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Оригинальная статья 
Коронарно-легочные фистулы, их роль в нарушении 
коронарной и системной гемодинамики, развитии 
ишемии миокарда на примере пациентов 
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И.Б. Базина1, О.А. Козырев1, Н.Н. Дехнич1, В.Ю. Щетинкова1, Д.С. Рожков2, А.В. Синицкий2, 
М.В. Павлова1, С.К. Зубков1 
1 ФГБОУ ВО «Смоленский государственный медицинский университет» Минздрава России, Смоленск, Россия; 
2 ОГБУЗ «Клиническая больница скорой медицинской помощи», Смоленск, Россия 
billy_boss@mail.ru 
 
Аннотация 
Коронарно-легочные фистулы являются редкой аномалией развития венечных артерий, могут сочетаться с другими пороками сердца 
и, в зависимости от диаметра, являются гемодинамически значимыми или нет. До настоящего времени дискутируется вопрос о роли 
коронаро-легочных фистул в развитии острой и хронической сердечной патологии. 
Цель: изучить влияние коронарно-легочных фистул на коронарную и системную гемодинамику, оценить их роль в развитии ишемии 
миокарда. 
Материалы и методы. Анализ медицинских карт стационарных больных, находившихся на лечении в кардиологических отделениях 
№1 и №2 ОГБУЗ «Клиническая больница скорой медицинской помощи» с изучением анамнеза, объективных показателей, результатов ла-
бораторных и инструментальных методов исследования, сопоставление полученных результатов с литературными данными. 
Результаты. Коронарно-легочные фистулы составили 0,29% среди всех проведенных коронароангиографий по поводу острого ко-
ронарного синдрома и хронической ишемической болезни сердца. Женщины составили 33,3%, мужчины – 66,7%. Коронарно-легочные 
фистулы встречались преимущественно в бассейне левой коронарной артерии – 83,3% и отходили либо от ствола, либо от начальных 
сегментов передней межжелудочковой ветви. Фистулы сочетались с малыми аномалиями развития сердца (пролапс передней створки 
митрального клапана) у 33,3%. У 1 (16,7%) пациента найдена крупная аорто-легочная коллатераль со значительным сбросом крови в ле-
гочную артерию и развитием легочной гипертензии. По данным анамнеза, у 83,3% пациентов клинические проявления коронаро-ле-
гочных фистул появились за несколько дней до госпитализации в стационар. Из факторов риска ишемической болезни сердца у 100% 
пациентов отмечалась артериальная гипертензия, дислипидемии и снижение скорости клубочковой фильтрации, у 50% – сахарный 
диабет и ожирение, у 33,3% – курение. У всех пациентов при исследовании брахиоцефальных артерий найдено утолщение комплекса 
«интима–медиа», у 83,3% выявлены атеросклеротические бляшки до 50% стеноза внутренней сонной артерии. 66,7% больных имеют 
хроническую сердечную недостаточность со снижением фракции выброса левого желудочка.  
Заключение. Коронарно-легочные фистулы часто сочетаются с другими врожденными пороками развития сердца и сосудов, что со 
временем может повлиять на сократительную способность миокарда. Клинические проявления фистул зависят от ее размера, объема 
сбрасываемой крови и длительности существования. К развитию ишемии миокарда приводит стенозирующий атеросклероз и атеро-
тромбоз, формирующиеся в бассейне коронарной артерии, питающей фистулу, а также множественные факторы риска сердечно-сосу-
дистых заболеваний (дислипидемии, артериальная гипертензия, снижение скорости клубочковой фильтрации, сахарный диабет, куре-
ние, ожирение, мужской пол, возраст). 
Ключевые слова: коронаро-легочная фистула, ишемия миокарда, атеросклероз коронарных артерий. 
Для цитирования: Базина И.Б., Козырев О.А., Дехнич Н.Н., Щетинкова В.Ю., Рожков Д.С., Синицкий А.В., Павлова М.В., Зубков С.К. 
Коронарно-легочные фистулы, их роль в нарушении коронарной и системной гемодинамики, развитии ишемии миокарда на примере 
пациентов кардиологических отделений. Клинический разбор в общей медицине. 2025; 6 (3): 6–12. DOI: 10.47407/kr2024.6.3.00577 
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Coronary pulmonary fistulas, their role in impaired coronary and systemic 
hemodynamics, the development of myocardial ischemia on the example  
of patients in cardiology departments  
 
Irina B. Bazina1, Oleg A. Kozyrev1, Natalya N. Dekhnich1, Valentina Yu. Shchetinkova1,  
Alexey V. Sinitsky2, Dmitry S. Rozhkov2, Sergey K. Zubkov1 
 
1 Smolensk State Medical University, Smolensk, Russia; 
2 Clinical Emergency Hospital, Smolensk, Russia 
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Abstract 
Coronary pulmonary fistulae are rare abnormalities of coronary artery development, can be combined with other heart defects and, depending on 
diameter, are hemodynamically significant or not. To date, the question of the role of coronary pulmonary fistulas in the development of acute 
and chronic cardiac pathology is being discussed. 
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Введение 
Коронарные фистулы – одна из самых редких анома-

