стандарты иммунологического обследования больных 743

Диагноз
поМКБЮ

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диатостические тесты

Тесты для контрам 
захсдом 

заболевая*
Болезни костно-мышечной и соединительной ткани (М00-М99)

Реактивные артропатии (М02- 
МОЗ)

Типирование HLA-B27; 
АТ к Yersinia enterocolica

Ревматоидный фактор; 
Антинуклеарный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 

комплексы;
Активность комплемента СН-50; 
С-реактивный белок

С-реактивный
белок

Серопозитивный и другие 
ревматоидные артриты (М05- 
М06)

Ревматоидный фактор; 
С-реактивный белок

Антикератиновые АТ; 
Антиперинуклеарный фактор; 
Антинуклеарный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М. G;
'Циркулирующее иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Ревматоидный
фактор;
С-реактивный
белок

Псориатичес 
кие и энтеролатичес 
кие артропатии (М07)

Типирование HLA-B27; 
С-реактивный белок

Ревматоидный фактор; 
Антинуклеарный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

С-реактивный
белок

Юношеский (ювенильный) 
артрит (М08-М09)

Ревматоидный фактор; 
Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения

Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Ревматоидный
фактор;
С-реактивный
белок

Узелковый лолиартериит (МЗО) Антинейтрофильные 
цитоплазматичесикие АТ 
(ANCA) с определением типа
О в Л ІІ А І І І ІЯи Д Л ѵ І Ігіл

Антинуклеарный фактор; 
Ревматодиный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
M.G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

АТ к цитоплазме
нейтрофилов
(ANCA)

Некротизирукхдие васкулопатии (М31)
Сицдром Гудпасчера АТ к базальной мембране 

почек/легких
АТ к коллагену IV;
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 

комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

АТ к базальной 
мембране клубочка/ 
альвеол



744 Аллергические заболевания

Диагноз
поМКБЮ

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диалюстические тесты

Тесты для контроля 
заходом 

заболевания

Синдром Вегенера АТ к цитоплазме 
нейтрофилов (ANCA) с 
определением типа свечения

АТ к протеинаэе 3 (PR3); 
Антинуклеарный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

АТ к цитоплазме
нейтрофилов
(ANCA);

Синдром Чарг-Строоса АТ к цитоплазме 
нейтрофилов (ANCA) с 
определением типа свечения

АТ к миелопероксидазе (МРО); 
Антинуклеарный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
M.G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

АТ кцитоплазме
нейтрофилов
(ANCA)

Синдром Такаясу Антиэндотелиальные АТ; 
С-реактивный белок

Антинуклеарный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 

М, G;
Циркулирующие иммунные 

комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

С-реактивный
белок

Системная красная волчанка 
(М32)

Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения; 
Скрининг АТ к 
экстрагируемому ядерному 
антигену;
АТ кдсДНК

АТ к экстрагируемым ядерным 
антигенам (Sm, SSA, RNP, лютонам); 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
M.G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

АТ кдсДНК;
АТ к С. lucilia;
Сывороточные
иммуноглобулины
А.М , G;
Активность
комплемента СН-
50;
СЗ-, С4-
компоненты
комплемента

Дерматополимиозит (МЗЗ) Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения; 
АТ к экстрагируемым 
ядерным антигенам (Jo-1)

АТ к цитоплазме нейтрофилов 
(ANCA);
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М. G;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента

С-реактивный
белок;
Сывороточные 
иммуногпобули 
ны G, А, М;

Системный склероз (М34) Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения; 
АТ к экстрагируемым 
ядерным антигенам (Sd-70)



Стандарты иммунологического обследования больных 745

Диагноз 
поМКБ 10

Основные 
диагностические тесты

Дополнительные 
диалюстические тесты

Тесты для контроля 
заходом 

заболевания
Другие системные поражения соединительной ткани (М35)

Синдром Шегрена Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения; 
АТ к экстрагируемым 
ядерным антигенам (SSA, 
SSB);
АТ к протокам слюнной 
железы

Свободные легкие цепи (к- и А.-)в 
моче и сыворотке;
Ревматоидный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок;
Криоглобулины

Сывороточные 
иммуноглобули 
ны G, А, М; 
Ревматоидный 

фактор

Смешанное заболевание 
соединительной тхани

АТ к экстрагируемым 
ядерным антигенам (Sd-70, 
Jo-1, RNP)

Ревматоидный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Болезнь Бехчета Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G; 
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН- 
50;
СЗ-, С4- компоненты 
комплемента;
С-реактивный белок

HLA-B27 типирование С-реактивный
белок

Ревматическая полимиалгия С-реактивный белок Антинуклеарный фактор; 
Ревматоидный фактор;
АТ к цитоплазме нейтрофилов 
(ANCA);
Циркулирующие иммунные 

комплексы;
Активность комплемента СН-50; 
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

С-реактивный белок

Анкилозирующий спондилит 
(М45)

HLA-B27 типирование Антинуклеарный фактор; 
Ревматоидный фактор;
АТ к цитоплазме нейтрофилов 
(ANCA);
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50; 
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

С-реактивный
белок
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Диагноз 
по МКБ 10

Основные 
диалюстические тесты

Дополнительные 
диагностические тесты

Тесты для контроля 
за ходом 

заболевания
Болезни мочеполовой системы (N00-N99)

Острый гломерулонефрит 
(N00)

Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения; 
АТкдсДНК;
АТ к цитоплазме 
нейтрофилов (ANCA); 
Стрептолизин О; 
Стрептокиназа

АТ к экстрагируемым ядерным 
антигенам (Sm, Sd-70 RNP); 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
M.G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок;
Электрофорез мочи и 

иммунофиксация мочи/сыворотки

АТкдсДНК

Быстропрогрес
сирующий нефритичесий 
синдром (N01)

Антинейтрофильные 
цитоплазматичесике АТ 
(ANCA) с определением типа 
свечения;
АТ к базальной мембране 
клубочка;
Стрептолизин О; 
Стрептокиназа

Антинуклеарный фактор; 
Стрептолизин О;
Стрептокиназа;
Ревматоидный фактор; 
Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G;
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Тубулоинтерстициальный 
нефрит (N10-N11)

Антитела к почечным 
канальцам

сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G,
циркулирующие иммунные 
комплексы
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

Мужское бесплодие (N46) Антиспермальные антитела 
Антитела к стероид- 
производящим клеткам

Сывороточные иммуноглобулины А, 
М, G,
Циркулирующие иммунные 
комплексы
Активность комплемента СН-50;
СЗ-, С4- компоненты комплемента; 
С-реактивный белок

антиспермальные
антитела

Симптомы (R00-R99)
Лихорадка неясного 
происхождения (R50)

Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G; 
Циркулирующие иммунные 

комплексы;
Активность комплемента СН- 
50;
СЗ-.С4- компоненты 
комплемента;
С-реактивный белок

Антинуклеарный фактор с 
определением типа свечения; 
Антинейтрофильные 
цитоплазматичесике AT (ANCA); 
Ревматоидный фактор
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Табл. 42. В т оричны е им м унодеф ицит ны е сост ояния

Форма вторичного 
иммунодефицита

Показатели для диагностики Показатели 
для мониторингаобязательные дополнительные

Приобретенная форма
синдром приобретенного 
иммунодефицита

Субпопуляции 
лимфоцитов (CD3, CD4, 
CD8)

Субполуляции лимфоцитов 
(CD3, CD4, CD8)

Индуцированная форма
внешние причины: 
рентгеновское излучение, 
цитостатичесхая терапия, 
применение ГКС, травмы и 
хирургические вмешательства; 
нарушения иммунитета, 
развивающиеся вторично по 
отношению к основному 
заболеванию: диабет, 
патология печени и почек, 
злокачественные 
новообразования.
Спонтанная форма 
Клинические проявления: 
хронические, часто 
рецидивирующие инфекционно
воспалительные процессы 
бронхо-легочного аппарата, 
придаточных пазух носа, 
урогенитального и желудочно- 
кишечного тракта, глаз, кожи, 
мягких тканей, вызванных 
оппортунистическими 
(условнопатогенными) 
микроорганизмами.

Исследование иммунного 
статуса (объем 
определяется клиническим 
иммунологом): 
Относительное и 
абсолютное количество 
CD3.CD4, CD8.CD19, 
CD16/56, CD25, HLA-DR 
лимфоцитов; 
Сывороточные 
иммуноглобулины А, М, G; 
Подклассы 

иммуноглобулина G;
Общий иммуноглобулин Е; 
Гемолитическая 

активность комплемента; 
Циркулирующие иммунные 
комплексы;
Функциональная

активность
фагоцитирующих клеток 
(миграция, поглощение)

Функциональная
активность
фагоцитирующих клеток 
(хемотаксис, адгезия, 
переваривание, киллинг); 
Функциональная 
активность естественных 
киллеров;
Бпасттрансформация

лимфоцитов;
Цитокины;
Т-хелперы 1 и 2 типов

Контроль выявленных 
нарушений после курса 
проведенной терапии: после 
курса общепринятой или 
иммунокорригирующей терапии 
определять только те 
показатели, которые были 
изменены при первом 
обследовании

Табл. 43. И м м уноф енот ипирование лейкозов
Вариант лейкоза Показатели для скрининга Дополнительные показатели
Острый миелобластный лейкоз CD3; CD2;

CD7; CD 14;
CD 10; CD15;
CD13; CD34;
CD19; CD41;
CD33; CD42b
CD45; CD61;
CDw65; CD64;
cyCD3; CD117;
cyCD22; Гликофорин А

Острый лимфобластный HLA-DR; CD5
лейкоз, В-клеточная линия lg kappa; CD22;

Ig lambda; CD24;
IgM; CD34

Острый лимфобластный Лакгоферрин; CD1a;
лейкоз, Т-кпеточная линия Миелопероксидаза (МРО) CD2;

CD4;
CD5;
CD8;
CD34
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В п р ед ы д у щ ем  и здан и и  м ы  п о став и л и  в этом  м есте  точку. О зн аком и вш и сь  
с в п еч атл ен и ем  ч и тател ей  от  п р о ч тен и я  н асто ящ ей  главы , п о л у ч и л и  « с о ц и 
ал ьн ы й »  заказ д о п о л н и ть  д ан н у ю  главу б о лее  д етал ьн ы м  о св ещ ен и ем  втори ч
н ого  и м м у н о д е ф и ц и та  и м ето дах  его  коррекции .

М ы  и сходим  и з того  п о ло ж ен и я  [59], что , вы п о л н яя  о сн о в н у ю  ф и зи о л о ги 
ч еску ю  ф у н кц и ю  защ и ты  орган и зм а, и м м ун н ая  си стем а сам а стан о в и тся  м и 
ш ен ью  д ей ств и я  м н о ги х  экзо ген н ы х  и эн д о ген н ы х  ф акторов , п о вр еж д аю щ и х  
стр у к ту р у  и н ар у ш аю щ и х  ф у н кц и и  орган и зм а. Р езультатам и  д ей ств и я  так и х  
ф акто р о в  м о гу т  б ы ть  р азл и ч н ы е  н ар у ш ен и я  ф ун кц ий  и м м у н н о й  си стем ы , кото
р ы е п рин ято  н азы вать  п ри об ретен н ы м и  (втори чн ы м и ) и м м ун одеф и ци там и . Р ас 
стр о й ств а  в и м м у н н о й  си стем е  п ри  у казан н ы х  со сто ян и ях  м о гу т  затр аги вать  
п роц ессы  п р оли ф ерац ии , ди ф ф ерен ц и ровки  и созревания п редш ественников  им- 
м у н о ко м п етен тн ы х  клеток. Э то  п р и во д и т  к н ар у ш ен и ю  ко л и чествен н ы х  ф и зи о 
л о ги ч еск и х  со о тн о ш ен и й  р азн ы х  п опуляци й  и су б п о п у л яц и й  л и м ф о ц и то в  и ли  
ф аго ц и ти р у ю щ и х  клеток . Н апри м ер , н ар у ш ен и е п р о ц ессо в  созреван и я и м м ун о- 
ко м п етен тн ы х  кл ето к  в костн ом  м озге  и ли  вилочковой  ж ел езе  п р и в о д и т  к  вы хо
д у  в ц и р к у ли р у ю щ у ю  кр о вь  н езр ел ы х , ф у н кц и о н ал ьн о  н еп о л н о ц ен н ы х  клеток. 
К р о м е того , м о ж ет  стр ад ать  ф у н кц и о н ал ьн ая  ак ти в н о сть  зр ел ы х  им м ун оком - 
п етен тн ы х  клеток . П р и о б р етен н ы й  и м м у н о д еф и ц и т  м о ж ет  б ы ть  связан  с се 
лективной  утратой  какой-то субпопуляции лим ф оцитов, наприм ер, Т Л Х  при С П И 
Д е, и ли  с се л е к ти в н ы м  н ар у ш ен и ем  си н теза  Ig  о п р ед ел ен н о го  к л асса  (ч ащ е 
IgA ) и ли  какого -ли бо  ко м п о н ен та  си стем ы  ком плем ен та. П р и о б р етен н ы й  и м 
м у н о д еф и ц и т  м о ж ет  б ы ть  о б условлен  так ж е  и збы точной  п р о д у к ц и ей  какого- 
л и б о  ц и то к и н а с п р ео б ладаю щ ей  и нги биторн ой  активн остью  (н ап ри м ер , Т РФ в). 
М ы  хоти м  п о д ч ер к н у ть  ещ е р аз, что  вто р и ч н ы й  и м м у н о д еф и ц и т  -  это  п р о б л е
м а н е только  и н ф екц и о н и сто в , но  и в п ервую  очередь (н а  н аш  взгляд ) тер ап ев 
то в .

В ы ш е в таб л и ц ах  у к азан ы  о сн о вн ы е ф орм ы  и м м у н о д еф и ц и та  и и зл о ж ен ы  
сп о со б ы  и х  в ер и ф и кац и и . П о это м у  н и ж е м ы  со ср ед о то ч и м ся  н а  м ето д ах  им - 
м у н о тр о п н о й  тер ап и и . И сп о л ьзу ем ы е ср ед ства  д ел ятся  н а 3 б о л ьш и е груп пы : 
и м м ун о м о д у л ято р ы ; и м м у н о сти м у л ято р ы ; и м м у н о деп р ессан ты .

И м м уном одулят оры -л е к а р с т в е н н ы е  средства, о б ладаю щ и е и м м у н о тр о п - 
ной  ак ти в н о стью , которы е в тер ап евти ч еск и х  д о зах  во сстан авл и в аю т ф ун кц и и  
и м м у н н о й  си стем ы  (эф ф ек ти в н у ю  и м м у н н у ю  защ иту).

И м м уност им улят оры  -  средства , у си л и ваю щ и е и м м у н н ы й  ответ. К  н им  
о тн о сятся  л ек ар ств ен н ы е  п р еп ар аты , п и щ евы е д о б авк и , ад ъ ю ван ты  и д р у ги е  
агенты  б и о л о ги ч еско й  и ли  х и м и ческо й  п рироды , сти м у л и р у ю щ и е и м м у н н ы е 
п роцессы .

И м м унодепрессант ы  -  ср едства , п о д авл яю щ и е и м м у н н ы й  о тв ет  (к  н и м  
о тн о сятся  л ек ар ств ен н ы е  п р еп ар аты , о б ладаю щ и е и м м у н о тр о п н о стью  или  о к а 
зы ваю щ и е н есп ец и ф и ч еск о е  д ей стви е , а  так ж е  д р у ги е  аген ты  би о л о ги ческо й  
или  х и м и ческо й  п ри род ы , у гн етаю щ и е и м м у н н ы е п роцессы ).
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П р и м ер ам и  и м м ун о м о д у л ято р о в  н ового  п околен и я м о гу т  слу ж и ть  п оли ок- 
си д о н и й , ли к о п и д , д и у ц и ф о н , кем ан тан , б ром ан тан , ти м о ген , и м у н о ф ан  и др ., 
ш ироко п р и м ен яем ы е в кли н и ческой  практике. Э ти  п реп араты  сти м ули рую т ф а
го ц и тар н у ю  си стем у  и с р азл и ч н о й  эф ф екти вн о стью  Т - и В -си стем ы  и м м у н и 
тета . Д и у ц и ф о н  х ар актер и зу ется  и м м у н о м о д у л и р у ю щ и м и  сво й ствам и  и о б ла
д ает  ан ти м и ко б актер и ал ьн о й  ак ти вн о стью . К ем ан тан  и  б р о м ан тан  -  п р о и зво д 
н ы е ад ам ан тан о в , явл яю тся  н ей роим м у н о м о ду л ято р ам и . Д и п еп ти д  ти м о ген  -  
си н тети чески й  ан ал о г  активн ого  ц ен тра тим алина, гексап еп ти д  и м у н о ф ан  -  си н 
тети ч еск и й  ан ал о г  б и о л о ги чески  активн ого  ф р агм ен та  ти м о п о эти н а . Л и ко п и д  -  
си н тети ч еско е  п р о и зво д н о е м у р ам и л д и п еп ти д о в  ко м п о н ен та  клеточ н ой  стен ки  
бактери й .