лий развития сердца. При этом имеется непосредствен-
ное соединение коронарных артерий (КА) с различ-
ными камерами сердца (предсердиями, желудочками) 
или другими сосудами (легочной артерией, коронар-
ным синусом). Среди врожденных пороков сердца ко-
ронарные фистулы составляют примерно 0,2–0,4% и 
около 50% от всех врожденных аномалий КА [1]. В на-
стоящее время коронарные фистулы входят в класси-
фикацию врожденных аномалий развития КА [2]. Ко-
ронарно-легочные фистулы (КЛФ) относятся к арте-
риовенозным фистулам КА, они являются гемодинами-
чески значимыми, или «большими» аномалиями. По 
данным литературы, длительное время КЛФ протекают 
бессимптомно, но со временем они могут приводить к 
развитию ишемии за счет «синдрома коронарного об-
крадывания», появлению клиники ангинозного ста-
туса, легочной гипертензии, инфаркту миокарда [3]. 
Врожденные КЛФ нередко сочетаются с другими поро-
ками и малыми аномалиями развития сердца. Суще-
ствуют также приобретенные коронарные фистулы, 
возникающие после различных операций на сердце, ра-
диочастотной аблации, биопсии, травм сердца [4]. Из-
вестно, что клиническая картина КЛФ зависит от раз-
мера самой фистулы и количества сбрасываемой через 
нее крови [5]. Патогенетически при КЛФ возникает раз-
ница диастолического давления между КА и легочной 
артерией, в дальнейшем формируется ишемия в дис-
тальных отделах КА, питающей фистулу, дилатация 
этой КА, аневризмы, повреждения интимы, атероскле-
ротическая обструкция, тромбозы [1]. До настоящего 
времени дискутируется вопрос о роли КЛФ в развитии 
острой и хронической сердечной патологии. 
Цель – изучить влияние КЛФ на коронарную и си-

стемную гемодинамику, оценить их роль в развитии 
ишемии миокарда. 

Материалы и методы 
Анализ медицинских карт стационарных больных, 

находившихся на лечении в кардиологических отделе-
ниях №1 и №2 ОГБУЗ «Клиническая больница скорой 
медицинской помощи» с изучением анамнеза, объ-
ективных показателей, результатов лабораторных и ин-
струментальных методов исследования, сопоставление 
полученных результатов с литературными данными. 

 
Результаты 
За 2023–2024 гг. было проведено 2094 коронароан-

гиографических исследований, из них пациенты с КЛФ 
составили 6 человек (0,29%). Возраст от 42 до 70 лет. 
Выявлено, что 2 (33,3%) человека были молодого воз-

раста. Женщины составили 33,3% (2 чел.), мужчины – 
66,7% (4 чел.). Острая коронарная патология (инфаркт 
миокарда и нестабильная стенокардия) были у 83,3%  
(5 чел.). КЛФ встречались преимущественно в бассейне 
левой КА – 83,3% (5 чел.) и отходили либо от ствола левой 
КА, либо от начальных сегментов передней межжелудоч-
ковой ветви. Множественные КЛФ выявлены у 3 пациен-
тов из 6 (50%). КЛФ сочетались с малыми аномалиями 
развития сердца (пролапс передней створки митрального 
клапана) у 33,3% (2 чел.). У 1 (16,7%) пациента, наряду с 
КЛФ, была найдена крупная аорто-легочная коллатераль 
со значительным сбросом крови в легочную артерию и 
развитием легочной гипертензии (табл. 1). 
Из факторов риска ишемической болезни сердца у 

100% обследованных пациентов отмечалась артериаль-
ная гипертензия. Сахарный диабет 2-го типа выявлен  
у 50% (3 чел.), дислипидемии у 100%, курили 33,3%  
(2 чел.), ожирением страдали 50% (3 чел.). По данным 
анамнеза, у 5 (83,3%) пациентов клинические проявле-
ния в виде болей в сердце появились только в день гос-
питализации. У 1 (16,7%) пациентки ноющие и сжимаю-
щие боли за грудиной беспокоили в течение последних 
5 лет. 

Purpose. To study the effect of coronary pulmonary fistulas on coronary and systemic hemodynamics, to assess their role in the development of 
myocardial ischemia. 
Materials and methods. Analysis of medical records of inpatients who were treated in cardiology departments No. 1 and No. 2 of the Clinical 
Emergency Hospital OGBUZ with the study of anamnesis, objective indicators, results of laboratory and instrumental research methods, compar-
ison of the results obtained with literary data. 
Results. Coronary pulmonary fistulae accounted for 0.29% of all coronary angiographies performed for acute coronary syndrome and chron-
ic coronary heart disease. Women made up 33.3%, men – 66.7%. Coronary pulmonary fistulas were found mainly in the left coronary artery 
basin – 83.3% and departed either from the trunk or from the initial segments of the anterior interventricular branch. Fistulas were combined 
with minor cardiac abnormalities (anterior mitral valve leaflet prolapse) in 33.3%. In 1 patient (16.7%), a large aortopulmonary collateral was 
found with a significant discharge of blood into the pulmonary artery and the development of pulmonary hypertension. According to the medical 
history, in 83.3% of patients, clinical manifestations of coronary pulmonary fistulas appeared several days before hospitalization. Of the risk fac-
tors for coronary heart disease, 100% of patients had arterial hypertension, dyslipidemia and a decrease in glomerular filtration rate, 50% had di-
abetes mellitus and obesity, and 33.3% had smoking. In all patients, during the study of brachio-cephalic arteries, a thickening of the intima-me-
dia complex was found, in 83.3% atherosclerotic plaques up to 50% of stenosis of the internal carotid artery were detected. 66.7% of patients have 
chronic heart failure with a decrease in LV EF. 
Conclusion. Coronary pulmonary fistulas are often combined with other congenital heart and vascular malformations, which can affect myocar-
dial contractility over time. The clinical manifestations of fistulas depend on its size, the volume of blood discharged and the duration of existence. 
The development of myocardial ischemia leads to stenosing atherosclerosis and atherothrombosis, which form in the coronary artery basin that 
feeds the fistula, as well as multiple risk factors for cardiovascular diseases (dyslipidemia, hypertension, decreased glomerular filtration rate, di-
abetes mellitus, smoking, obesity, male sex, age). 
Keywords: coronary pulmonary fistula, myocardial ischemia, coronary artery atherosclerosis. 
For citation: Bazina I.B., Kozyrev O.A., Dekhnich N.N., Shchetinkova V.Yu., Rozhkov D.S., Sinitsky A.V., Pavlova M.V., Zubkov S.K. Coronary 
pulmonary fistulas, their role in impaired coronary and systemic hemodynamics, the development of myocardial ischemia on the example of pa-
tients in cardiology departments. Clinical review for general practice. 2025; 6 (3): 6–12 (In Russ.). DOI: 10.47407/kr2024.6.3.00577



8  | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №3  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 3 | 2025 |

Оригинальная статья / Original Article

Выявлено (табл. 2), что все пациенты имеют высокий 
и очень высокий сердечно-сосудистый риск [6], гипер-
холестеринемию (100%). С учетом сердечно-сосуди-
стого риска, у всех пациентов выявлены высокие пока-
затели холестерина липопротеинов низкой плотности 
[7]. Обращает на себя внимание значительно повышен-
ный уровень триглицеридов у пациента №6. 
У всех обследованных пациентов (100%) найдено сни-

жение скорости клубочковой фильтрации (табл. 3), что 
является независимым фактором риска развития сер-
дечно-сосудистой патологии, проявлением кардио-ре-
нального синдрома [8]. 
У всех обследованных пациентов найдено утолщение 

комплекса «интима–медиа», у 5 (83,3%) человек вы-
явлены атеросклеротические бляшки до 50% стеноза 
внутренней сонной артерии, у 1 (16,7%) пациента их не 
было. Систолическая скорость кровотока не увеличена. 
По результатам коронароангиографии, у 1 (16,7%) паци-
ента визуализировались одновременно стенозы КА и 

тромбоз, у 3 (50%) пациентов – только стенозы,  
у 2 (33,3%) пациентов существенных изменений КА  
не выявлено (табл. 4).  
Выявлены значительные процессы ремоделирова-

ния, вероятно, связанные с артериальной гипертонией. 
У 1 (16,7%) пациента имеется легочная гипертензия,  

Таблица 1. Распределение пациентов с КЛФ по возрасту, полу и диагнозу 
Table 1. Distribution of patients with coronary-pulmonary fistulas by age, gender, and diagnosis

№ пациента Возраст Пол Клинический диагноз

1 42 года Мужчина

Основной: ИБС (передне-боковой инфаркт миокарда, атеросклеротический кардиосклероз). 
Стенозирующий атеросклероз КА. Стентирование передней межжелудочковой ветви, устья 
диагональной ветви 2. Фон: гиперхолестеринемия. Артериальная гипертензия 3 ст., р. 4. Две КЛФ, 
отходящие от проксимальных отделов правой КА и левой КА

2 66 лет Мужчина
Основной: ИБС (нестабильная стенокардия). Фон: артериальная гипертензия 3 ст., р. 4. Сахарный 
диабет 2-го типа. КЛФ, отходящая от проксимального сегмента передней межжелудочковой ветви 
левой КА. Осложненный: ХСН 2А, II ФК

3 70 лет Женщина

Основной: ИБС (стабильная стенокардия, 2 ФК). Фон: артериальная гипертензия 3 ст., р. 4. Сахарный 
диабет 2-го типа. Ожирение 2-й степени. Множественные КЛФ, отходящие от ствола левой КА и от 
проксимальных сегментов передней межжелудочковой ветви левой КА. Пролапс митрального 
клапана 3-й степени. Осложненный: ХСН 2А, II ФК

4 70 лет Мужчина
Основной: ИБС (повторный нижне-боковой инфаркт миокарда, постинфарктный кардиосклероз). 
Фон: артериальная гипертензия 3 ст., р. 4. КЛФ, отходящая от проксимального сегмента передней 
межжелудочковой ветви левой КА. Осложненный: ХСН 2А, II ФК

5 69 лет Женщина
Основной: ИБС (нестабильная стенокардия). Фон: артериальная гипертензия 3 ст., р. 4. Сахарный 
диабет 2-го типа. КЛФ, отходящая от проксимального сегмента передней межжелудочковой ветви 
левой КА. Осложненный: ХСН 2А, II ФК

6 45 лет Мужчина

Основной: ИБС (нестабильная стенокардия). Фон: артериальная гипертензия 3 ст., р. 4. Аорто-
легочная коллатераль с интенсивным сбросом крови. Две КЛФ, отходящие от начального отдела 
левой КА. Пролапс передней створки митрального клапана 2-й степени. Осложненный: легочная 
гипертензия, ХСН 2А, II ФК

Примечание. ИБС – ишемическая болезнь сердца, ХСН – хроническая сердечная недостаточность, ФК – функциональный класс.

Таблица 2. Липидограмма пациентов с КЛФ 
Table 2. Lipid profiles of patients with coronary-pulmonary fistulas 

№ пациента Общий холестерин, 
ммоль/л ХС ЛПНП, ммоль/л ХС ЛПВП, ммоль/л Триглицериды, 

ммоль/л

Коэффициент 
атерогенности, 
ммоль/л

1 6,17 4,63 1,05 2,19 4,9

2 5,4 3,33 1,2 1,93 3,5

3 4,47 2,22 1,81 1,8 1,5

4 5,33 3,7 1,17 1,01 3,6

5 5,4 2,89 1,88 1,5 1,9

6 5,34 2,58 1,15 5,78 4,5

Примечание. ХС ЛПНП – холестерин липопротеинов низкой плотности, ХС ЛПВП – холестерин липопротеинов высокой плотности.