В аж н ы м  у сл о в и ем  п р и м ен ен и я  л ю бо го  и м м у н о тр о п н о го  п р еп ар ата  н уж н о  
счи тать  и скл ю ч ен и е д аж е  м и н и м ал ьн о й  в о зм о ж н о сти  ги п ер акти в ац и и  и м м у н 
н ой  си стем ы . И д еал ь н ы м  д л я  л еч ен и я  и п р о ф и л акти ки  х р о н и ч еск и х  в о сп ал и 
тел ьн ы х  п р о ц е ссо в  м о ж ет  б ы ть  препарат, обладаю щ и й  д ето кси ц и р у ю щ и м , ан- 
ти о к си д ан тн ы м  и м ем б р ан о стаб и л и зи р у ю щ и м  сво й ствам и . В н аи б о л ьш ей  сте 
п ен и  эти м  тр еб о в ан и я м  о тв еч ает  п о ли о кси д о н и й .

У казанн ы е сво й ства  п оли окси д он и я и д р у ги х  п р еп аратов  с п р еи м у щ еств ен 
н ы м  в л и ян и ем  н а  кл етк и  ф аго ц и тар н о й  си стем ы  о п р ед ел яю т  в и звестн о й  сте 
п ен и  и так ти к у  и х  п р и м ен ен и я  д л я  л еч ен и я  в тори ч н ой  и м м у н о л о ги ч еск о й  н ед о 
статочн ости . П о л и о кси д о н и й  м ож но  сочетать  с п р о ти во гр и бк о вы м и , п р о ти в о 
ви русн ы м и  и д руги м и  х и м и отерап евти чески м и  п реп аратам и . Б олее  того , во всех  
сл у ч аях , когда врач  н азн ач ает  п р о ти во м и кр о б н ы е ср едства  п р и  яв л ен и ях  вто
р и ч н о й  и м м у н о л о ги ч еск о й  н ед о стато ч н о сти , сл ед у ет  п р и м ен ять  и  и м м у н о м о 
д у л и р у ю щ у ю  тер ап и ю  вне зав и си м о сти  от  того , вы явл ен ы  и ли  не вы явл ен ы  
и зм ен ен и я  в и м м у н н о м  стату се  у  д ан н о го  больн ого . П ри  л еч ен и и  так и х  п р о ц е с 
со в  и м м у н о м о д у л ято р ы  п р и м ен яю тся  в о сн о вн о м  в ком п лексе с эти о тр о п н ы м и  
х и м и о тер ап ев ти ч еск и м и  средствам и .

В ы б о р  и м м у н о м о д у л и р у ю щ его  п р еп ар ата  и схем а его  п р и м ен ен и я  о п р ед е
л яю тся  вр ач о м -и м м у н о л о го м  в зав и си м о сти  от  степ ен и  тяж ести  о сн о вн о го  за 
б о леван и я , со п у тств у ю щ ей  п атологии , ти п а  вы явл ен н о го  и м м у н о л о ги ч еск о го  
д е ф е к т а .

1. П р и  п о р аж ен и и  кл ето к  м о н о ц и тар н о -м акр о ф агал ьн о й  си стем ы  п р и м ен я 
ю тся  п о ли о кси д о н и й  в д о зах  от  6 д о  12 м г; л и ко п и д  в д о зах  1 и 10 мг.

П р и  н аи б о л ее  тяж ел ы х  ф орм ах  п о р аж ен и я  в м о н о ц и тар н о -м акр о ф агал ьн о й  
си стем е и сп о л ьзу ю тся  п реп араты  колон иести м ули рую щ и х ф акторов: лейком акс 
в д о зах  150, 3 00  и 4 0 0  м кг; н ей п о ген  в д о зах  300  и 48 0  мкг.

П ри  зам ести тел ь н о й  тер ап и и  п р и м ен яется  лей ком асса .
2. П р и  д еф ек тах  кл ето ч н о го  звен а  и м м у н и тета  и сп о л ьзу ю т  од и н  из сл ед у 

ю щ и х  п р еп ар ато в : так ти в и н  в виде 0,01 %  р аство р а  в д о зе  1 м л  п /к ; п о л и о к си д о 
н и й  в д о зе  о т  6 д о  12 мг, ти м о ген  в ви д е  0 ,01%  р аство р а  в д о зе  1 м л  в /м ; и м у н о 
ф ан  в д о зе  0 ,05  мг.
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3. П ри  н ар у ш ен и и  си н теза  ан ти тел  п о казан ы  п оли о кси д о н и й  в до зах  о т  6 до  
12 м г; м и ел о п и д  в д о зе  0 ,003  г.

П р и  ги п о гам м агл о б у л и н ем и и  п р о во д и тся  зам ести тел ьн ая  тер ап и я  п р еп а
ратам и  им м ун оглобули нов: сандоглобулин  в до зах  1 ,3 ,6  и 12 г  во ф лаконе; окта- 
гам  в д о зах  50, 100 и 2 0 0  м л во  ф лаконе, им м ун оглобули н  н о р м ал ьн ы й  ч ел о ве
ч еск и й  д л я  в /в  введ ен и я  в д о зе  25 м л; п ен таглоби н  в ви д е  5%  р ас тв о р а  в д о зах  
1 0 ,2 0  и 50 мл.

З ам ести тел ь н ая  тер ап и я  п р о во д и тся  в р еж и м е н асы щ ен и я  (у р о в ен ь  Ig G  не 
м ен ее  4 00  м кг/м л), п о д д ер ж и ваю щ ая -  п о д  кон тр о л ем  врач а-и м м у н о л о га .

Д о п о л н и тел ьн ая  терап и я: и н тер ф ер о н о тер ап и я; экстр ако р п о р ал ьн ы е м ето 
д ы  и м м у н о ко р р ек ц и и  (экстр ако р п о р ал ьн ая  и м м у н о ф ар м ако тер ап и я , п лазм аф е- 
рез, и м м у н о со р б ц и я).

П р о д о л ж и тел ьн о ст ь  л еч ен и я  со став л яет  о т  20  д о  30  д н ей  Б о л ь н ы е  п о д л е
ж ат д и с п а н с ер н о м у  н аб лю д ен и ю  у  и м м у н о л о га  и сп ец и ал и ста  по  о сн о в н о й  н о 
зо л о ги ч еско й  ф орм е.

Т р еб о ван и я  к  р езультатам  л ечен и я: 1) к у п и р о ван и е  к л и н и ч еск и х  п р о явл е
ний  и м м у н н о й  н ед о стато ч н о сти ; 2) у м ен ьш ен и е  ч асто ты  р ец и д и в о в  заб о л ев а 
ния; 3) н о р м ал и зац и я  и ли  тен д ен ц и я  к н орм али зац ии  исходно и зм ен ен н ы х  п о ка
зател ей  и м м у н и тета .

О б ы чн о  и м м у н о м о д у л ято р ы  п р и м ен яю тся  в со став е  ком плексн ой  терап и и , 
однако в о зм о ж н а и  м о н о тер ап и я . И м еется  в в и д у  и сп о л ьзо ван и е м ед и кам ен 
то зн ы х  и н ем ед и к ам ен то зн ы х  л еч еб н ы х  м ер о п р и яти й , н ап р ав л ен н ы х  н а  в о с
стан о вл ен и е  ф у н кц и о н ал ьн о й  ак ти вн о сти  и м м у н н о й  си стем ы  и зд о р о вья  ч ел о 
века. П р и  и м м у н о р еаб и л и тац и о н н ы х  м ер о п р и яти ях  и м м у н о м о д у л ято р ы  м о гу т  
п р и м ен яться  в ви д е  м о н о тер ап и и  и в ком плексе с р азл и ч н ы м и  о б щ еу к р еп л яю 
щ и м и  ср едствам и . Э то  о п р авд ан о  при  н еп о л н о м  вы зд о р о вл ен и и  (н ал и ч и е  б р о н 
хи та, л ар и н ги та , т р ах е и та  и д р .) п о сл е  п ер ен есен н о го  о стр о го  и н ф екц и о н н о го  
заб о л еван и я; у  часто  и д л и тел ьн о  б о лею щ и х  лю дей  п ер ед  н ачалом  о се н н е -зи м 
н его  се зо н а , о со б ен н о  в  эко л о ги ч ески  н еб лаго п р и ятн ы х  р еги о н ах ; у  о н ко л о ги 
ч еск и х  б о л ьн ы х  д л я  у л у чш ен и я  качества  ж и зн и .



ПРИЛОЖЕНИЯ

Приложение 1
СПРАВОЧНЫЕ ТАБЛИЦЫ ПО ПРЕПАРАТАМ

Настоящее приложение задумывалось как реальная помощь читателю, которому не 
нужно будет обращаться к фармакологическому справочнику в каждом случае выбора 
для лечения того или иного препарата. Схемы лечения даны в соответствующих главах, 
здесь же дозы и схемы, поясняющие механизм действия лекарств. Возможно, что не 
всем понравится используемая нами рубрикация, но лучшей мы не придумали.

П Р Е П А Р А Т Ы , И С П О Л Ь З У Е М Ы Е  П Р Е И М У Щ Е С Т В Е Н Н О  
В К А Р Д И О Л О Г И И

Таблица 44. Диуретики

Препарат 
(международное и 

торговое 
название)

Форма выпуска и доза Место действия Средняя
доза,
мг/сут

Длительность
действия

(часы)

Тиазидные и гидротиазидные диуретики
Хлортиазид
(Диурил)

Таблетки 25; 50 и 100 мг; 
раствор 50 мг/мл

Дистальный
каналец
(начальная часть)

250 6-1 2

Г идрохлор- 
тиазид (ги- 
потиазид,
Г идрекс, 
Дихлотиазид)

Таблетки 250; 500 мг; 
раствор 10 и 100 мг/мл

тож е 12,5-50 6 -1 8

Тиазидоподобные сульфаниламины

Хлорталидон
(Гигротон,
Салуретин,
Оксодолин)

Таблетки 25; 50 и 100 мг тож е 25 -50 48

Индапамид
(Арифон,
Лорвас,
Флудекс)

Таблетки и драже 2,5 мг тож е 2,5 36

Петлевые диуретики

Фуросемид
(Лазикс)

Таблетки 5; 20; 40 и 80 мг; 
раствор для инъекций 10 
мг/мл (амп. 2 мл)

Петля Генле 
(восходящая 
часть)

20 -40 2 -8

Буметамид
(Бумекс,
Буфенокс)

Таблетки: 0,5; 1 и 2 мг; 
раствор для инъекций 0,25 
мг/мл (амп. 2 мл)

то 0,5 -2 4 -6

Диуретики, действующие в проксимальных и дистальных канальцах

Метолазон
(Микрокс,
Зароксолин)

Таблетки 2,5; 5 и 10 мг Проксимальный и
дистальный
канальцы

2,5 -5 12-24
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Препарат 
(международное и 

торговое 
название)

Форма выпуска и доза Место действия Средняя
доза,
мг/сут

Длительность
действия

(часы)

Производные арилуксусной кислоты

Этакриновая
кислота
(Урегит)

Таблетки 25 и 50 мг; 
раствор для инъекций 
50 мг/мл

Петля Генле 
(восходящая 
часть)

50-100 2 -8

Производные птеридина
Амилорид
(Арумил,
Модамид)

Таблетки 2,5 и 5 мг Дистальный отдел 
и собирательные 
трубки

2 ,5 -5 12-24

Триамтерен
(Дирен,
Флуксинар)

Капсулы 50 и 100 мг То же 25-100 8 -1 0

Спиролактоны
Альдактон
(Спиролактон,
Верошпирон)

Таблетки 25; 50 и 100 мг То же 25-100 24 -48

Таблица 45. а  и (3-адреноблокаторы

Препарат 
(международное 

и торговое 
название)

Форма выпуска и доза Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Неселективные (3-адреноблокаторы
Пропранолол*
(Индерал,
Анаприлин)

Таблетки 10; 20; 40; 60; 80 и 90 мг; пролонгир. 
капсулы 60; 80; 120 и 160 мг; раствор для инъек
ций 1 мг/мл (амп. 1 и 5 мл) и 2,5 мг (амп. 1 мл)

40 -240 2 -3

Надолол
(Коргард)

Таблетки 40; 80; 160; 200 и 240 мг 40-160 1

Тимолол
(Тимакор)

Таблетки 5; 10 и 20 мпраствор 0,25 и 0,5%  
(глазные капли)

10-20 2 -3

Соталол**
(Бетапейс,
Соталекс)

Таблетки 10; 20; 40; 60; 80 и 90 мг; раствор для 
в/в инъекций 40 мг в 4 мл

80-160 1 -2

Неселективные 3-адреноблокаторы с собственной симпатомиметической активностью
Пиндолол
(Вискен)

Таблетки 5; 10 и 15 мг, пролонгир. таблетки 20 мг; 
раствор для в/в инъекций 0,4; 1 и 10 мг/мл

15-40 2 -3

Окспренолол
(Тразикор)

Таблетки 20 мг; пролонгир. таблетки 80 мг 60-200 2 -3

Пенбутолол
(Бетапрессин)

Капсулы 20 и 40 мг; таблетки в оболочке 40 мг 20-60 1-2

Неселективные (3-адреноблокаторы с дополнительными вазодилатирующими свойствами
Картеолол
(Картрол)

Таблетки 2,5 и 5 мг; раствор (глазные капли) 2 ,5 -40 1

Кардиоселективные (3-адреноблокаторы

Атенолол
(Тенормин)

Таблетки 25; 50 и 100 мг; раствор для в/в 
инъекций 0,5 мг/мл

25 -100 1-2

Метопролол*
(Корвитол,
Беталок)

Таблетки 50 и 100 мг;пролонгир. таблетки 200 мг; 
раствор для в/в инъекций 1 мг/мл

50-200 1-2

Бисопролол 
(Кон кор)

Таблетки 5 и 10 мг 2 ,5 -10 1
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Препарат 
(международное 

и торговое 
название)

Форма выпуска и доза Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Бетаксолол
(Локрен)

Таблетки 10 и 20 мг 10-20 1

Талинолол
(Корданум)

Драже 50 мг; раствор для инъекций 10 мг в амп. 100-400 2 -3

Небиволол
(Небилет)

Таблетки 5 мг 5-10 1

Кардиоселективные (З-адреноблокаторы с собственной симпатомиметической активностью

Ацебутолол
(Сектраль)

Капсулы 200 и 400 мг 400-800 1-2

Атенолол (Те- 
нормин)

Таблетки 25; 50 и 100 мг; раствор для в/в 
инъекций 0,5 мг/мл

25-100 1-2

Кардиоселективные (3-адреноблокаторы с дополнительными вазодилатирующими свойствами

Целилролол
(Селектол)

Таблетки 200 мг 200-400 1-2

Бевантол Таблетки 100 и 200 мг 200-400 1-2

(3-, аі-адреноблокаторы

Лабеталол
(Абетол)

Таблетки 100; 200 и 300 мг; раствор для 
инъекций 5 мг/мл

100-400 1-2

Карведилол
(Дилатренд)

Таблетки 6,25; 12,5 и 25 мг 25 -50 2

Проксодолол Таблетки 10 и 40 мг;1% раствор для в/в 
инъекций, амп. 5 мл

40 -80 3

аі-адреноблокаторы

Празозин
(Минипресс)

Таблетки 1 и 5 мг;капсулы 1,2 и 5 мг 1-15 2 -3

Доксазозин 
(Кардура, То- 
нокардин)