Таблица 3. Показатели глюкозы и скорости клубочковой 
фильтрации у пациентов с КЛФ 
Table 3. Glucose levels and glomerular filtration rate in patients with 
coronary-pulmonary fistulas

№ пациента Глюкоза, 
ммоль/л

Скорость клубочковой 
фильтрации, ммоль/л

1 6,28 60,75

2 8,2 42,5

3 6,5 59,1

4 5,54 53,8

5 5,9 46,7

6 6,0 73,5
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Таблица 4. Оценка состояния коронарных и периферических (брахиоцефальных) артерий 
Table 4. Assessment of the condition of coronary and peripheral (brachiocephalic) arteries 

№ пациента Результаты УЗИ брахиоцефальных 
артерий Результаты коронароангиографии

1

ТКИМ в бифуркации ОСА справа 0,9 мм, 
слева – 0,9 мм. Стеноз ВСА справа 15%, 
слева – 35%. Систолическая скорость 
кровотока ВСА справа 56 см/с, слева – 
66 см/с

Тип кровоснабжения правый. Ствол левой КА проходим, без значимых стенозов. 
Рядом с бифуркацией отходит патологический сосуд – КЛФ. ПМЖВ: в среднем 
сегменте стеноз 95%, в месте отхождения диагональной ветви 2 – пристеночный 
тромб. Правая КА в начальном сегменте отдает патологический сосуд – КЛФ, 
дистальнее – протяженный стеноз 75%. Задняя правая атриовентрикулярная 
ветвь: в устье стеноз 90%. Проведено стентирование ПМЖВ, ангиопластика устья 
диагональной ветви 2

2

ТКИМ в бифуркации ОСА справа 0,9 мм, 
слева – 0,9 мм. Стеноз ВСА справа 20%, 
слева – 20%. Систолическая скорость 
кровотока ВСА справа 62 см/с, слева – 
64 см/с

Тип кровоснабжения правый. Ствол левой КА проходим, без значимых стенозов. 
ПМЖВ: от начального сегмента отходит КЛФ с умеренным сбросом крови, 
дистальнее – стеноз 85%. Диагональная ветвь 1 – стеноз 25%. Правая КА 
проходима, без существенных изменений. Проведено стентирование ПМЖВ

3

ТКИМ в бифуркации ОСА справа 1,1 мм, 
слева – 0,7 мм. Стеноз ВСА справа 35%, 
слева – 30%. Систолическая скорость 
кровотока ВСА справа 68 см/с, слева – 
56 см/с

Тип кровоснабжения левый. Ствол левой КА проходим, без значимых стенозов. 
ПМЖВ: проходима, без изменений. Правая КА проходима, без существенных 
изменений. От ствола левой КА и от ПМЖВ несколькими мелкими ветвями отходят 
КЛФ с постоянным сбросом крови (рис. 1)

4

ТКИМ в бифуркации ОСА справа 0,9 мм, 
слева – 0,9 мм. Стеноз ВСА справа 30%, 
слева – 30%. Систолическая скорость 
кровотока ВСА справа 62 см/с, слева – 
65 см/с

Тип кровоснабжения правый. Ствол левой КА проходим, без значимых стенозов. 
ПМЖВ: проходима, в нижней трети протяженный стеноз 50%. В проксимальном 
сегменте отходит КЛФ с умеренным сбросом крови. Правая КА проходима, 
выраженные неровности контуров, в средней трети стеноз 98%, перед которым 
имеется расширение артерии до 4 мм. Задне-боковая ветвь проходима, кровоток 
замедлен, просвет редуцирован. Проведено стентирование правой КА

5

ТКИМ в бифуркации ОСА справа 1,0 мм, 
слева – 1,2 мм. Стеноз ВСА справа 0%, 
слева – 15%. Систолическая скорость 
кровотока ВСА справа 54 см/с, слева – 
56 см/с

Тип кровоснабжения правый. Ствол левой КА проходим, без значимых стенозов. 
ПМЖВ: проходима. В среднем сегменте отходит КЛФ с умеренным сбросом крови. 
Правая КА проходима, без существенных изменений

6

ТКИМ в бифуркации ОСА справа 1,0 мм, 
слева – 0,7 мм. Стеноз ВСА справа 0%, 
слева – 0%. Систолическая скорость 
кровотока ВСА справа 48 см/с, слева – 
50 см/с

Тип кровоснабжения правый. Ствол левой КА проходим, без значимых стенозов. 
ПМЖВ: проходима. Правая КА проходима, без существенных изменений.  
От передней полуокружности аорты отходит аорто-легочная коллатераль (рис. 2), 
по которой отмечается интенсивный сброс крови. От начального отдела ствола 
левой КА и в среднем сегменте ПМЖВ отходят несколько КЛФ с незначительным 
сбросом крови (рис. 3)

Примечание. УЗИ – ультразвуковое исследование, ТКИМ – толщина комплекса «интима–медиа», ОСА – общая сонная артерия,  
ВСА – внутренняя сонная артерия, ПМЖВ – передняя межжелудочковая ветвь.

Рис. 1. Пациентка №3. От ствола левой КА и от передней 
межжелудочковой ветви несколькими мелкими ветвями отходят 
КЛФ с постоянным сбросом крови. 
Fig. 1. Female patient No. 3.  Сoronary-pulmonary fistulas showing 
continuous shunting form several small branches of the LCA trunk and LAD.