Таблетки 1, 2, 4 и 8 мг 2 -8 1 -2

Теразозин
(Хайтрин,
Корнам)

Таблетки 1, 2, 5 и 10 мг 1-10 1

* Существуют ретардные формы метопролола и пропранолола, которые можно принимать 1 
раз в день.
** Чаще используется как антиаритмический препарат

Таблица 46. Препараты центрального действия (средства, угнетающие 
сосудодвигательный центр)

Препарат 
(международное 

и торговое 
название)

Форма выпуска и доза Средние
Д О ЗЫ ,

мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Агонисты центральных а-адренорецепторов
Клонидин
(Клофелин
Катапресан)

Таблетки 0,075; 0,1; 0,15; 0,2 и 0,3 мг; раствор 
для инъекций 0,1 мг в амп.1 мл

0,15-0 ,6 3

Метилдопа
(Альдомет
Допегит)

Таблетки 125; 250 и 500 мг; раствор для в/в 
инъекций 250 мг в амп. 5 мл

0,5-1 2 -3
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Препарат 
(международное 

и торговое 
название)

Форма выпуска и доза Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Гуанфацин
(Эстулик)

Таблетки 0,5; 1 и 2 мг 1-3 1 -2

Препараты, действующие на запасы нейромедиаторов

Резерпин Таблетки 0,1 и 0,25 мг; 0,1 и 0,25% раствор для 
инъекций, амп. 1 мл

0,1 -0 ,25 2 -3

Блокаторы адренергических нейронов
Гуанетидин
(Изобарин)

Таблетки 25 мг 12,5-25 1

Селективные агонисты имидазолиновых рецепторов

Моксонидин
(Физиотенз)

Таблетки 0,2 и 0,4 мг 0 ,2 -0 ,4 1 -2

Рилменидин
(Гипериум)

Таблетки 1 мг 1 -2 1 -2

Таблица 47. Препараты, действующие на РААС

Препарат 
(международное 

и торговое 
название)

Форма выпуска и доза Средние дозы, 
мг/сут

Кратность 
приема в сутки

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента
Каптоприл
(Капотен)

Таблетки 12,5; 25; 50 и 100 мг 25 -75 2 -3

Эналаприл 
(Берлинприл 
Ренитек, Энам)

Таблетки 2,5; 5; 10 и 20 мг; раствор для 
в/в инъекций 1,25 мг/мл

10-20 1 -2

Лизинопоил
(Принивил)

Таблетки 5; 10; 20 и 40 мг 10-30 1

Беназеприл
(Бензагірил)

Таблетки 5; 10; 20 и 40 мг 10-30 1-2

Периндоприл
(Престариум)

Таблетки 2 и 4 мг 2 -4 1

Рамиприл
(Тритаце)

Таблетки 1,25; 2,5; 5 и 10 мг 2 ,5 -5 1-2

Трандолаприл
(Гоптен)

Капсулы 0,5; 1 и 2 мг 1 -2 1

Спираприл Таблетки 12,5 мг 12,5-25 1
Цилазиприл
(Инхибейс)

Таблетки 1; 2,5 и 5 мг 2 ,5 -5 1

Фозиноприл
(Моноприл)

Таблетки 10 и 20 мг 10-40 1 -2

Блокаторы рецепторов ангиотензина II
Лозартан
(Козаар)

Таблетки 50 и 100 мг; капсулы 100 мг 25 -100 1-2

Ирбесартан
(Апровель)

Таблетки 75; 150 и 300 мг 75-150 1-2

Эпросартан
(Теветен)

Таблетки 100 и 200 мг 200-400 1 -2

Телмисартан
(Микардис)

Таблетки 40 и 80 мг 40 -80 1

Кандесартан
(ТСѴ-116
Цилексетил)

Таблетки 8 и 16 мг 8 -1 6 1
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Таблица 48. Блокаторы кальциевых каналов
Препарат 

(международное и 
торговое название)

Форма выпуска и доза Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки
Дигид ролиридины

Нифедипин (Адалат, 
Коринфар, Кордафен)

Таблетки 10 мг; капсулы 10 и 20 мг 10 -20 3-4

Нифедипин ретард 
(Адалат ретард 
Прокардиа XL)

Таблетки 20; 30; 60 и 90 мг 30 -60 1

Амлодипин 
(Норваск, Стамло)

Таблетки 2,5; 5 и 10 мг 5 -1 0 1

Исрадипин (Ломир, 
Ломир СРО)

Капсулы 2,5 и 5 мг;раствор для инъекций 1 мг 
в амп. 10 мл

2 ,5 -1 0 2

Нитрендипин
(Байпресс)

Таблетки 10 и 20 мг 10-20 1-2

Фелодипин
(Плендил)

Пролонгир. таблетки 5 и 10 мг 7 ,5 -10 1

Нисолдипин (Сискор) Таблетки 5 и 10 мг 10-20 1

Никардипин (Карден) Таблетки 5 и 10 мг; драже 20 и 40 мг; капсулы 
5; 10; 20 и 30 мг; пролонгир. капсулы 30; 40 и 
60 мг; раствор для в/в инъекций 2,5 мг/мл в 
амп. 10 мл

20 -40 2 -3

Лацидипин (Мотенс) Таблетки 2 и 4 мг 4 -8 1

Фенилалкиламины

Верапамил 
(Изоптин, Финоптин)

Таблетки, драже и капсулы 40 и 80 мг;0,25% 
раствор для в/в инъекций в амп. 2 мл (5 мг)

120-240 2 -3

Верапамил ретард 
(Изоптин SR)

Таблетки 120 и 240 мг; капсулы 120; 180 и 
240 мг

160-180 1 -2

Галлопамил Таблетки 75 и 100 мг 150-200 2

Бензодиазепины
Дилтиазем (Ал- 
дизем, Кардизем)

Таблетки 30 и 60 мг 90 -120 2 -3

Дилтиазем ретард 
(Кардизем ретард 
Дилтиазем CD 
Дилтиазем SR 
Дилтиазем XR)

Пролонгир. таблетки 90 и 120 мг; пролонгир. 
капсулы 60; 90; 120; 180; 240 и 300 мг; 
раствор для в/в инъекций 5 мг в амп. 1 мл

120-180 1-2

Таблица 49. Наиболее часто используемые препараты для лечения ГК
Препарат Доза Начало 

действия 
(в мин)

Побочные эффекты

Нитропруссид
натрия

0 ,5 -1 ,0  мкг/кг/мин в виде 
инфузии

Мгно
венно

Тошнота, рвота, подергива
ние мышц, потоотделение.

Нитроглицерин 5 -1 0  мкг/мин в виде 
инфузии

2 -5 Бради- или тахикардия, 
прилив крови к лицу, 
головная боль, рвота

Диазоксид В/в быстро 1 -3  мг/кг до до
зы 150 мг. При необходимо
сти повтор через 5 -1 5  мин.

2 -4 Тошнота, гипотония, 
тахикардия, прилив крови к 
лицу, загрудинные боли.
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Препарат Доза Начало 
действия 

(в мин)

Побочные эффекты

Миноксидил 
(Лонитен, Минона)

10-40 мг/сут на 1 -2  приема 
(таблетки 2,5 и 10 мг)

Фуросемид 2 0 -6 0 -1 0 0  мг в течение IQ -  
15 с в/в

30-60 Гипотония, слабость

Клонидин В/в медленно 150-300 мкг 
(максимум 750 мкг/сут)

15-20 Сонливость

Пропранолол В/в медленно 1 мг/мин 
(максимум 10 мг/сут)

20 -30 Брадикардия

Магния сульфат 5 -1 0 -2 0  мл 25% раствора 
медленно в/в.

5 -2 5 Гиперемия лица

Лабеталол 20 -80  мг болюсом в тече
ние 10 мин или 2 мг/мин в 
виде инфузии (общая доза 
50 -30  мг)

5 -1 0 Гипотония, рвота, 
головокружение, тошнота.

Таблица 50. Антиангинальные и антиишемические средства

Препарат (торговое 
название)

Форма выпуска и доза, 
способ введения

Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в сутки

Нитроглицерин
Нитроглицерин
Нитрангин

Таблетки 0,15; 0,4; 0,5; 0,6 и 0,8 мг 
сублингвально

0,5-1 3 -5

Тринитролонг Пластинки 1; 2 и 4 мг (на слизистую) 2 -3 3 -5

Нитрет Таблетки 2,5 мг -  per os 2 ,5 -7 ,5 5
Сустак мите Таблетки 2,6 мг -  per os 2,6 -7 ,8 5
Нитрогранулонг мите Таблетки 2,5 мг -  per os 5 -7 ,5 4

Нитромак ретард Капсулы 2,5 и 5,0 мг -  per os 5 -1 0 3 -5

Нитроминт ретард Капсулы 6,5 и 9 мг -  per os 13-18 3

Нитрогранулонг Таблетки 5,9 мг -  per os 11 ,8 -
17,7

3

Сустак форте Таблетки 6,4 мг -  per os 6,4 2
Нитронг форте Таблетки 6,5 мг -  per os 6,5 2

Сустонит форте Таблетки 6,5 мг -  per os 6,5 2

Нитролингвал-Спрей Баллончик -  0 ,2 -0 ,4  мг на ингаляцию 
(200 доз)

0 ,8 -1 ,6 3 -4

Депонит Трансдерм- 
нитро

Пластыри (25 и 50 мг на 10 и 20 см*) 
и диски (1,6 и 24 мг на 8 и 12 см2) 
(аппликация на переднюю или 
боковую поверхность грудной стенки)

1
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Препарат (торговое 
название)

Форма выпуска и доза, 
способ введения

Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в сутки

Нитро-Мак Спирт, раствор 1 мг/мл -  амп. 5 мл (на физ. растворе или растворе 
глюкозы); в/в капельно: от 5 -1 0  мкг/мин до 500 мкг/мин, оптимально 
-  4 0 -6 0  мкг/мин; под контролем АД -  до эффекта

Перлинганит Спирт, раствор 1% в амп.10 мл или флаконе 50 мл (1 мг/мл) -  на 
физ. растворе или растворе глюкозы в/в кап; далее -  аналогично 
Нитро-Маку

Изосорбида динитрат
Изо-Мак Таблетки 5 мг -  сублингвально 5 -1 0 3

Изо-Мак Таблетки 20 мг -  per os 2 0 -40 2 -4
Изодинит Таблетки 10 мг -  per os 10-20 2 -4
Нитросорбид Таблетки 1 0 м г -  per os 10-20 2—4

Изокет (Кардикет) Таблетки 20 мг -  per os 10-20 2 -4

Изо-Мак Спрей Баллончик -  0,25 мг на ингаляцию 
(200 до -  20 мл)

0 ,8 -1 ,6 3 -4

ИзоМак ретард Капсулы 20, 40, 60, 80 и 120 мг -  per 
os

4 0 -6 0 2 -3

Изокет ретард 
(Кардикет ретард)

Таблетки 20; 40; 60; 80 и 120 мг -  per 
os

60 -12 0 1 -2

Изосорб ретард Капсулы 40; 60 и 120 мг -  per os 60 -120 1 -2

Спрей Изо-Мак Баллончик для ингаляций: в 26 мл 25 
мг; в 52 мл -  50 мг (30 мг -  1 доза)

60 -90 2 -4

Изокет крем 100 мг в 1 г крема (50 г крема во 
флаконе) -  на кожу груди

100-200 1-2

Изодинит Изокет 0,1% раствор для инфузий -  амп. 10 мл; флаконы 50 и 100 мл 
(развести в физ. растворе или в растворе глюкозы -  100-200  
мкг/мл); в/в капельно: от 1 -2  кап/мин (33 мкг/мин) до 500 мкг/мин 
(под контролем АД!). Продолжительность инфузии -  от неск. час до 
неск сут.

Изосорбида мононитрат
Изомонат (Моночинкве 
Эфокс)

Таблетки 20 мг -  per os 20 -40 2 -3

Изо ретард 
(Моночинкве Эфокс 
Лонг, Оликард ретард)

Таблетки, капсулы 40; 50 и 60 м г -  
per os

4 0 -6 0 1

Монизид Таблетки 20 мг -  per os 20 -40 1 -2
Моно Мак Таблетки 20 мг -  per os 20 -40 1 -2

Моно Мак депо Таблетки 100 мг -  per os 100 1

Мононит Таблетки 10 мг -  per os 10-20 1 -2

Пентаэритритила тетранитрат
Эринит Таблетки 10 мг -  per os 30 -60 2 -4

Сиднонимины
Молсидомин
(Корватон,
Сиднофарм)

Таблетки 2 и 4 мг (форте); пролонгир. 
таблетки 8 мг (ретард) -  per os; 
раствор для инъекций: амп. 2 мг +
1 мл растворителя (в/в)

4 -8 1 -3

Активаторы калиевых каналов
Никорандил Таблетки 10 мг -  per os 20 -40 2
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Таблица 51. Антитромботические препараты
Препарат 

(международное 
и торговое 
название)

Форма выпуска и доза, способ введения Средние дозы, 
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Препараты ацетилсалициловой кислоты
Тромбо АСС Таблетки в оболочке 50 и 100 мг -  per os 50-100 1

Аспирин кардио Таблетки в оболочке 100 и 300 мг -  per os 100-300 1

Препараты дипиридамола
Курантил Таблетки и драже 25 и 75 мг; раствор для 

инъекций 0,5% амп. 2 мл (в/в)
150-300 2 -3

Тромбонил Таблетки 75 мг -  per os 150 2 -3
Персантин Драже 25 и 75 мг; раствор для инъекций 

0,5% амп. 2 мл (в/в)
150-300 3 -4

Препараты тиклопидина
Тиклид Таблетки в оболочке 125 и 250 мг -  per os 250 2

Клопидогрел
(Плавике)

Таблетки 75 мг 75 1

«Прямые» антикоагулянты
Гепарин Нефракционированный препарат для инъ

екций по 1 000; 2 500; 5 000; 7 500; 10 000; 
20 000; 25 000 и 40 000 ЕД/мл (в/в и п/к)

5 000-20  000 
ЕД в/в; п/к

2 -4

Низкомолекулярные гепарины
Эноксапарин
(Клексан)

Шприцы, готовые для инъекций -  0,2; 0,4; 
0,6; 0,8 и 1 мл (в/в, п/к)

0,2 мл (2 000 
ME)

1

Далтепарин
(Фрагмин)

Раствор для инъекций -  амп. 10 000 ME + 
1 мл раствора (в/в, п/к)

2 50 0 -5  000 ME 2

Надропарин
кальция
(Фраксипарин)

Шприцы, готовые для инъекций -  0,3; 0,6 и 
1 мл (2 500 ЕД/мл) (п/к)

0,3 мл 
(7500 ЕД)

2

Сулодексид 
(Вессел Дуэ Ф)

Капсулы 250 ЛЕ*;амп. для инъекций 600 ЛЕ 
(в/м, в/в)

500-600  ЛЕ 1 -2

«Непрямые» антикоагулянты
Ди кумарин
(Неодикумарин
Пелентал)

Таблетки 25; 50 и 100 мг -  per os 50 -100 1

Варфарин
(Кумадин)

Таблетки 1; 2; 2,5; 5; 7,5 и 10 м г -  per os 5 -1 0 12

Фениндион
(Фенилин)

Таблетки 30 мг -  per os 60 -90 1

Фибринолитические препараты

Стрептокиназа
(Стрептаза,
Целиаза)

Ампулы для в/в введения 100 000; 250 000; 
500 000; 750 000 и 1 500 000 ME

250 000 -  1 000
000 ME

1-2

Уро киназа 
(Аббокиназа)

Флаконы 5 000; 9 000 и 25 000 ЕД с 
растворителем, в/в

5000-25000 ЕД 1-2

Алтеплаз
(Активаза)

Флаконы с порошком для в/в введения 
20 мг (11,6 млн. ЕД); 50 мг (29 млн. ЕД) и 
100 мг (58 млн. ЕД) + вода для инъекций

20 -50 1 -2

* ЛЕ -  липаземические единицы
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Таблица 52. Гиполипидемические средства

Препарат 
(международное и 

торговое название)

Форма выпуска и доза, способ введения Средние дозы, 
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Статины (ингибиторы ГМК-КоА-редуктазы)
Ловастатин
(Мевакор)

Таблетки 10; 20 и 40 мг -  per os 20 -80 1

Симвастатин
(Зокор)

Таблетки 10; 20 и 40 мг -  per os 10-40 1

Правастатин
(Липостат)

Таблетки 10 и 20 мг -  per os 10-20 1

Флувастатин
(Лескол)

Таблетки 5 и 20 мг -  per os 2 0 -4 0 1

Аторвастатин
(Липримар)

Таблетки 10; 20 и 40 мг -  per os 10-80 1

Церивастатин 
(Липобай, Байкол)

Таблетки 100, 200 и 300 мкг -  per os 100-300 мкг 1

Препараты никотиновой кислоты
Эндурацин Таблетки-ретард 500 мг -  per os 1 -1 ,5  г 2 -3

Никотиновая
кислота

Таблетки 50 мг -  per os
Раствор для инъекций 1 % -  1 мл (в/в,
в/м)

50 -200
10-50

1-3

Фибраты (производные фиброевой кислоты)
Клофибрат
(Мисклерон)
Безафибрат
(Безалип,
Безамидин)

Капсулы 250-500 -  per os

Таблетки 200 мг; таблетки-ретард 
400 мг -  per os

1 -2  г

4 0 0 - 6 0 0

2 -3

3

Ципрофибрат
(Липанор)

Капсулы 100 мг -  per os 100 1 -2

Гемфиброзил
(Регулип,
Нормолип,
Иполипид)

Таблетки 450 и 600 мг;капсулы 300 мг -  
per os

1,2 г 2

Фенофибрат
(Липантил,
Г рофибрат)

Капсулы 100 и 200 мг -  per os 200-300 1 -3

Препараты эссенциальных фосфолипидов

Липостабил Капсулы-форте 300 мг -  per os; раствор 
для в/в инъекций 250 мг в 5 мл

1-1 ,8  г 1 -3

Эссенциале форте Капсулы комбинир. препарата -  per os; 
раствор для в/в инъекций 250 мг в 5мл 
(капельно на растворе глюкозы)

6 капсул 
2 -4  амп.

3
1

Секвестранты желчных кислот

Холестирамин
(Квестран
Колестрол)

Г ранулы во флаконе 500 г (4 г на при
ем); таблетки 1,5 г;суспензия 3 г -  per os

8 -1 2  г 2 -4

Холестипол Г ранулы в пакетике 5 г -  per os 10 г 2

Прочие гиполипидемические средства

Аципимокс Капсулы 250 мг -  per os 500-750 2 -3

Пробукол
(Лурселл,
Липомал)

Таблетки 250 и 500 мг -  per os 1 г 2

Пантетин Таблетки 30 и 60 мг; 5 и 10% раствор 
для инъекций амп. 2 мл

30 -180 1 -3
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Таблица 53. Инотропные средства

Препарат 
(международное 

и торговое 
название)

Форма выпуска и доза, способ введения Средние 
дозы, мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Сердечные гликозиды

Дигоксин
(Диланацин,
Ланикор)

Таблетки 0,125; 0,25 м г -  per os; 0,025%  
раствор для в/в инъекций -  амп. 1 мл

0 ,5 -1 ,0 1 -2

Дигитоксин Таблетки 0,1 мг -  per os 0 ,1 -0 ,2 1 -2

Ланатозид
(Целанид)

Таблетки 0,25 -  per os; 0,05% раствор для 
приема внутрь флакон 10 мл; 0,02% раствор 
для в/в инъекций амп. 1 мл

0 ,25-0 ,5 1 -3

Строфантин 0,025 и 0,05% раствор для в/в инъекций амп. 
1 мл (на растворе глюкозы)

0 ,25-0 ,5 1

Коргликон 0,06% раствор для в/в инъекций амп. 1 мл 
(на растворе глюкозы)

0 ,3 -0 ,9 1 -2

Адреномиметики

Добутамин
(Добутрекс)

Концентрат для инфузий 100 и 250 мг во флаконе -  в/в капельно со 
скоростью 2 ,5 -40  мкг/кг/мин (на растворе глюкозе или физ. растворе)

Допамин
(Допмин)

Раствор для инфузий 5 мл (40 мг/мл) -  в/в на растворе глюкозе или физ. 
растворе со скоростью 2 -5  мкг/кг/мин (20 мкг/кг/мин -  поддержив. доза) до 
эффекта

Метаболические средства

Триметазидин 
(Предуктал 
Предуктал MR)

Таблетки 20 мг; таблетки с замедленным 
высвобождением 35 мг -  per os

40 -60 2 -3

Милдронат Капсулы 250 мг -  per os; 10% раствор для 
инъекций амп. 5 мл -  в/в

500 2 -3

Инозин
(Рибоксин)

Таблетки 200 мг -  per os; 2% раствор для 
инъекций амп. 20 мл (400 мг) -  в/в

600 3

Препараты калия

Панангин Драже -  per os;
раствор для инъекций амп. 10 мл -  в/в 
медленно на растворе глюкозы

6 драже; 
2 амп.

3
1

Калия и магния
аспаргинат
(Аспаркам)

Таблетки -  per os 3 -6  табл. 3

Таблица 54. Противоаритмические средства

Препарат 
(международное и 

торговое название)

Форма выпуска и доза, способ введения Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки
Противоаритмические средства ІА класса

Хинидина сульфат 
(Хинидин, Кинидин, 
дурулес) Хинидина 
глюконат

Таблетки 100, 200 и 300 мг, капсулы 200 и 300 мг, 
таблетки с замедленным высвобождением 
300 мг -  per os; таблетки с замедленным 
высвобождением 324 мг (per os) и раствор для 
инъекций -  80 мг/мл (в/м, в/в)

2 0 0 -
600

324-648(2  
затем по 4 
2 часа -  дс 
в/в: 800 мг 
глюкозы (1

2 -4

) в/м: 600мг, 
30 мг каждые 
эффекта; 

в 40 мл 5% 
мл/мин)
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Препарат 
(международное и 

торговое название)

Форма выпуска и доза, способ введения Средние
дозы,
мг/сут

Крч— гя. 
п р н и і

Ч Г »
Прокаинамид 
(Новокаинамид 
Пронестил 
Прокан SR  
Пронестил SR)

Таблетки и капсулы 250, 375 и 500 мг; таблетки с 
замедленным высвобождением (SR) 250, 500, 
750 мг и 1 г -  per os
10% раствор для инъекций амп. 5 мл -  в/в инфу
зии на физ. растворе или растворе глюкозы

2 5 0 - I К а к д е  
500 мг I 3 -6  час 
В/в нач. доза 5 0 -  
100 мг; при необд 
повтор, до у с т р Я Н м  
ния аритмии 
общей дозы 1 5 * З І^ Н  
18 мг/кг ( 1 - 1 , 5 і ) ^ ^ Н

Дизопирамид
(Ритмодан,
Ритмилен,
Норпейс)

Капсулы 100 и 150 мг, капсулы пролонгирован
ного действия с индексом (SR) -  per os; 
Раствор для инъекций 10 мг/мл в амп., в/в

200-300 -  н а г р у я З М  
ная доза; затем—Щ Ж  
400-600; 4 р/сут З Ш  
В/в нач. Д О з а - 2 а Ц И  
за 5 мин; у в е л т .а £ Я  
150 мг (под к о н т р .» Я  
ЭКГ) + прием в н у ір » Н  
200 мг 3 р/сут Я

Противоаритмические средства IB класса § |
Лидокаин
(Ксилокаин,
Ксикаин)

Раствор для в/в введения 1% -  10 мл в амп.,
2% -  2 и 10 мл; для продолжительной инфузии -  
растворы 40, 100 и 200 мг/мл, в растворах с 
глюкозой по 2, 4 и 8 мг/мл; растворы для в/м 
введения 10% по 2 и 3 мл в амп.

В/в струйно 5 0 -М Н М Н  
в течение 2 -3  мин. *  
максим, доза -  2 0 0 -  т 
300 мг/ч; далее І  
фузия со скорости»
1-4  мг/мин; при неаб? 
ходимости повторяет 
через 50-10 мин

Тримекаин
(Мезокаин)

Раствор 2% -  1, 2, 5 и 10 мл, 5% -  1 и 2 мл, 0,25%  
-  10 мл, 0,5 и 1% - 2,5 и 10 мл в амп. -  в/в

Болюс 80 -12 0  мг, 
затем кап. инфузия 
2 мг/мин

Мексилетин
(Мекситил
Мекситил-
Перлонгетс)

Капсулы 150, 200 и 250 мг, таблетки 200, 250 и 
300 мг, капсулы пролонгированного действия 360 
мг -  per os
Раствор 2,5% -  10 мл в амп., в/в

200-300  | 3

В/в начал, доза 100- 
250 мг со скоростью 
25 мг/мин, под 
контролем ЭКГ и АД; 
далее инфузия 250 мг 
0,1% р-раза 1 ч;
125 мг/ч в течение 
2 ч, затем 500 м кг/мин

Токаинид
(Тонокард)

Таблетки 400 и 600 мг 300-600 3

Противоаритмические средства 1C класса

Флекаинид
(Тамбокор)

Таблетки 50; 100 и 150 мг -  per os 300 2

Пропафенон
(Ритмонорм,
Фенопраин)

Капсулы, таблетки 250; 375 и 500 мг; таблетки 
пролонгированного действия 250; 500; 750 мг и 
1 г -  per os; раствор 100 и 500 мг/мл -  в/в

450-675 2 -3

Противоаритмические средства II класса —  см. «З-Адреноблокаторы»
Противоаритмические средства III класса

Амиодарон
(Кордарок,
Кординил)

Таблетки 200 мг -  per os; раствор 5% -  3 мл, 
амп., в/в

нагруз. доза 
800-1600 2 -3  

поддерж. доза 
200-400  1 -2

Соталол См. «р -Адреноблокаторы»
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Препарат 
(международное и 

торговое название)

Форма выпуска и доза, способ введения Средние
ДО ЗЫ ,

мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки
Бретилия
тозилат
(Бретилол,
Орнид)

Амп. 50 и 100 мг/мл в растворе воды для инъек
ций 10 и 20 мл;в 5% растворе декстрозы 1; 2 и 
4 мг/мл в амп. 10 мл -  в/в, в/м

В/в медленно доза 
5 -1 0  мг/кг за 8 -1 0  
мин (желательно за 
15-30  мин), под 
контр. АД и ЭКГ; 
повторное введение 
через 1 -2  час до 
макс. дозы 30 мг/сут

Противоаритмические средства IV класса —  см. «Блокаторы кальциевых каналов»

Прочие препараты с антиаритмическим действием

Аденозин
(Аденокард)

Раствор для в/в введения 3 мг/мл в амп. 3 мл Болюс 
6 мг, при 
неэфф. 
через 1 -  
2 м и н -  
12 мг

1 -2

Атропин Раствор для инъекций 0,1% -  1 мл в амп., в/в, 
в/м, эндотрахеально

В/в болюсом 0 ,5 -  
0,3 мг 1 -2  раза в 
течение более 30 
мин

Аллапинин Таблетки 25 мг -  per os; раствор для инъекций 
0,5%  -  2мл в амп (10 мг), в/в

25 -50 3

ПРЕПАРАТЫ, ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ ПРЕИМУЩЕСТВЕННО В ПУЛЬМОНОЛОГИИ

Таблица 55. Бронходилататоры

Международное 
(непатентованное) 

и торговое 
название

Форма выпуска и доза, способ введения Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Р-Адреномиметики
Сальбутамол 
(Сальбутамол, 
Сальгим, Алоп- 
рол, Вентолин, 
Волмакс)

Таблетки 2, 4, 8 мг -  per os
Дозир. аэрозоль -  200 доз (0,1 мг/доза)

6 -1 6  
0 ,1 -0 ,6

3 -4
1 -6

Тербуталин
(Бриканил)

Таблетки 2,5 мг -  per os; 
раствор для инъекций 0,5 мг/мл (п/к)

5 -1 5
0 ,25-0 ,5  мг

3
з а 4 ч

Фенотерол
(Партусистен)

Таблетки 5 мг -  per os 2 ,5 -15 2 -3

Кленбутирол
(Спиропент)

Сироп 0,01%  -  100 мл (per os) По 1 -2  
ложке

3

Г ексопреналин
(Ипрадол,
Гинипрал)

Таблетки 0,5 мг; раствор для инъекций 5 мкг -  
2 мл (в/в струйно медленно, капельно на физ. 
растворе или 5% глюкозе)

20 мг/сут. 4 -6

Сальметерол 
(Сальметер, Се- 
ревент)

Аэрозольный ингалятор 60 -120  доз (20 
мкг/доза)

5 0 -
100 мкг

4 -6
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Международное 
(непатентованное) 

и торговое 
название

Форма выпуска и доза, способ введения Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Другие адреностимуляторы
Эфедрина
гидрохлорид

Таблетки 25 мг -  per os
Раствор для инъекций 5% -1 мл (в/м, п/к)

2 5 -5 0  мг. 
2 5 -5 0  мг

Каждые 
3 -4  ч 
При необ
ходим, 
повторить

Орципреналин
(Алупент,
Астмопент)

Таблетки 20 мг -  per os
Аэрозоль для ингаляций 0,75-1,5 мг/доза (400 доз) 
Раствор для инъекций 0,5 мг/мл (в амп. 1 мл) -  
в/в медл.

30 -80  мг 
3 -6  
вдохов 
0,5-1

3 -4
3

М-холиноблокаторы
Ипратропия
бромид
(Ипратропий,
Атровент)

Дозированный аэрозоль 20 мкг/доза 
Раствор для ингаляций 0,025% -20 мл

3 -6  доз 
0,2

3
3 -5

Препараты теофиллина
Теофиллин Таблетки 100; 125; 200; 250 и 300 мг; капсулы 

125; 200; 250; 350; 375 и 500 мг -  per os
насыщ. доза 

4,7 мг/кг 20 -30  мин; 1 -2  
поддерж. доза 

5 ,5 -7 ,0  мг/кг/ч 1 -2
Теотард Капсулы ретард 200; 350 и 500 мг -  per os 200-350 1 -2
Теопек Таблетки 200 мг -  per os 200-350 1 -2

Афонилум Капсулы 125-250 мг -  per os 500 мг 1 -2

Дурофилин Капсулы 125-250 мг -  per os 500 мг 1 -2
Эуфилонг Капсулы 250-500  мг -  per os 500 мг 1
Ретафилин Таблетки 200-300 мг -  per os 1 таб. 1 -2
Аминофиллин
(Эуфиллин,
Аминофиллин)

Таблетки 150 мг -  per os
Раствор для инъекций 2,4% -5 и 10 мл (в/в медлен
но в 10-20 мл 20% глюкозы); 24% - 1  и 2 мл (в/м)

1 таб. 2 -3

Комбинированные бронходилататоры
(3-стимулятор + 
Ипратория бро
мид (Беродурал, 
Комбивент)

Дозир. аэрозоль (1 доза -  0,02 и 0,05 мг) 3 -6  доз 3

Ингаляционные глюкокортикоиды

Беклометазон
(Беклазон,
Бекламетазон,
Альдецин,
Беклокорт,
Бекломет, Бекотцд,
Беклоджет)

Дозированный аэрозоль для ингаляций -  1 доза 
50 мкг

400 мкг 2 -4

Будесонид
(Будесонид
Мите; Будесонид
Форте,
Пульмикорт,
Пульмикорт
Турбухалер)

Дозированный аэрозоль для ингаляций -  1 доза 
50 и 100 мкг
Дозированный аэрозоль для ингаляций -  1 доза 
100; 200 и 400 мкг

2 0 0 -  
400 мкг

2

Флутиказон
(Ингакорт,
Фликсотид)

Дозированный аэрозоль для ингаляций (11,4 г — 
120 доз)

1 -2  (2 -4  
нажатия)

2
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Международное 
(непатентованное) 

и торговое 
название

Форма выпуска и доза, способ введения Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Антагонисты лейкотриеновых рецепторов

Зафирлукаст
(Аколат)

Таблетки 20 и 40 мг -  per os 40 2

Монтепукаст
(Сингуляр)

Таблетки 5 и 10 мг -  per os 5 -1 0 1

Зафирлукаст
(Аколат)

Таблетки 20 и 40 мг -  per os 40 2

Стабилизаторы мембран тучных клеток

Кромогпициевая
(Кромоглицино-
вая)кислота
(Интал;
Кромогликат
натрия,
Кромолин)