Рис. 2. Пациент №6. От передней полуокружности аорты отходит 
аорто-легочная коллатераль с интенсивным сбросом крови. 
Fig. 2. Patient No. 6. Aortopulmonary collateral blood vessel showing intense 
shunting branches off the anterior semicircle of the aorta.
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у 1 (16,7%) не было локальных нарушений сократимо-
сти. 66,7% больных имеют хроническую сердечную не-
достаточность со снижением фракции выброса левого 
желудочка.  

 
Обсуждение 
Коронарные фистулы являются очень редкой патоло-

гией развития КА и, по литературным данным [1], со-
ставляют 0,2–0,4% от всех врожденных пороков сердца. 

В нашей работе КЛФ были найдены у 0,29% пациентов, 
которым проводилась коронароангиография по поводу 
различных форм ишемической болезни сердца. В на-
стоящее время не существует четкого определения раз-
меров и диаметра КЛФ, у наших пациентов они охарак-
теризованы как мелкие с незначительным или умерен-
ным сбросом крови в легочную артерию. У большин-
ства пациентов КЛФ длительное время протекают бес-
симптомно и являются коронарографической находкой 
при обследовании [3]. Это согласуется с нашими дан-
ными: у 5 (83,3%) из 6 пациентов кардиальная симпто-
матика появилась в день госпитализации. У 50% обсле-
дованных больных КЛФ сочетались с пролапсами мит-
рального клапана, а у 1 пациента дополнительно вы-
явлена крупная аорто-легочная коллатераль со значи-
тельным сбросом крови и формированием легочной  
гипертензии, развитием одышки, болей в сердце, гипо-
кинезии нижне-перегородочной области левого желу-
дочка. В дальнейшем пациент был направлен в кардио-
хирургическое отделение для проведения эндоваску-
лярной эмболизации аорто-легочной коллатерали.  
В литературных источниках и других наблюдениях 
также указано частое сочетание КЛФ с другими врож-
денными аномалиями сердца [2]. 
Со временем КЛФ могут приводить к различным 

осложнениям: хронической сердечной недостаточно-
сти, ишемии миокарда, нарушениям ритма, внезапной 
сердечной смерти [9]. У 66,7% наших пациентов име-
ется снижение фракции выброса, что свидетельствует о 
развитии систолической сердечной недостаточности. 
Представляет интерес изменение коронарной гемоди-
намики на фоне КЛФ. С возрастом у пациента идет раз-
витие синдрома коронарного обкрадывания в бассейне 
КА дистальнее отхождения фистулы. Со временем пи-

Рис. 3. Пациент № 6. От начального отдела ствола левой КА  
и в среднем сегменте передней межжелудочковой ветви  
отходят несколько КЛФ с незначительным сбросом крови. 
Fig. 3. Patient No. 6. Several coronary-pulmonary fistulas showing negligible 
shunting branch off the initial segment of the LCA trunk and middle segment 
of LAD.

Таблица 5. Результаты эхокардиографии у пациентов с КЛФ 
Table 5. ECHO results of patients with coronary-pulmonary fistulas

№ пациента 1 2 3 4 5 6

Фракция выброса 
левого желудочка, % 54 48 36 46 59 59

Толщина 
межжелудочковой 
перегородки, см

1,1 1,3 1,3 1,3 1,3 1,2

Толщина задней 
стенки левого 
желудочка, см

1,1 1,4 1,4 1,2 1,3 1,1

Левое предсердие, см 4,1×5,2 5,1 3,4 3,6×5,6 3,9 4,3

Правый желудочек, см 2,8 2,5 2,9 3,7×5,2 2,6 3,8×4,6

Систолическое 
давление в легочной 
артерии, мм Hд

25 26 25 28 28 36

Гипо- (акинез) 
сегментов миокарда

Акинез передне-
боковой, 
перегородочной 
и верхушечной 
областей

Гипокинез 
передне-
перегородочной, 
верхушечной и 
боковой области

–

Гипокинез передне-
верхушечной и 
межжелудочковой 
перегородки. Рубец 
задней стенки 
левого желудочка

Гипокинез 
верхушечно-
боковых 
сегментов левого 
желудочка

Гипокинез нижне-
перегородочных 
сегментов левого 
желудочка



| КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №3  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 3 | 2025 |   11

Оригинальная статья / Original Article

тающая фистулу КА претерпевает изменения в виде ди-
латации в устье отхождения КЛФ, деструкции эндоте-
лия, развития и прогрессирования атеросклероза и 
тромбоза в дистальных сегментах [1]. У наших пациен-
тов при коронароангиографии дистальнее отхождения 
КЛФ выявляется стенозирование КА от 50% до 95%.  
У пациента №1 в бассейне левой КА дистальнее отхож-
дения фистулы, в среднем сегменте передней межжелу-
дочковой ветви определяется стеноз 95% и пристеноч-
ный тромбоз. Развитию и прогрессированию атеро-
склероза также способствовали такие факторы риска, 
как дислипидемии (100%), артериальная гипертензия 
(100%), снижение скорости клубочковой фильтрации 
(100%), сахарный диабет (50%), ожирение (50%), куре-
ние (33,35). У пациентки №3 не выявлено стенозирую-
щего атеросклеротического процесса в КА и локальных 
нарушений сократимости (гипо- и акинеза левого же-
лудочка), однако имеется ремоделирование и стенози-
рование сонных артерий. Причинами болей в сердце, 
помимо множественных КЛФ, может быть вазоспазм на 

фоне сахарного диабета, ожирения и артериальной ги-
пертензии. 