Дозированный аэрозоль для ингаляций 1 и 5
мг/доза (200 и 112 доз);
порошок для ингаляций (в капсуле 20 мг)

10-^0  
80 мг

4
4

Кромолин/фено- 
терол (Дитэк)

Дозированный аэрозоль для ингаляций 0,05 и 1 
мг/доза (200 доз)

20 -80 4

Недокромил 
(Т айлед)

Дозированный аэрозоль для ингаляций 2 
мг/доза (112 доз)

8 -1 6 2 -4

Антигистаминные средства, блокирующие Н-гистаминовые рецепторы

Дифенгидрамин
(Димедрол)

Таблетки 30; 50  и 100 мг -  per os
Раствор для инъекций 1% (10 мг) в амп. (1 мл) -
в/м, в/в

100-200
10-20

2 -3
1-2

Акривастин
(Семпрекс)

Капсулы 8 мг -  per os 24 -32  мг 3 -4

Хлоропирамин
(Супрастин)

Таблетки 25 мг -  per os
Раствор для инъекций 2% -  1 мл (20 мг в амп.)
-  в/м, в/в

75 -100  мг 
40

3 -4
2

Астемизол 
(Ал стен, 
Астелонг, 
Гисманал, 
Мибирон)

Таблетки, суспензия 10 мг -  per os 10 1

Хифенадин
(Фенкарол)

Таблетки 25 мг -  per os 75 3

Терфенадин
(Бронал,
Гистадин,
Тамагон,
Трексил)

Таблетки 60 мг, сироп 30 мг/5 мл -  per os 120 мг 1-2

Кетотифен 
(Астафен, 
Задитен, Кетоф)

Таблетки, капсулы 1 мг; сироп 1 мг/5мп -  per os 2 2

Цетиризин 
(Зиртек, Цетрин)

ТаблеткиЮ  мг, суспензия 5 мг/мл -  per os 10 1

Ципрогептадин
(Перитол)

Таблетки 4 мг, сироп 2 мг/5мл -  per os 8 -1 2 2 -3

Фексофенадин
(Телфаст)

Таблетки 120 и 180 мг -  per os 120 1

Лоратадин 
(Кларитин, 
Доминал, 
Флонидан)

Таблетки 10 мг, сироп 1 мг/мл -  per os 10 1
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Международное 
(непатентованное) 

и торговое 
название

Форма выпуска и доза, способ введения Средние
дозы,
мг/сут

Кратность 
приема в 

сутки

Мебгидролин
(Диазолин,
Омерил)

Драже 50; 100 мг -  per os 100 1 -3

Дезлоратадин
(эриус)

Таблетки 1 0 м г -  per os 10 1

Антигистаминные средства с седативным эффектом

Клемастин
(Тавегил)

Таблетки 1 мг -  per os; раствор для инъекций 1 
мг/2 мл (в/м)

2 2

Прометазин
(Дипразин,
Пипольфен)

Драже 12 ,5-50 мг -  per os; раствор для 
инъекций 2 ,5% -2  мл (в/м )

25 -50 1 -3

Таблица 56. Противомикробные средства, нарушающие синтез нуклеиновых кислот

Международное 
(непатентованное)и 
торговое название

Форма выпуска и разовая доза, способ 
введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в 

сутки
Сульфаниламиды

Сульфадимидин
(Сульфадиазин,
Сульфаперин)

Таблетки 250 и 500 мг -  per os 500-2000 мг 4

Сульфадиметоксин Таблетки 500 мг -  per os 500-1000 мг 1
Сульфадимезин
(Сульфазин,
Сульфадимезин)

Таблетки 500 мг -  per os 4—6 г 4 -6

Сульфален Таблетки 200 мг -  per os 200 мг 1

Триметоприм
(Трипоман)

Таблетки 100-200 мг -  per os 100 мг 1

Комбинированные средства; сульфаниламид + триметоприм
Котримоксазол 
(Бисептол, Бактрим, 
Гросептол)

Таблетки 120, 480 и 960 мг, 
суспензия 240 мг/5мл -  per os

960 мг 2

Хинолоны и фторхинопоны
Ципрофлоксацин 
(Ципринол, Ципролет, 
Цифран, Ципробай)

Таблетки 250 и 500 мг -  per os 
Раствор для инъекций 100 мг в 
амп. 10мл -  в/в

250-750 мг 
200-400 мг

2
2

Норфлоксацин (Ренор, 
Норилет, Нолицин, 
Бактинор, Софазин, 
Негафлокс, Нормакс, 
Норбактин)

Таблетки 200 и 400 мг -  per os 400-800 мг 2

Офлоксацин (Офло, 
Офлин, Заноцин)

Раствор для инфузий 200 мг -  100 мл 
(в/в кап.)

400 мг 2

Офлоксацин (Офлин, 
Глауфос, Таривид)

Таблетки 200 мг -  per os 400 мг 1-2

Спарфлоксацин
(спарфпо)

Таблетки 200 мг -  per os 200 1

5-нитромидазолы
Метронидазол 
(Метрогил, Метроксан, 
Трихопол, Эфлоран)

Таблетки 200; 250; 400 и 600 мг -  per os 
Раствор для инфузий 500 мг в 100 мл 
(в/в кап.)

400-500 мг 
500 мг

2 -4
3

Тинидазол (Тиниба, 
Фасижин)

Таблетки 500 мг -  per os 1 ,5 -2  г 1
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Таблица 57. Противомикробные средства, угнетающие синтез белков клеточной стенки бактерий
Международное 

(непатентованное) 
и торговое название

Форма выпуска и разовая доза, способ 
введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в 

сутки

Пенициллины
Бензилпенициллин 
(Бензилпенициллина 
натриевая соль, 
Бензилпенициллина 
калиевая соль)

Порошок для инъекционного раствора 
1 млн. и 5 млн. ME во флаконе (в/в, 
в/м)

6 -1 2  млн. ME 6

Пенициллин G 
Натриевая соль

Порошок для инъекционного раствора 
1 млн., 5 млн., 10 млн. ME

6 -1 2  млн. ME 6

Феноксиметилпени- 
циллин (Оспен, 
Мегациллин, 
Y-Пенициллин)

Таблетки 250 мг (500 тыс.; 1 млн. и 1,5 
млн. ME), сироп 750 тыс. ME -  per os

750-1000 мг 3 -4

Пенициллины с расширенным спектром активности
Ампициллин 
(Ампициллина натри
евая соль, Иннотек, 
Ампициллина 
тригидрат, Зетсил 
Кампициллин 
Пентриксил Пенодил 
Стандциллин

Капсулы 250-500 мг, таблетки 125 и 
250 мг, сироп 250 мг/5 мл -  per os; 
порошок для инъекционного раствора 
250 и 500 мг (в/в, в/м)

1 -2  г (сепсис: 
8 -1 2  г)

4

Амоксициллин 
(Амоксициллинратио- 
фарм, Грюнамокс, 
Оспамокс, Упсамокс, 
Хиконцил, Флемоксин)

Капсулы 250; 500 и 750 мг; таблетки 
250, 500, 750 и 1000 мг, порошок, 
гранулы 250 мг/5 мл -  per os

750 м г-1,5 г 3

Пенициллин + ингибитор лактамаз

Амоксициллин/Клаву- 
ланат (Амоксиклав, 
Аугментин, Клавоцин, 
Моксиклав)

Таблетки 375 и 625 мг, суспензия 156 и 
312 мг/5 мл -  per os; порошок для 
инъекционного раствора 500 мг + 100 
мг, 1 г + 200 мг

875 мг (в пере
счете на амок
сициллин) 
500-1000 мг

2

Антисинегнойные (антипсевдомонадные) пенициллины

Пиперациллин 
(Пипракс, Пипрацил)

Порошок для инъекционного раствора 
2 и 4 г во флаконе -  в/м, в/в

4—8 г 2 -4

Пенициллины с расширенным спектром активности

Ампициллин 
(Ампициллина натри
евая Соль, 
Ампициллин Иннотек, 
Ампициллина 
тригидрат, Зетсил, 
Кампициллин, 
Пентриксил, Пенодил, 
Стандциллин)

Капсулы 250 и 500 мг, таблетки 125 и 
250 мг, сироп 250 мг/5 мл -  per os; 
порошок для инъекционного раствора 
250 и 500 мг (в/м, в/в)

2 г (сепсис: 8 -  
12 г)

4

Пенициллин+ингибитор лактамаз

Пиперациллин/ 
тазобактам 
(Пиперациллин/ 
тазобактам, Тазоцин, 
Азлоциллин)

Порошок для инъекционного раствора 
4,5 г (4г + 0,5 г) -  в/в

9 г 4
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Международное 
(непатентованное) 

и торговое название

Форма выпуска и разовая доза, способ 
введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в 

сутки

Тикарциллин Порошок для инъекционного раствора 
4,5 г (4г + 0,5 г) -  в/в

9 г 4

Тикарциппин+Клаву- 
ланат (Тиментин)

Порошок для инъекционного раствора 
3 г + 100 мг(в/в)

12 г + 300 мг 
18 г + 600 мг

4 -6

Карбаленемы
Имипенем (Тиенам) Порошок для инъекционного раствора 

500 мг во флаконе 120 мл -  в/в, в/м
1 -4  г 2 -4

Меропенем
(Меронем)

Порошок лиофилизированный для инъ
екционного раствора 500; 1000 мг во 
флаконе -  в/в

1 ,5 -3  г 3

Цефалоспорины 1 поколения
Цефазолин (Анцеф, 
Интразолин, Ифизол, 
Кефзол, Лизолин, 
Оризолин, Прозолин, 
Цефамизин, 
Цефзолин)

Порошок для инъекционного раствора 
250 и 500 мг, 1 г -  в/в, в/м

1,5 -3  г 3

Цѳфалѳксин 
(Кефлекс, Фелексин, 
Цефаклен, Цепорекс)

Таблетки и капсулы 250, 500 и 1000 мг; 
порошок для суспензии -  per os

1 -4  г 4

Цефрадоксил Таблетки и капсулы 250, 500 и 1000 мг; 
порошок для суспензии -  per os

250 мг -  1 г 1 -2

Цефалоспорины 2 поколения
Цефуроксим (Ак- 
сетин, Зинацеф, 
Кетоцеф, Суперо)

Порошок для инъекционного раствора 
250; 750 и 1500 мг -  в/в, в/м

750 мг -  3,5 г 3

Цефокситин Порошок для инъекционного раствора 
250; 750 и 1500 мг -  в/в, в/м

3 -6  г 3

Цефуроским акситил 
(Зиннат)

Таблетки 125; 250 и 500 мг, суспензия 
125 мг/5мл -  per os

500-1000 мг 2

Цефаклор (Альфацет, 
Тарацеф, Цеклор, 
Цефтор)

Таблетки 125 и 250 мг, капсулы 250 и 
500 мг, гранулы для суспензии 125 и 
250 мг/5 мл -  per os

750 мг -  1,5 г 3

Цефалоспорины 3 поколения
Цефотаксим
(Клафоран,
Клафотаксим,
Оритаксим,
Цефотаксим,
Лифоран)

Порошок для инъекционного раствора 
500 и 1000 мг -  в/в, в/м

2 -4  г 2

Цефтазидим 
(Тазицеф, Фортум)

Порошок для инъекционного раствора 
500; 1000 и 2000 мг -  в/в, в/м

1 -2  г 2 -3

Цефтриаксон 
(Ифицеф, Лифаксон, 
Лонгацеф, Новоцеф, 
Лендацин, Офрамакс, 
Роцефин)

Порошок для инъекционного раствора 
250; 500; 1000 и 2000 мг -  в/в, в/м

1 -2  г 1 -2
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Международное 
(непатентованное) 

и торговое название

Форма выпуска и разовая доза, способ 
введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в 

сутки

Цефоперазон 
(Дардум, Медоцеф, 
Цефобид)

Порошок для инъекционного раствора 
500; 1000 и 2000 мг -  в/в, в/м

2 -4  г 2

Цефиксим (Цефспан) Капсулы 100; 200 и 400 мг, гранулы 
50 мг и порошок для суспензии 100 мг/5 
мл -  per os

200-400 мг 2-1

Цефтибутен (Цедекс) Капсулы 400 мг -  per os 400 мг 1

Цефалоспорины 4 поколения
Цефепим, Максипим Порошок для инъекционного раствора 

500; 1000 и 2000 мг -  в/в
1-2  г 2

Цефпиром Порошок для инъекционного раствора 
500; 1000 и 2000 мг -  в/в

1 -2  г 2

Тетрациклины

Тетрациклин 
(Тетрациклина гидро
хлорид)

Таблетки 100 и 250 мг, капсулы 250 мг 
-  per os

400 мг -  1 г 4

Доксициклин
(Бассадо,
Вибрамицин,
Довицин, Доксипан, 
Медоциклин, 
Моноклин, Этидоксин)

Капсулы 100 мг, таблетки 100 и 200 мг 
-  peros;nopoujoK для инъекционного 
раствора 100 мг -  в/в

100-200 мг 1-2

Макролиды

Эритромицин 
(Эритромицина 
фосфат, Эригексап, 
Эритран, Изолон, 
Грюнамицин сироп)

Таблетки, капсулы 100; 250 и 500 мг, 
сироп 125 и 250 мг/5 мп -  per os; 
порошок для инъекционного раствора 
50; 100 и 200 мг -  в/в

1 -2  г

2 -4  г

4

2 -4  г

Азитромицин 
(Сумамед, Зимакс, 
Азивок)

Таблетки. 125 и 500 мг, капсулы 250 мг, 
сироп 20 и 40 мг/мл

500 мг 1-2

Кларит ромицин 
(Клацид, Клабакс, 
Фломилид)

Таблетки 250 мг, порошок для 
суспензии 125/5 мл -  per os; 
порошок для инъекционного раствора 
500 мг -  в/в

250-500 мг 

500 м г- 1 г

1 -2

2

Левомицетин
Хлорамфеникол 
(Левомицетин, 
Левомицетина 
сукцинат натрия)

Таблетки и капсулы 250 и 500 мг -  per 
os;
порошок для инъекци-онного раствора 
500 и 1000 мг -  в/в

1 -2  г 

50 мг/кг

4

50 мг/кг

Антибиотики из разных химических групп
Г руппа
гликопептидов: 
Ванкомицин 
(Ванколед, Ванкоцин, 
Эдицин)

Порошок для инъекционного раствора 
500 и 1000 мг -  в/в

1 -2  г 2 -4

Г руппа линкозаминов: 
Линкомицин

Капсулы 250 и 500 мг -  per os; 
раствор для инъекций 30% 1 мл в/в, 
в/м

750 мг -  1 г 
600 мг -  1,8 г

3 -4
2 -3
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Международное 
(непатентованное) 

и торговое название

Форма выпуска и разовая доза, способ 
введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в 

сутки

Группа полимиксина: 
Полимиксин М

Таблетки 500 тыс ЕД -  per os; 
флаконы с порошком для инъекций 250 
тыс. и 500 тыс. ЕД -  в/в

2 -3  млн. ЕД 
15-25 тыс. 
ЕД/кг

3-4
3-4

Группа рифампицина: 
Рифампицин 
(Бенемицин, 
Римпацин, Рифамор, 
Рифацин, Римактан)

Капсулы 150; 300 и 450 мг -  per os; 
порошок для инъекционного раствора 
150 мг -  в/в (кап.)

450-600 мг 
600 мг

1 -2
1

Таблица 58. Противомикробные средства, угнетающие синтез белка внутри микробной клетки

Международное 
(непатентованное) и 
торговое название

Форма выпуска и разовая доза, 
способ введения

Средняя 
суточная доза

Крат
ность 

приема в 
сутки

Аминогликозиды 1 поколения
Стрептомицин Порошок для инъекционного 

раствора 1000 мг -  в/м
500-1000 мг 1-2

Канамицин(Канамицина 
моносульфат, 
Канамицина сульфат, 
Умекан 1000)

Таблетки 125 и 250 мг -  per os; 
порошок для инъекционного 
раствора 500 и 1000 мг, раствор 
для инъекций 5% 5 и 10 мл -  в/м, 
в/в

500 мг 
15 мг/кг

4
2 -3

Аминогликозиды 2 поколения
Гентамицин (Амгент, 
Гарамицин, Гентамиссин)

Раствор для инъекций 20; 40; 80 и 
120 мг в амп. 2 мл -  в/м, в/в

3 -5  мг/кг 3

Аминогликозиды 3 поколения
Амикацин (Амицин, 
Ликацин, Фарциклин, 
Хемацин)

Раствор для инъекций 100; 250 и 
500 мг -  2 мл, порошок для 
инъекционного раствора 250 и 500 
мг -  в/м, в/в

15 мг/кг 1 -2

Нетилмицин
(Нетромицин)

Раствор для инъекций 50 и 200 мг -  
2 мл (в/м, в/в)

1,5 -2  мг/кг 2 -3

Неомицин Таблетки 250 мг -  per os 1 г 6

Таблица 59. Противогрибковые средства

Международное 
(непатентованное)и 
торговое название

Форма выпуска и разовая доза, 
способ введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в 

сутки

Полиеновые антибиотики
Амфотерицин В 
(Амбизом, Амфоцил, 
Фунгизон)

Порошок для инъекционного 
раствора 50 и 100 мг -  в/в

0,25-1 мг/кг 1

Фунгилин Таблетки 100 мг, суспензия 30 и 50 
мл -  per os

100 мг 1

Нистатин (Леворин) Таблетки 250 и 500 тыс. ЕД (в 1 мг 
5000 ЕД) -  per os

400-600 тыс. 
ЕД

4

Производные имиздазола
Кетоконазол (Низорал, 
Ороназол)

Таблетки 200 мг -  per os 200-400 мг 1
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Международное 
(непатентованное)и 
торговое название

Форма выпуска и разовая доза, 
способ введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в 

сутки

Клотримазол 
(Антифунгол, Имидип, 
Кандид)

Таблетки вагинальные 100 и 200 мг 100-200 мг 1-2

Миконазол (Дактанал, 
Дактоцин, Дакторин)

Свечи вагинальныеЮО мг 100-200 мг 1 -2

Производные триазола
Флуконазол (Дифлюкан, 
Форкан)

Капсулы, таблетки 50; 100; 150 и 
200 мг -  per os; раствор для инфузий 
2 мг/мл (в/в)

200-400 мг 1

Итраконаэол Капсулы 100 мг -  per os 200 мг 2
Прочие антибиотики

Гризеофульфин Таблетки 125 мг, суспензия 
(флакон 100 г) -  per os

250-500 мг 2

Фульцид Таблетки 125 и 500 мг -  per os 500 мг 2

Таблица 60. Отхаркивающие средства

Международное 
(непатентованное) 

и торговое название

Форма выпуска и разовая доза, способ 
введения

Средняя
суточная

доза

Кратность 
приема в 

сутки

Муколитики
Ацетилцистеин 
(Мукосольвин, АЦЦ, 
Флуимуцил)

Гранулятдля перорального раствора 3 (0,1 г 
акт. вещества) 5 г (0,2 г акт. вещества) в 
пакетике, таблетки 100; 300 и 600 мг, 
капсулы 200 и 400 мг -  per os; раствор для 
ингаляций 2 мл (0,4 г) в амп.

600-800
мг/кг

2 -3

Амброксол
(Амбробене,
Амброгексал,
лазолван,
Солволан),
Мукосольван

Таблетки 30 мг, капсулы ретард 75 мг, сироп
5 мл (15 мг);
во флаконе -  per os;
раствор для ингаляций (1 мл -  7,5 мг);
раствор для инъекций (1 мл -  7,5 мг) в амп.
-  в/м, в/в, п/к;
концентрат для инфузий 50 мл (1 г) во 
флаконе -  в/в

60 мг

4 -6  мл 
2 -3  мл 
1 г

2 -3  (ре- 
т а р д -1 )

1 -2
2 -3

1

Трипсин Порошок 50 мг во флаконе -  для ингаляций 
(в изотоническом растворе)

50 мг 2 -3

Химотрипсин Порошок 10 мг во флаконе -  для ингаляций 
(в изотоническом растворе)

20-30 мг 1-3

Карбоцистеин
(Мукодин,
Бронхокод)

Капсулы 375 мг, сироп 125, 200 и 300 мп во 
флаконе -  per os

2,25 г 3

Мукорегуляторы

Бромгексин
(Бисольвон,
Бромбене,
Солвин, Флегамин, 
Фульпен-А)

Таблетки 8 и 16 мг, дра-же 4; 8 и 12 мг, 
сироп (1 мл -  0,8 мг), микстура (1 мл -  2 мг) 
во флаконе -  per os; 
раствор для ингаляций (1 мл -  2 мг); 
раствор для инъекций (1 мл -  2 мг) в амп. -  
п/к, в/м, в/в

16 мг 

2 -3  мл

2

2 -3
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Международное 
(непатентованное) 

и торгопое незнание

Форма выпуска и разовая доза, способ 
введения

Средняя
суточная

лпза

Кратность 
приема в 

сутки
Растительные препараты

Мукалтин Таблетки 50 мг -  per os 100-300 мг 2 -3

Пертуссин Сироп 125 мл во флаконе -  per os 3 ст. л. 3

Регидранты

Калия йодид Раствор 3% 200 мл во флаконе -  per os (на 
молоке)

4 ст. л. 2 -4

ЛЕКАРСТВЕННЫЕ СРЕДСТВА, ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ ПРИ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 
ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА 
Таблица 61. Противоязвенные средства

Международное 
(непатентованное) и 
торговое название

Форма выпуска, доза и способ введения Средняя
суточная

доза

Кратность 
приема в 

сутки
Антациды

Натрия гидрокарбонат Порошок, таблетки 0,3, 0,5 г -  per os 1 -3  г 2 -3
Карбонат кальция Порошок 1 г -  per os 0 ,5 -3  г 2 -3
Магния оксид Таблетки 0,5 г -  per os 3 -9  г 2 -3
Магния трисиликат Суспензия 5 мл -  per os 15-30  мл 3 -4

Алюминия гидроокись Суспензия 4% -  per os 4 -8  ч.л. 4 -6

Алюминиево-магниевые 
антациды:Альмагель, 
Альмагель А, Маалокс, 
Алюмаг, Гастал

Суспензия 5 ,1 7 0  и 200 мл во флаконе -  
per os
Таблетки -  per os

4 -8  ч.л. 

4 -8  табл

4 -6

4 -6

Препараты висмута и хелатные препараты
Денол (Висмута 
субцитрат, Вентрисол, 
Трибимол)

Таблетки 120 мг -  per os 480 мг 4

Десмол (Висмута 
субсалицилат)

Таблетки 262 мг,
гель 1,75% 237 мл -  per os

3,144 г 
1 -2  ст. л.

6

Сукральфат (Вентер, 
Сукрас, Анкрусал)

Таблетки 500 мг, 1 г -  per os 4 г 4

Н-гистаминоблокаторы (препараты 1 ряда)
Циметидин (Беломет, 
Гистодил, Нейтронорм, 
Циметидин Ланнахер, 
Циметидин-Ривофарм)

Таблетки 200; 250 и 800 мг -  per os; 
раствор для инъекций 200 мг (10% -  2 
мл в амп.) -  в/в, в/м

0 ,8 -1 ,2  г 2 -4

Ранитидин (Ацидекс, 
Ацилок, Гистак, Зантак, 
Рантак)

Таблетки 75; 150 и 300 м г-p e ro s ;  
раствор для инъекций 50 мг 2мл в амп. 
-  в/м, в/в

1 ,5 -2  
мг/кг 
0 ,7 5 -  
1,5 мг/кг

2

Блокаторы протонного насоса (блокаторы Н.АТФазы париетальной клетки)
Омепразол (Гастрозол, 
Зероцид, Золсер, Лосек 
Мапс, Лосек, Омегаст, 
Омез, Омезол, Омепрол, 
Омизак, Оцид, Пептикум, 
Ромесек, Хелицид 10, 
Хепицид 20)

Капсулы 10 и 20 мг, таблетки 10; 20 и 
40 мг -  per os

2 0 -4 0  мг 1 -2
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Международное 
(непатентованное)и 
торговое название

Форма выпуска, доза и способ введения Средняя
суточная

доза

Кратность 
приема в 

сутки
Пантопразол (Контролок) Таблетки 40 мг -  per os 4 0 -8 0  мг 1 -2

Лансопразол (Ланзап, 
Ланзоптол)

Капсулы 30 мг -  per os 30 -18 0  мг 1

Рабепразол (Париет) Таблетки 10 и, 20 мг -  per os 10-20  мг 1

Аналоги простагландинов
Мизопростол
(Сайтотек)

Таблетки 0,2 мг -  per os 0 ,4 -0 ,8  мг 2 -4

Таблица 62. Средства, действующие на моторную функцию Ж КТ

Международное 
(непатентованное) и торговое 

название

Форма выпуска, доза и способ 
введения

Средняя
суточная

доза

Кратность 
приема в 

сутки

Прокинетики
Домперидон (Мотилиум) Таблетки 10 мг, суспензия 1 мг/мл 

-  per os
30 мг 2 -3

Метоклопрамид (Реглан, 
Церукал)

Таблетки 10 мг -  per os; 
раствор для инъекций 0,5% -  2 мл 
в амп. (в/в, в/м)

60 мг 
4 мл

2 -3

Цизаприд (Координакс, 
Перистил, Цизапид)

Таблетки 5 и 10 мг, суспензия 1 
мг/мл -  per os

40 мг 2—4

Уменьшение газообразования в кишечнике

Симетикон (Эспумизан, 
Дисфлатил)

Капсулы 40 мг, эмульсия 20 мг/мл 
-  per os

400 мг 2 -4

Реасек (ломотил) 1 -2  таблетки или 35 капель 2 раза 
в день.

8 -1 0  таб
леток

2

Ингибиция перистальтики

Лоперамид (Имодиум,
Неоэнтеросептол,
Энтеробене)

Таблетки, капсулы 2 мг -  per os 4 мг 2 -4

Адсорбенты

Аттапульгит (каопектат, 
неоинтестопан)

Таблетки 12 табле
ток

3 -4

Смекта (диосмектит) Пакетики по 3 г 3 -4  паке
тика

3 -4

Слабительные средства

Макроголь 4000 (Форлакс, 
Фортране)

ПакетЮ г -  per os 1-2 1

Лактулоза (Дюфалак, 
Нормазе)

Сироп 200 мл во флаконе -  per os 10-25 мл 2 -3

Стимуляторы толстого кишечника

Сенодины А+В (Сенаде, 
Сенна, регулакс)

Таблетки 13,5 мг -  per os 2 -3  табл. 1

Бисакодил (Лаксатин, 
Пирилакс, Стадалакс)

Таблетки 5 мг -  per os; свечи 10 мг 
-  per rectum

10 мг 1
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ПРЕПАРАТЫ, ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ ПРЕИМУЩЕСТВЕННО В ГЕПАТОЛОГИИ
Таблица 63. Противовирусные средства

Международное 
(непатентованное) 

и торговое название

Форма выпуска и способ введения Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в сутки

Ацикловир (Виворакс, 
Виролекс, Зовипакс, 
Лизавир, Суправиран, 
Цикловакс)

Инъекционный раствор 250 мг 
во флаконе -  в/в кап.; 
таблетки 200; 400 и 800 мг -  per 
os

5 мг/кг 
1 -4  г

4
4 -5

Рибавирин (Рибамидил, 
Ребетол, Виразол, 
Tribavirin, Viramid, Viratek, 
Viratel, Virazide, Virazole, 
Virustaz)

Таблетки 500 мг -  per os 1000 - 
1200 мг/сут

2

Зидовудин (Азидоти- 
мидин, Тимазид, Ретро- 
вир, Ретровир Ази ТИ)

Сироп 10 мг/мл, капсулы 100 и 
250 мг -  per os; 
раствор для инфузий 20 мг/мл 
амп. 10 мл -  в/в

0,5-1 г 

1-2мг/кг

5 -6

6

Ламивудин Таблетки 100 мг 100 мг 1
Диданозин (Дидекс) Таблетки 25; 50; 100 и 150 мг, 

порошок 100; 167; 250 и 375 мг, 
2 и 4 г -  per os

50 -74  кг -  
200 мг;
75 кг и более 
-  300 мг

2

Зальцитабин (Хивид) Таблетки 375 и 750 мкг -  per os 2,25 мг 3

Ганцикловир (Цимевен) Капсулы 250 мг -  per os; 
инъекционный раствор 250 мг во 
флаконе -  в/в

5 мг/кг 2

Интерферон-а (Интер
ферон, Интерферон лей
коцитарный человеческий 
сухой, Лейкинферон, 
Роферон-А, Интрон)

Флаконы по 1 млн., 3 млн.,
5 млн., 10 млн. и 30 млн. ME 
лиофилизированного порошка -  
в/в, п/к

3 млн. ЕД 3 раза в 
неделю

Амантадин (Мидантан, 
Глудантан, ПК-Мерц)

Таблетки 100 и 200 мг -  per os; 
раствор для инфузий 500 мл 
(200 мг) -  в/в

100-200 мг 
200-600  мг

1 -2
1 -3

■/-Глобулин (Иммуноглобулин человеческий нормальный)
Иммуноглобулин 
нормальный человека для 
в/в введения (Биавен ВИ, 
Веноглобулин, Вигам- 
ликвид, Октагам, Вигам-С, 
Интраглобин, Пентагло
бин, Сандоглобулин)

Сухое вещество для инфузий 1 
и 3 г во флаконе + раствори
тель -  в/в;раствор для инъекций 
10, 25, 50 мл, флаконы 05, 2,5,
5 г -  в/в

300-400 мг/кг 1
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Таблица 64. Гепатопротекторы

Международное (непатентованное) 
и торговое название

Форма выпуска и разовая 
доза, способ введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема 
в сутки

Метадоксин (Метадоксил) Капсулы 250 мг -  per os 1 -2  г 3 -4

Печени экстракт (Цианкобаламин, 
Сирепар)

Раствор для инъекций во 
флаконах 10 мл -  в/м, в/в

2 -3  мл 1

Эссенциальные фосфолипиды 
(Эссенциале)

Капсулы комбинир. препа
рата -  per os; раствор для

6 капсул 3

в/в инъекций 250 мг в 5мл 
(капельно на растворе 
глюкозы)

2 -4  амп. 1

Адеметионин (Гептрал) Таблетки в спец. оболоч-ке -  
per os; сухое лиофили-

2 -4  табл. 2 -4

зированное вещество для 
инъекций во флаконе + 5 мл 
растворителя -  в/м, в/в

5 -1 0  мл 1

Урсодезоксихолевая к-та 
(Урсосан, Урсо 100, Урсофальк)

Таблетки 100 мг, капсулы 
250 мг -  per os

200-500  мг 1

Силимарин (Силибинин, Карсил, 
Легалон)

Драже 35 и 70 мг, таб
летки 30 и 70 мг, капсулы 
140 м г- p e r  os

140-210 мг 3 -4

Экстракт расторопши и пр. 
(Гепатофапьк планта, Гепатобене)

Капсулы -  per os 3 -6  капе. 3

Экстракт каперсов, цикория, сен- 
ны, паслена, терминалии, тыся
челистника, тамарикса (ЛИВ-52)

Таблетки -  per os 6 -8  табл. 3 -4

Цианиданол (Катерген) Таблетки 500 мг -  per os 1,5 г 3
Липоевая кислота Таблетки 12 и 25 м г -  per os; 100-150 мг 3

раствор для инъекций 0,5%  
в амп. 2 мл -  в/м

2 -4  мл 1 -2

Таблица 65. Желчегонные препараты
Международное 

(непатентованное) 
и торговое название

Форма выпуска 
и способ введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в сутки

Кукуруза (Кукурузные рыльца) Экстрат во флаконе 25 мл -  
per os

60 -120  кап. 2 -3

Кислота дегидрохолевая Таблетки 200 мг -  per os 0 ,6 -1 ,2  г 3
Аллохол Таблетки -  per os 3 -8  табл. 3 -4
Лпобил Таблетки 200 мг -  per os 0 ,6 -1 ,2  г 3
Никодин Таблетки 500 мг -  per os 1 ,5 -4  г 3 -4
Озалмид (Оксафенамид) Таблетки 250 мг -  per os 0 ,75-1 ,5  г 3 -4
Фламин Таблетки 50 мг -  per os 150-200 мг 3 -4
Холосас Флакон 300 мл -  per os 2 -3  ч. л. 2 -3
Олиметин Капсулы 500 мг -  per os 3 -5  г 3 -5
Флакумин Таблетки 20 мг -  per os 80 -120  мг 2 -3
Холагол Флакон 10 мл -  per os (на 

сахаре)
15 кап. 3

Холагогум (Холецизмон) Капсулы и драже -  per os 6 капе. 3
Конвафлавин Таблетки 10 мг -  per os 60 мг 3
Бессмертника цветки Упаковка 50 г, сухой экст

ракт по 10 и 100 г -  per os 
(отвар)

200-300  мл 2 -3
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ЛЕКАРСТВЕННЫЕ СРЕДСТВА, ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ В ГЕМАТОЛОГИИ 
Таблица 66. Основные лекарственные препараты железа для приема внутрь

Препарат Состав Способ применения

Г емостимулин Железа закисного лактата 0,246, сухой 

крови -  0,123, сульфата меди -  0,005 в табл.
По 1 табл. 3 раза в день во 
время еды

Ферро каль Сульфат железа 0,2, кальция фруктозоди- 
фосфата 0,1, церебролецитина 0,02 в табл.