 
Заключение 
КЛФ часто сочетаются с другими врожденными поро-

ками развития сердца и сосудов, что со временем может 
повлиять на сократительную способность миокарда. 
Клинические проявления фистул зависят от ее размера, 
объема сбрасываемой крови и длительности существо-
вания. К развитию ишемии миокарда приводит стено-
зирующий атеросклероз и атеротромбоз, формирую-
щиеся в бассейне КА, питающей фистулу, а также мно-
жественные факторы риска сердечно-сосудистых забо-
леваний (дислипидемии, артериальная гипертензия, 
снижение скорости клубочковой фильтрации, сахар-
ный диабет, курение, ожирение, мужской пол, возраст). 
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Влияние трехкомпонентной гиполипидемической 
терапии на перфузию миокарда у пациентов  
с выраженными нарушениями липидного обмена  
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Аннотация 
Цель. Изучить влияние многокомпонентной гиполипидемической терапии (статины + эзетимиб + инклисиран) у пациентов с выра-
женными нарушениями липидного обмена на клеточную перфузию миокарда левого желудочка по данным однофотонной эмиссион-
ной компьютерной томографии (ОЭКТ) миокарда с 99mТс-МИБИ.  
Материал и методы. В исследование включены 54 пациента с выраженными нарушениями липидного обмена: 30 пациентам в до-
полнение к пероральной гиполипидемической терапии была назначена терапия инклисираном – инклисираном; 24 пациента группы 
контроля находились только на пероральной гиполипидемической терапии. Всем пациентам выполнена перфузионная ОЭКТ миокарда 
левого желудочка с одновременной оценкой параметров систолической и диастолической функции исходно и через 9 мес. Рассчитаны 
стандартные количественные показатели перфузии: распространенность (extent) дефектов перфузии в покое (rest), после нагрузки 
(stress) и обратимых дефектов (reversible), суммы баллов Summed Rest Score (SRS), Summed Stress Score (SSS) и Summed Difference Score 
(SDS), а также параметры диффузной неравномерности перфузии миокарда левого желудочка (σт и σн), отражающие тяжесть наруше-
ний на уровне микроциркуляции. 
Результаты. В группе пациентов на многокомпонентной терапии, включающей инклисиран, в течение 9 мес наблюдения отмеча-
ется положительная динамика по результатам лабораторных анализов – в виде снижения общего холестерина (ОХС), холестерина ли-
попротеинов низкой плотности (ХС ЛПНП), достижения целевых уровней ХС ЛПНП у 72,5% пациентов. Улучшение перфузии миокар-
да в виде уменьшения площади обратимых дефектов перфузии, а также уменьшения тяжести исходно имеющихся диффузных наруше-
ний на уровне микроциркуляции отмечено у 70% пациентов.  
Заключение. Проводимая многокомпонентная гиполипидемическая терапия приводит не только к достижению целевого уровня ХС 
ЛПНП в большинстве случаев, но и к улучшению перфузии миокарда на уровне микроциркуляции. 
Ключевые слова: атеросклероз, инклисиран, нарушение липидного обмена, выраженная гиперхолестеринемия, коронарная микро-
циркуляция, перфузия миокарда, однофотонная эмиссионная томография миокарда. 
Для цитирования: Курочкина Н.С., Прус Ю.А., Нозадзе Д.Н., Зубарева М.Ю., Аншелес А.А., Сергиенко В.Б., Кордзая Е.Л., Сапина А.И., 
Васильева Е.Ю., Сергиенко И.В., Ежов М.В. Влияние трехкомпонентной гиполипидемической терапии на перфузию миокарда у пациентов 
с выраженными нарушениями липидного обмена. Клинический разбор в общей медицине. 2025; 6 (3): 13–22. DOI: 10.47407/kr2024.6.3.00578 
 
The effect of combined lipid-lowering therapy on myocardial perfusion  
in patients with severe lipid metabolism disorders  
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Abstract 
The aim. Study the effect of combined lipid-lowering therapy (statins+ezetimibe+Inclisiran) for left ventricular (LV) myocardial cell perfusion 
in patients with severe lipid metabolism disorders according to single-photon emission computed tomography (SPECT) of the myocardium with 
99mTc-MIBI. 
Material and methods. The study included 54 patients with severe lipid metabolism disorders. 30 patients were prescribed therapy with the 
Inclisiran in addition to oral lipid–lowering therapy, 24 patients in the control group were on only oral lipid-lowering therapy. Left ventricular 
myocardial perfusion SPECT was performed with simultaneous assessment of systolic and diastolic function parameters before and after  
9 months. Standard quantitative perfusion indicators were calculated: the prevalence (extent) of perfusion defects at rest (rest), after loading 
(stress) and reversible defects (reversible), the sum of the Summed Rest Score (SRS), Summed Stress Score (SSS) and Summed Difference Score 
(SDS), as well as the parameters of diffuse irregularity of myocardial perfusion LV (σт and σн), reflecting the severity of disorders at the micro-
circulation level.  
Results. In the group of patients on combined lipid-lowering therapy, including Inclusiran, positive dynamics was noted during 9 months of fol-
low-up according to the results of laboratory tests – a decrease in total cholesterol, low-density lipoprotein cholesterol (LDL cholesterol), and 
achievement of target levels of LDL cholesterol in 72.5% of patients. Improvement of myocardial perfusion in the form of a decrease in the area 
of reversible perfusion defects, as well as a decrease in the severity of initially existing diffuse disorders at the microcirculation level was noted in 
70% of patients. 
Conclusion. Intensive lipid-lowering therapy leads not only to achieving the target level of LDL cholesterol in most cases, but also to improving 
myocardial perfusion at the microcirculation level. 
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Введение 
Атеросклеротические сердечно-сосудистые заболева-

ния (АССЗ) занимают ведущую позицию по причине 
смертности во всем мире [1]. Снижение заболеваемости 
и смертности от сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) требует в первую очередь коррекции факторов 
риска, таких как курение, дислипидемия, артериальная 
гипертония, сахарный диабет 2-го типа, ожирение, 
стресс. Достижение целевых уровней холестерина ли-
попротеинов низкой плотности (ХС ЛПНП) является 
одной из основных задач, которой в настоящее время 
уделяется особое внимание, особенно у пациентов с вы-
раженными нарушениями липидного обмена (пациен-
тов очень высокого риска, у которых, несмотря на 
прием максимальных доз пероральной гиполипидеми-
ческой терапии, уровень ХС ЛПНП составляет более  
2,6 ммоль/л), требующее назначения многокомпонент-
ной гиполипидемической терапии, включающей ста-
тины, эзетимиб и препараты PCSK9-таргетной терапии. 
По данным регистра РЕННЕСАНС, с введением в клини-
ческую практику системы динамического контроля па-
раметров липидного обмена у пациентов с семейной ги-
перхолестеринемией (СГХС) и категории очень высокого 
риска отмечается увеличение доли пациентов, достиг-
ших целевых уровней ХС ЛПНП с 4% до 9% в течение пя-
тилетнего наблюдения. В первую очередь этого удается 
достичь, добавляя к стандартной пероральной терапии 
статин+эзетимиб препараты PCSK9-таргетной терапии 
[2]. Нарушения липидного обмена оказывают влияние 
не только на формирование и дестабилизацию атеро-
склеротической бляшки, но и на микроциркуляцию мио-
карда. В настоящее время гиперлипидемии рассматри-
ваются в качестве одного из факторов развития эндоте-
лиальной дисфункции гладкомышечных клеток и, сле-
довательно, микрососудистой дисфункции, как при на-
личии, так и при отсутствии обструктивного поражения 
коронарного русла. 
В 2022 г. в Российской Федерации зарегистрирован 

новый гиполипидемический препарат – инклисиран, 
который открывает возможности влияния на проатеро-
генный липидный профиль пациента с увеличением 
приверженности к лечению, учитывая кратность введе-
ния 1 раз в 6 мес. Инклисиран основан на принципах 
РНК-интерференции (RNAi) – естественного клеточ-
ного процесса сайленсинга (подавления экспрессии) ге-
нов. Инклисиран – малая интерферирующая РНК 
(миРНК), ингибирующая трансляцию белка PCSK9, тем 
самым снижая уровень ХС ЛПНП [3, 4]. Инклисиран 
нарушает синтез PCSK9, что приводит к соответствую-
щему увеличению числа ЛПНП-рецепторов, способ-
ствующих клиренсу холестерина ЛПНП из плазмы. Ме-
ханизм действия инклисирана представлен малыми 
интерферирующими РНК (siRNA) – молекулами, опо-

средующими RNAi. Инклисиран конъюгирован  
с N-ацетилгалактозамином (GalNAc) – аминосахарным 
производным галактозы, стабилизирующим, усили-
вающим и продлевающим терапевтическое действие 
siRNA, за счет чего обусловливается пролонгированное 
действие. Поскольку GalNAc связываются с асиалогли-
копротеиновыми рецепторами, в изобилии экспресси-
рующими в печени, инклисиран поступает главным об-
разом в гепатоциты, где и вмешивается в процесс син-
теза PCSK9. Осуществляется это путем связывания 
siRNA-молекул с РНК-индуцированным комплексом 
сайленсинга (RISC) с дальнейшим расщеплением мат-
ричной РНК (мРНК), кодирующей PCSK9. 
Эффективность и безопасность инклисирана изучены 

в серии исследований ORION. Наиболее значимыми 
клиническими составляющими являются рандомизи-
рованные клинические исследования ORION-9, 
ORION-10 и ORION-11 [5, 6].  
Учитывая, что дислипидемия, ожирение, нарушение 

углеводного обмена способствуют повышению секре-
ции факторов (окисленных ЛПНП, адипокинов, воспа-
лительных цитокинов), которые вызывают дисфунк-
цию эндотелия и способствуют адгезии циркулирую-
щих иммунных клеток, инициирующих развитие атеро-
склероза, терапия инклисираном и достижение целе-
вых уровней ХС ЛПНП у пациентов с данными заболе-
ваниями будет способствовать замедлению развития 
атеросклероза [7].  
В современной практике для оценки перфузии мио-

карда широко применяется метод однофотонной эмис-
сионной компьютерной томографии (ОЭКТ) миокарда. 
Метод основан на оценке распределения внутривенно 
введенного радиофармпрепарата (РФП), обычно  
99mTc-4,2-метокси-изобутил-изонитрила (МИБИ), троп-
ного к неповрежденным кардиомиоцитам пропорцио-
нально коронарному кровотоку. Выполнение исследо-
вания в сочетании с различными нагрузочными про-
бами позволяет выявить стабильные и преходящие на-
рушения кровоснабжения миокарда на клеточном 
уровне [8]. Это важно при дифференциальной диагно-
стике ишемической болезни сердца (ИБС) и некорона-
рогенных заболеваний миокарда, а выявление преходя-
щей ишемии миокарда и определение ее локализации 
и площади является определяющим фактором при 
определении показаний для коронарной реваскуляри-
зации [9]. В последние годы с увеличением разрешаю-
щей способности методики перфузионной ОЭКТ появи-
лась возможность оценки диффузных нарушений пер-
фузии миокарда, отражающих повреждения на уровне 
микроциркуляции вследствие атеросклеротического 
поражения мелких коронарных сосудов, а также воспа-
лительных, системных, дегенеративных заболеваний. 
Метод является высоковоспроизводимым и безопас-