2 -6  таблеток 3 раза в день 
после еды

Ферроплекс Сульфат железа 0,05, аскорбиновая кислота 
0,03 в драже

1 -2  драже 3 раза в день 
после еды

Сорбифер
Дурулес

Сульфат железа 0,32, аскорбиновая кислота 
0,06 в специальной оболочке

По 1 табл. 2 раза в день за 
30 мин до еды, не разжевы
вая, запивая водой

Конферон Сульфат железа 0,25, диоктилсульфосукци- 
нат натрия 0,035 в капсулах

1 -2  капсулы 3 раза в день 
после еды

Ферро-
градумент

Сульфат железа 0,525 в специальной 
оболочке

1 таблетка в день утром до 
завтрака

Фенюльс Сульфат железа 0,15, аскорбиновая кислота 
0,05, рибофлавин 0,002, тиамина мононитрат 
0,002, пиридоксина гидрохлорид 001, 
пантотеновая кислота 0,0025 в капсулах

По 1 капсуле 2 раза в сутки

Тардиферон Сульфат железа 0,257 в виде драже-ретард 1 драже 2 раза в день за 
час до приема пищи

Хеферол Фумарат железа 0,35 в капсулах 1 капсула 1-2 раза в день 
за 30 мин до еды

Гемофер Хлорид железа в 1 мл раствора 0,157 (во 
флаконе 10 мл)

4 -6  мг на 1 кг в сутки (на 3 -  
4 приема)

Гемофер
пролонгатум

Сульфат железа 0,325 1 драже 2 раза в день до 
приема пищи

Актиферрин Сульфат железа 0,114, D.L-серина 0,129 
в капсулах

1 капсула 2 -3  раза в день 
до еды

Ферронал Глюконат железа 0,3 в специальной оболоч
ке; во флаконе 110 мл сиропа (в 5 мл -  0,3 
глюконата железа)

4 -6  таблеток в день после 
еды

Ферретаб комп. Фумарат железа 0,154; фолиевая кислота 
0,0005 в капсуле

1 -3  капсулы в день 
натощак

Таблица 67. Препараты железа для парентерального введения
Препарат Состав Способ применения

Фербитол В 1,0 мл содержится 0,05 
железа

Вводится в/м по 2 мл ежедневно

Ферковен Железа 0,02, кобальта 0,00009 
в растворе углеводов

Вводится в/в, первые 2 инъекции по 
2 мл, далее по 5 мл

Феррум-лек Железа 0,1 для в/м введения в 
сочетании с мальтозой; для в/в 
введения в сочетании с 
сахарозой

В/м вводят через день по 4 мл; в/в 
вводят в 1 день 2,5 мл; во 2 день -  5 
мл; в 3 день -  10 мл; а далее 2 раза в 
неделю по 10 мл
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Препарат Состав Способ применения
Ектофер Железа 100 Вводится в/м по 2,0 мл ежедневно

Феррлецит Железа 62,5 Вводится в/м по 2,0 мл ежедневно

Венофер Железа 100 Вводится в/в по 2,0 мл ежедневно

Таблица 68. Цитостатики
Международное 

(непатентованное) 
и торговое название

Форма выпуска, доза и способ введения Средняя
суточная

доза

Кратность 
приема 
в сутки

Алкилирующие средства
Циклофосфамид
(Циклофосфан,
Эндоксан)

Таблетки 50 мг -  per os; флакон с по
рошком для приготовления инъекции- 
онного раствора, 200 мг -  в/в, в/м

См. текст См. текст

Хлорамбуцил 
(Хпорбугин, Лейкеран)

Таблетки 2 и 5 мг -  per os 160 мг 3 -4

Бусульфан (Миелосан, 
Милеран)

Таблетки 2 мг -  per os 2 мг См. текст

Дакарбазин 
(Дакарбазин, Лахема)

Флакон с порошком для приготовле
ния инъекционного раствора 100 и 200 
мг -  в/в

250 мг/м2 См. текст

Ломустин (СииНУ) Таблетки 40 мг 7 5 -
130 мг/м2

1 раз в 6 
нед.

Мелфалан (Алкеран) Порошок для приготовления инъекци
онного раствора амп. 50 мг и флакон 
100 мг -  в/в;
таблетки 2 и 5 мг -  per os

10 мг

6 МГ

1

1 раз в 2 
дня

Антиметаболиты
Азатиоприн Таблетки 50 мг -  per os См. текст См. текст

Г идроксикарбамид 
(Гидереа)

Капсулы 500 мг -  per os 20 00 -  
3200 мг/м2 
20 -30  мг/м2

1 раз в 3 
дня 
1

Меркаптопурин
(Пуринетол)

Таблетки 50 мг -  per os 50 -75  мг/м2 1

Метотрексат
(Триксилем)

Раствор для инъекций во флаконе 2 и 
5 мл (10 мг/мл), 20 и 40 мл (25 мг/мл), 
порошок для приготовления 
инъекционного раствора 5 и 50 мг во 
флаконе и т.д. -  в/в, в/м; 
таблетки 2,5 мг -  per os

0,4 мг/мг 

(см. текст)

2 ,5 -5  мг

1 (4 дня) 

(см. текст)

1
Цитарабин (Алексан, 
Цитозар, Цитонал)

Раствор для инъекций и инфузий во 
флаконе 5 мл (100 мг), 
порошок для приготовления 
инъекционного раствора 100 мг во 
флаконе и амп. -  в/в

100 мг/мг 

(см. текст)

2

(см. текст)

Флударабин (Флудара) Порошок для приготовления инъекци
онного раствора 50 мг во флаконе -  
в/в капельно

25 мг/м2 1
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Международное 
(непатентованное) 

и торговое название

Форма выпуска, доза и способ введения Средняя
суточная

доза

Кратность 
приема 
в сутки

Цитотоксические антибиотики

Блеомицин(Блеоцин, 
Пинъянмицин)

Порошок для приготовления 
инъекционного раствора 4; 5; 8 и 15 мг 
во флаконе и амп. -  в/в, в/м, п/к

15 (см. 
текст)

1 (см. 
текст)

Доксорубицин
(Адриамицин,
Адрибластин)

Порошок для приготовления инъекци
онного раствора 10 и 50 мг во 
флаконе -  в/в

60 -75  мг/м2 
(см. текст)

1 раз в 
3 нед. (см. 
текст)

Даунорубицин 
(Рубомицин; Церубидин)

Порошок для приготовления инъекци
онного раствора 20 и 40 мг во 
флаконе 10 и 20 мл -  в/в

30 -60  мг/м2 
(см. текст)

1 (см. 
текст)

Противоопухолевые средства растительного происхождения

Винбластин (Велбе, 
Розевин, Виндезин, 
Цитобластин)

Раствор для инъекций во флаконе 10 
мг (10 мл), порошок для 
приготовления инъекционного 
раствора 5 и 10 мг во флаконе -  в/в

6 -1 0  мг/м2 1 раз в 1 -
2 нед.

Винкристин (Онковин, 
Цитомид, Цитокристин)

Раствор для инъекций во флаконе 1; 
2; 3 и 5 мл (1 мг/мл), порошок для 
приготовления инъекционного 
раствора 1 мг во флаконе -  в/в

1 ,4 -
1,5 мг/м2

1 раз в 
нед.

Этопозид (Вепезид, 
Ластет, Фитозид, 
Этопос)

Раствор для инъекций во флаконе 5 
мл (100 мг), 20 и 40 мл (25 мг/мл) -  
в/в;
капсулы 25; 50 и 100 мг -  per os

50-100
мг/м^
100-200

1
1

Прокарбазин (Натулан) Капсулы 50 мг -  per os 100 мг/м^ 2

Другие противоопухолевые средства

Аспарагиназа
(L-аспарагиназа)

Порошок для приготовления инъек
ционного раствора 3 тыс. и 10 тыс. ME 
во флаконе 10 мл -  в/в, в/м

6—10 тыс. 
МЕ/м2

3 раза в 
нед.

Колониестимулирующие факторы

Филграстим (Нейпоген) Раствор для инъекций 30 млн. МЕ/ мл, 
48 млн. МЕ/1,6 мл -  в/в капельно, п/к

5 -1 2  мкг/кг 1

Ленограстим (Граноцит) Порошок для приготовления 
инъекционного раствора 13,4 млн., 
33,6 млн. и 47 млн. МЕ во флаконе -  
в/в, п/к

В/в; 5 -1 0  
мкг/кг п/к: 
5 мкг/кг

1

Молграмостин
(Лейкомакс)

Порошок для приготовления инъекци
онного раствора 300 мкг во флаконе -  
п/к

5 -1 0  мкг/кг

Селективные иммунодепрессанты

Циклоспорин А Капсулы 25; 50 и 100 мг -  per os; 
концентрат для инфузий 50 мг -  в/в

См. текст См. текст
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ПРЕПАРАТЫ, ПРЕИМУЩЕСТВЕННО ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ В РЕВМАТОЛОГИИ
Таблица 69. Нестероидные противовоспалительные препараты

Международное(непатантованное) 
и торговое название

Форма выпуска, доза и способ 
введения

Средняя 
суточная 
доза (мг)

Кратность 
приема 
в сутки

Производные салициловой кислоты (салицилаты)

Ацетилсалициловая кислота 
(Аспирин, Ацезал, Микристин)

Таблетки 250 и 500 мг -  per os 1,5-2 г 3 -4

Производные индол- и инденуксусной кислоты

Индометацин (Метиндол, 
Индоцид, Индобене)

Драже и капсулы 25, 50 и 75 
(ретард) мг -  per os; мазь 10% 
40 г -  наружно; 
свечи 50 и 100 мг -  per rectum

50-100 3 - 4 (ретард 
1-2)

Сулиндак(Клинорил) Таблетки 150 и 200 мг -  per os 400 2

Производные фенилуксусной кислоты

Диклофенак натрия (Дикло- 
фенак, Диклобене Вольтарен, 
Ортофен)

Таблетки 25; 50 и 500 мг -  per os; 
раствор для инъекций 2,5% в амп. 
3 мл -  в/м;
свечи 25; 50 и 100 мг -  per rectum; 
гель и крем 1 % 20 г -  наружно

100-150 

3 -6  мл

2 -3

1 -2

Кеторолак (кеторол) Таблетки 10 мг -  per os 
Ампулы 3 % -1 ,0 мл

40 мг 
2 -4  мл

1-2
1-2

Производные фенилпропионовой кислоты

Ибупрофен (Бруфен, Нурофен, 
Солпафлекс)

Таблетки и драже 200; 400 и 
600 мг -  per овтель и крем 5% 
20 г -  наружно

0,8-1,2 г 3-^1

Тиопрофеновая кислота 
(Сургам)

Таблетки 30 мг -  per os 600-900 3

Напроксен (Напросин, 
Налгезин)

Таблетки 250 и 500 мг -  per os; 
свечи 500 мг -  per rectum

500-700 1-2

Кетопрофен (Кетонал, Фастум, 
Флексен)

Капсулы 50 мг; 
свечи 100 мг -  per rectum; 
Таблетки форте 100 мг 
Таблетки ретард 150 мг 
Ампулы 100 мг/2 мл -  в/м крем 
5% 30 г и гель 2,5% 50 г -  
наружно;
раствор для инъекций 5% в амп. 
2 мл -  в/м

100- 
300 мг 
100- 
300 мг

100 мг

4 мл

2 -4

1 -2

2
Производные пиразолона

Метамизол натрия (Анальгин) Таблетки 500 мг -  per os;
Раствор для инъекций 50% в амп. 
1 и 2 мл -  в/м, в/в

0,75-1,5 г 
2 -4  мл

2 -3

Фенилбутазон (Бутадион) Таблетки 50 и 150 мг -  per os; 
мазь 5% 20 г -  наружно

Производные антраниловой кислоты

Мефенамовая кислота 
(Понстан, Понстил)

Таблетки 500 мг -  per os 0 ,75-2 г 3 -4

Нифлумовая кислота 
(Доналгин)

Таблетки 250 мг -  per os 250-750 1-3
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Международное(непатентованное) 
и торговое название

Форма выпуска, доза и способ 
введения

Средняя 
суточная 
доза (мг)

Кратность 
приема 
в сутки

Оксикамы

Пироксикам (Ревмадор, Фел- 
дорал, Хотемин, Эразон)

Таблетки и капсулы 10 и 20 м г -  
per os; раствор для инъекций 2%  
в амп. 1 мл -  в/м; мазь 1 % 50 г, 
гель и крем 1 % 35 г -  наружно

20-40 1 -2

Теноксикам (Тилкотил) Капсулы 20 мг -  per os; свечи 
20 мг -  per rectum

20-40 1

Производные анилина

Парацетамол (Акамол, Пана- 
дол, Тайленол)

Таблетки и капсулы 200, 250 и 
500 мг, флаконы 2,4; 2,5% и 4%
100-150 мл -  per os; свечи 100; 
125; 250; 500 мг и 1 г -  per rectum

0,6-1 ,4  г 2 -4

Селективные ингибиторы циклооксигеназы-2

Мелоксикам (Мовалис) Таблетки 7,5 и 15 мг -  per os; 
свечи 15 мг -  per rectum

7,5-15 1

Целекоксиб (Целебрекс) Капсулы 100; 200 мг -  per os 200-400 1-2

Нимесулид (Месулид, Нимесил, 
Нимулид, Найз)

Таблетки 100 и 200 мг, суспензия 
50 мг/мл во флаконе 60 мл -  per 
os; гель 1 % 20 г -  наружно

200 2

Рофекоксиб (Виокс) Таблетки 12,5 и 25 мг -  per os 25 1

Прочие

Лефлюномид Таблетки 20 и 50 мг -  per os х 2 
раза в течение 3-х дней, затем 
поддерживающая доза 20 мг

20 -100 мг 1 -2

Инфликсимаб В ампулах 3 -1 0  мг/кг в/в с повто
рением на 2, 6 ,1 0  и 14 неделях.

Таблица 70. Глюкокортикостероиды

Международное 
(непатентованное) 

и торговое название

Форма выпуска, доза 
и способ введения

Средняя суточная 
доза (в мг)

Кратность 
приема в сутки

Преднизолон (Декортин) Таблетки 1 и 5 мг -  per os 40-60 1 -4

Метилпреднизолон Таблетки 4 и 16 мг -  per os; 2-40 1 -4
(Метипред, Урбазон) флакон 250 мг -  в/в 500

Преднизон Таблетки 1,1 и 5,6 мг -  per os 2,2 1 -4

Г идрокортизон Таблетки 20 мг -  per os; 
флакон 125 мг -  в/м, в/в

20-40
125

1-2

Дексаметазон Таблетки 0,5 мг -  per os; 5 1 -4
флаконы 4 и 8 мг -  в/м, в/в 10 3 -4

Триамсинолон (Кеналог) Таблетки 4 мг -  per os; 40 1 -4
флакон 8 мг -  в/м, в/в 8-12 3 -4
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ПРЕПАРАТЫ, ПРИМЕНЯЕМЫЕ В ЭНДОКРИНОЛОГИИ 
Таблица 71. Противодиабетические препараты. Инсулины

Препарат Форма выпуска и доза Длительность 
действия, ч

Человеческие инсулины сверхбыстрого действия

Хумалог Картриджи для шприц-ручек по 1,5 и 3 мл (100 ЕД/мл); 
раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40-100 ЕД/мл)

3 -4

Человеческие инсулины быстрого действия
Актрапид НМ Раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40-100 ЕД/мл); 

картриджи для шприц-ручек по 1,5 и 3 мл (100 ЕД/мл)
8

Инсуман рапид Раствор для инъекций 5 -1 0  мл во флаконе (40-100 ЕД/мл); 
картриджи для шприц-ручек по 3 мл (1 мл-100 ЕД/мл)

8

Хумулин
регуляр

Раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40-100 ЕД/мл); 
картриджи для шприц-ручек по 3 мл (100 ЕД/мл)

8

Человеческие инсулины средней продолжительности действия
Монотард НМ Раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40 ЕД/мл) 18-20

Инсуман базал Раствор для инъекций 5 и 10 мл во флаконе (40-100ЕД/мл); 
картриджи для шприц-ручек по 3 мл (100 ЕД/мл)

18-20

Протафан НМ Раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40-100 ЕД/мл); 
картриджи для шприц-ручек по 1,5 и 3 мл (100 ЕД/мл)

18-20

Хумулин Л Раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40-100 ЕД/мл) 18-20

Человеческие инсулины длительного действия
Ультратард НМ Раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40-100 ЕД/мл) 28

Инсулины комбинированного действия
Инсуман комб 
25/75

Раствор для инъекций 5 и10 мл во флаконе (40-100  
ЕД/мл);картриджи для шприц-ручек по 3 мл (100 ЕД/мл)

12-18

Микстард НМ 
пенфилл

Картриджи для шприц-ручек по 1,5 и 3 мл (100 ЕД/мл) 24

Микстард 30 НМ Раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40-100 ЕД/мл) 24

Хумулин М3 Раствор для инъекций 10 мл во флаконе (40-100 ЕД/мл); 
картриджи для шприц-ручек по 3 мл (1 мл-100 ЕД)

24



Приложения 781

Таблица 72. Пероральные сахароснижающие препараты

Международное (непатентованное) 
и торговое название

Форма выпуска и доза Средняя 
суточная 
доза Д О

Кратность 
приема 
в сутки

Производные сульфонилмочевины

Глибенкламид (Антибет, Апо-Глибурид, 
Бетаназ, Глюкобене, Манинил)

Таблетки 1,75; 2,5; 3,5 и 
5 мг

10-15 1 -2

Глипизид (Антидиаб, Глибенез, 
Минидизб)

Таблетки 5 мг 15-20 1 -3

Глимепирид (Амарил) Таблетки 1; 2; 3; 4 и 6 мг 4 -6 1

Гликлазид (Глизид, Диабетон, Предиан) Таблетки 40 и 80 мг 160 2

Гликвидон (Глюренорм) Таблетки 30 мг 60-90 2 -3

Репаглинид (Новонорм) Таблетки 0,5; 1 и 2 мг 6-12 3

Бигуаниды
Метморфин (Глиформин, Сиофор, 
Глюкофаг)

Таблетки 250 мг, 
таблетки, покрытые 
оболочкой 500 и 850 мг

1,5-1,7 г 2 -3

Ингибиторы гликозидаз
Акарбоза (Глюкобай) Таблетки 50 и 100 мг 300 1

Таблица 73. Препараты, используемые при заболеваниях щитовидной железы

Международное (непатентованное) 
и торговое название

Форма выпуска, доза 
и способ введения

Средняя 
суточная доза

Кратность 
приема в сутки

Тиреоидные гормоны
Левотироксин (L-тироксин, 
Эугирокс)

Таблетки 25; 50 и 100 мкг -  
per os

75-150 мкг 1-2

Лиотиронин(Трийодтиронин) Таблетки 20 и 50 мкг -  per os 60 мкг 2 -3

Левотироксин + лиотиронин 
(Новотирал, Тиреотом)

Таблетки 75/15; 100/20 и 
40/10 мкг -  per os

1 -2  табл. 1-2

Антитиреоидные препараты

Тиамазол (Мерказолил, Тирозол) Таблетки 5 мг -  per os 30 мг 1-2

Пропилтиоурацил (Пропицил) Таблетки 50 мг -  per os 200-400 мг 3
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нифедипин SR 82 
нифекард XL 755 
нифлумовая кислота 778 • 
нифураксазид 299 
новодрин 48 
новокаин 165,260, 282 
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оннадрен 729 
оризолин 767 
ориметен 680 
оритоксим 767 
орнид 762 
орницетил 365 
ороназол 769 
ортофен 778 
орципреналин 763 
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531, 532,566,612,613,618, 623,624,
629,631, 632, 635, 636,638,640, 655, 
658, 695,701,702,705,779 
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пропафенон 81, 95, 98,101, 103, 105,761 
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реасек 299,772
ребетол 384, 773
ревень 300
ревмадор 779
регивидон 726
реглан 772
регулакс 772
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рокситромицин 612 
ромесек 771 
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сульфален 765 
сульфаметоксазол 429 
сульоамид 312, 319, 320, 321, 324 
сульфапирин 765
сулы іасалазин 344,346, 644,647,648, 651 
сульфат магния 29, 390, 424 
сульфат закисного железа 332 
сульфатен 425 
сульфинпиразон 659 
сульфометаксазол 303 
сульфонилмочевина 716 
сумамед 178,768 
суправиран 773
супрастин 163, 189,482,618,764
супро-760 596
сургам 778
сустак 54, 756
сустак мите 756
сустак форте 756
сустонит форте 756
сустанон 729

тавегил 163, 188,482,765
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тайлед 189,764 
тайленол 779 
Т-активин 272,749 
тазицеф 767 
тазобактам 766 
тазоцин 766 
талидомид 619, 620 
талиноло'л 54,753 
тальк 283 
тамагон 764 
тамбоеор 761 
тарацеф 767 
тардиферон 775 
таривид 178,765 
таурин 236 
теветен 754 
тегретол 683 
телмисартан 754 
телфаст 189, 764 
тенектеплаза 67 
теноксикам 779 
тенормин 752, 753 
теолонг 190 
теопек 190,214,242,763 
теотард 763 
теофедрин 208
теофиллин 193,192,200,214,223, 224,231,

310,582,763 
теразозин 753 
тербуталин 762 
термопсис 208, 260 
терпингидрат 178 
террилитин 219, 282 
терфенадин 764 
тестената 729
тестостерона пропионат 729
тетраолеан 303
тетратиомолибдат 407
тетрациклин 174, 303, 319, 320,324, 537,768
тетрациклина гидрохлорид 324, 768
тиамазол 781
тиамин бромид 365
тиамин 272, 385
тиенам 495, 767
тиенопиридины 54
тикарциллин 767,767
тиклид 468,469,758
тиклопидин 55, 56
тиксокортол пиволат. 345
тил кот ил 779
тимазид 773
тималин 272
тиментин 767
тимоген 749
тимокор 752
тимолол 752
тиопрофеновая кислота 778 
тиниба 765

тинидазол 320,765 
тиогуанин 494 
тиреоидин 677, 698 
тиреокомб 677, 698 
тиреотом 677,698,781 
тирозол 781 
тироксин 677, 698 
тобрамицин 174,219,235 
токаинид 81,761 
тонакордин 753 
тонокард 761 
топалкан 311 
тразикор 54, 86, 752 
тразилола 662 
трандат 36
трандолаприл 82, 153,754 
трасилол 164 
трексил 764 
трентал 165,464, 557 
триамтерен 684, 752 
триамцинолон 191, 389, 646,779 
трибимол 771 
триентин 407 
трийодтиронин 698, 781 
триксилем 776 
тримебутин 423, 430 
тримекаин 81,94,761 
триметазидин 760 
триметоприм 303,429, 569, 765 
тринитрол 50 
тринитролонг 50,54,756 
трипомант 765 
трипсин 260,770 
тритаце 754
трихопол 319, 324, 332,765 
тромбо АСС 758 
тромбовар 361 
тромбонил 758 
тропафен 691 
тусупрекс 164,208

У
ультратардНМ 780 
умекан 1000 769 
ундевит 332 
упсамокс 766 
урбазон 779 
урегит 143,752 
урзофал 428 
урокиназа 249, 758
урсодезоксихолевая кислота 394, 398, 774 
урсосан 774 
урсо 100 774 
урсофальк 774

Ф
фамотидин 311,312,319, 320, 321,324,

351, 628,629
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фамоцид 312, 320, 321, 324 
фарциклин 769 
фасижин 765 
фастум 778
фексофенадин 189, 764 
фелдорал 779 
фелексин 767 
фелодипин 54,82,75 
фенбутол 41 
фенигидин 243 
фенилбутазон 778 
фенилин 532,534,758 
фениндион 100, 758 
фенидин 54 
фенкарол 764
фенобарбитал 105, 394, 399,412,413,414 
феноксиметилпенициллин 766 
фенопраин 761
фенотерол 195,214,222,230,762
фенофибрат 759
фенспирид 207
фентанил 50
фентоламин 690, 691
фенюльс 775
фепранон 731
фербитол 775
ферковен 775
ферретаб 775
феррлецит 776
ферроградумет 775
феррокаль 775
ферронал 775
ферроплекс 775
феррум JIEK 438, 775
фестал 294,426
фибринолизин 260,411
физиотенз 754
филграстим 504, 777
финоптин 54, 755
фиплепсин 683
фитозид 777
флавоксат 561
флагил 274
флакумин 774
фламин 774
флегамин 770
флекаинид 81, 95, 98,105,761 
флексен 778 
флемоксин 319,766 
фликсотид 763 
фломилид 768 
флонидан 764 
флувастатин 40, 759 
флудара 776
флударабин 508,619,776 
флудекс 751 
флудрокортизон 129 
флуимуцил 770

флуконазол 770 
флуксинар 752 
< шутиказон 190,345, 763 
олюцитозина 563 
оозиноприл 153,154,532,754 
фолиевая кислота 332, 340,381, 386, 

438,443,468, 469, 648 
форадил 190 
форкан 770 
форлакс 300, 772 
формотерол 190, 230 
фортране 772 
фортум 429
фосфалюгель 293, 311, 351 
фрагмин 468, 758 
фраксипарин 268,468, 758 
фтазин 304 
фталазол 304 
фтивазид 143 
фторхинолон 557 
фульпен А 770 
фульцид 770 
фунгизон 769 
фунгилин 769 
фурагин 304 
фурадонин 304 
фуразолидон 299, 304, 332 
фурацилин 282
фуросемид 35,73, 155, 244, 261,360, 

390,578, 579,580,584,589,751,756 
фюзафюнжин 206

X
хайтрин 753 
хелицид 10 771 
хелицид20 771 
хемауин 769
хенодеоксихолевая кислота 428
хенодиол 428
хенофалк 428
хенохол 428
хеферол 775
хивид 773
хиконцил 319,766
химотрипсин 770
хинидин 81,95, 101,760
хинидина глюконат 760
хинидина сульфат 760
хлодитан 680
хлозепид 282
хлорамбуцил 394, 504, 507, 508, 542,

566,776 
хлорамфеникол 768 
хлорбутин 504, 530,532, 638, 655,776 
хлорид калия 88, 721 
хлорид кальция 260,705, 708 
хлорид натрия 283, 687, 720, 721 
хлоропирамин 764
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хлорохин 566 
хлорпропамид 683 
хлорталидон 751 
хлортиазид 751 
холагогум 774 
холагол 774
холекальциферол 601, 708 
холестипол 759
холестирамин 40, 340, 341, 382, 394, 395,

650,759 
холецизмон 774 
холосас 774 
хоморал 719 
хомофан 719 
хондроитин сульфат 662 
хотемин 779
хофитол 365, 386,385,425 
хумалог 780 
хумулин JI 780 
хумулин М3 780 
хумулин регуляр 780

ц
цедекс 768
цеклор 767
целанид 760
целебрекс 662, 779
целекоксиб 779
целиаза 758
целипролол 753
цепорекс 767
церубидин 777
церукал 530,772
церивастатин 759
цетиризин 189,764
цетрин 189
цефаклен 767
цефаклор 767
цефзолин 767
цефазолин 135,137,767
цефалоспорины 173,425,429,495
цефалексин 137, 767
цефалотин 135
цефамизин 767
цефелим 768
цефиксим 767
цефобид 768
цефокситин 767
цефоперазон 768
цефотаксим 135, 767
цефпиром 768
цефподоксим 171
цефпрозил 171
цефрадоксил 767
цефспан 768
цефтазидим 135,174,219,767 
цефтибутен 768 
цефтор 767

цефтриаксон 134,135, 172,767 
цефуроксим 171,173, 767 
цефуроксим акситил 767 
цианиданол-3 381,774 
цианиды 105
цианокобаламин 272, 340,365, 385,441, 

774
цизаприд 301,312, 325, 351,425,430,772 
циклоспорин 114,345, 346,536, 585,651 
циклоспорин А 114, 394, 449,473, 488, 

531, 542, 582,619, 640, 647,650,777 
циклофосфамид 494,495,512,514, 503, 

507,508, 529,530,531,536, 537,
566, 618,627, 631,632,635,636, 
638,640, 644, 655,776 

циклофосфан 283,455,468,492,493,
499,512,776 

цилексеьтл 754 
цилазиприл 754 
цимевен 773 
циметидин 474, 569,771 
циметидин ланнахер 771 
циметидин-ривофарм 771 
цинеол 428 
цинк 407
цинк-суспензия аморфная 718
цинк-суспензия кристаллическая 718
ципразид 423
ципринол 765
ципробай 765
ципрогептадин 764
ципролет 173,765
ципрофлоксацин 173, 219, 425,429,557, 

765
цитарабин 479,493,494,495, 504,514,

776
ципрофибрат 759 
цитобластин 777 
цитозар 488, 493,776 
цитозин-арабинозид 493 
цитокристин 777 
цитомид 777 
цитонал 776 
цифран 765 
ЦсА 489, 606,619

Э
эдицин 768
эйкозапентоеновая кислота 346 
экстракт расторопши 774 
элеутерококк 260 
эналаприл 82, 153, 532,754 
энам 242, 754 
эндоксан 493, 776 
эндурацин 40, 759 
энкаинид 81
эноксапарин 69,268, 758 
эноксапарин натрий 248, 250
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энтеробене 772 
энтеродез 332 
энтерол 299, 305,332 
энтеросептол 305 
энтеросидив 305 
эпросартан 754 
эразон 779
эргокальциферол 341 
эригексал 768 
эринит 54, 757 
эритран 768
эритромицин 115, 136, 171, 173,

174, 178,206, 303, 425,768 
эритромицина фосфат 768 
эритропоэтин 602 
эриус 765 
эрсефурил 299 
эсмолол 82 
эспумизан 301,772 
эссенциале 42, 381, 384, 385, 386,774

эссенциале Н 371 
эссенциале форте 759 
эстулик 754
этакриновая кислота 155, 261,752
этамбутол 265
этамзилат 455
этацизин 81, 101, 105
этидоксин 768
этимизол 165
этмозин 81, 93, 101
этопозид 488,489,494,503, 504,777
этопос 777
эуглюкон 716
эутирокс 781
эуфиллин 35, 36, 85, 143, 165,178, 197, 200,

208,214,216,260,261,763 
эуфилонг 763 
эфедрин 85, 199 
эфедрина гидрохлорид 763 
эфлоран 765

А

а !-антитрипсин 230 
anakinra 644,647,650 
ATRA 493
а-интерферон 384,479,482,512 
а-метил-1-тирозин 691

В

3,-антитрипсина 235 
Р-адреноблокаторы 101 
3-каротин 42

D

D^-a-кальцидиол 708 
D-пеницилламин 263,389,394,405,406, 

540,623,647,648,650

Е

engerix-B 385 
eanercept 644, 647, 650 
е-аминокапроновая кислота 455,458

G

у-интерферон 389 
у-пенициллин 767

L

L-аспарагиназа 492,493,493,494, 495, 
514

L-тироксин 677,781 

N

N-ацетилцистеин 235 

R

гесір 596 
renagel 601 
rituximab 508

Т

tribaverin 774 

V

viramid 774 
viratek 774 
viratel 774 
virazide 774 
virazole 774 
virustaz 774
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