Keywords. atherosclerosis, Inclusiran, lipid metabolism disorders, severe hypercholesterolemia, coronary microcirculation, myocardial perfu-
sion, single-photon emission tomography of the myocardium. 
For citation: Kurochkina N.S., Prus Yu.A., Nozadze D.N., Zubareva M.Yu., Ansheles A.A., Sergienko V.B., Kordzaya E.L., Sapina A.I., Vasileva E.Yu., 
Sergienko I.V., Ezhov M.V. The effect of combined lipid-lowering therapy on myocardial perfusion in patients with severe lipid metabolism dis-
orders. Clinical review for general practice. 2025; 6 (3): 13–22 (In Russ.). DOI: 10.47407/kr2024.6.3.00578
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ным, дает возможность получить информацию о сокра-
тимости миокарда, выявлять зоны гипокинезии, акине-
зии или дискинезии левого желудочка (ЛЖ), оценить 
количественно систолическую и диастолическую функ-
цию ЛЖ [10, 11].  
В настоящее время возникает интерес к более широ-

кому использованию радионуклидных методов иссле-
дования миокарда, давно зарекомендовавших себя не 
только в диагностике ИБС, но и в выявлении началь-
ных повреждений миокарда при различных ССЗ. Бла-
годаря использованию новых протоколов метода пер-
фузионной ОЭКТ миокарда с КТ-коррекцией поглоще-
ния излучения и ЭКГ-синхронизацией, на базе ФГБУ 
«НМИЦК им. акад. Е.И. Чазова» Минздрава России 
проведены исследования по оценке перфузии мио-
карда в динамике на фоне приема таких препаратов, 
как статины [12], агонисты рецепторов глюкагонопо-
добного пептида-1 [13], в том числе у пациентов с раз-
личной вероятностью диагноза СГХС [14]. Учитывая со-
вершенствование методик радионуклидной диагно-
стики с возможностью оценки диффузных нарушений 
перфузии миокарда ЛЖ в динамике [15], представ-
ляется актуальным оценить влияние нового гиполипи-
демического препарата инклисирана на перфузию мио-
карда, оцененную современным радионуклидным ме-
тодом ОЭКТ, у пациентов с выраженными наруше-
ниями липидного обмена. 
Данное исследование посвящено изучению влияния 

многокомпонентной гиполипидемической терапии, 
включающей инклисиран, на клеточную перфузию 
миокарда ЛЖ в динамике у пациентов с выраженными 
нарушениями липидного обмена по данным ОЭКТ. 

 
Материал и методы 
Работа выполнена на базе лаборатории фенотипов 

атеросклероза и отдела радионуклидной диагностики и 
позитронно-эмиссионной томографии ФГБУ «НМИЦК 
им. акад. Е.И Чазова» Минздрава России. 

В исследование включены 54 пациента старше 18 лет с 
выраженными нарушениями липидного обмена, не до-
стигнувшими целевого уровня ХС ЛПНП<1,4 ммоль/л, 
несмотря на прием максимально переносимой перораль-
ной гиполипидемической терапии (все пациенты относи-
лись к категории очень высокого риска), которым требо-
валось усиление гиполипидемической терапии. Данное 
усиление согласно рекомендациям проводится с добавле-
нием препаратов PCSK9-таргетной терапии – алироку-
маб, эволокумаб, препарата миРНК – инклисиран. Мы 
использовали препарат инклисиран 284 (300) мг. 
Пациенты были разделены на 2 группы. 
Группа инклисирана (n=30): пациенты, которые вы-

полнили рекомендации и добавили к максимально пе-
реносимой гиполипидемической пероральной терапии 
инклисиран 284 (300) мг подкожно исходно, через  
3 мес и далее 1 раз в 6 мес. 
Группа сравнения (n=24): пациенты, которые про-

должили прием пероральной терапии и не добавили к 
лечению препараты PCSK9-таргетной терапии. 
Длительность наблюдения составила 9 мес. Дизайн 

исследования представлен на рис. 1. 
Критерии включения: мужчины и женщины катего-

рии очень высокого риска, старше 18 лет, получающие 
максимально переносимую пероральную гиполипиде-
мическую терапию с уровнем ХС ЛПНП>1,4 ммоль/л, 
подписавшие информированное согласие на проведе-
ние данного исследования.  
Критерии исключения: перенесенный острый коро-

нарный синдром менее чем 6 мес назад, перенесенный 
инсульт менее чем 6 мес назад, хроническая болезнь 
почек 4, 5-й стадии, печеночная недостаточность, ин-
фекционные заболевания в острой стадии, онкологиче-
ские заболевания, гемодинамически значимые пороки 
сердца, аневризма аорты, желудочковые нарушения 
ритма сердца 4–5 градаций по Ryan, алкоголизм, прием 
наркотических средств, прием гормональных препара-
тов, терапия ингибиторами PCSK9 или инклисираном в 

Рис. 1. Дизайн исследования. 
Fig. 1. Study design.
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Пациенты очень высокого сердечно-сосудистого риска, принимающие максимально переносимую комбинированную пероральную 
гиполипидемическую терапию, с уровнем ХС ЛПНП >1,4 ммоль/л
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терапия + инклисиран (n=30)
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анамнезе, прием фибратов, омега-3 полиненасыщен-
ных жирных кислот.  
В группе инклисирана у 9 пациентов категория очень 

высокого риска была определена вследствие наличия 
гетерозиготной СГХС (геСГХС) и факторов риска АССЗ.  
У 23 пациентов имелся диагноз ИБС. При этом у двух 
пациентов был установлен диагноз ИБС и геСГХС 
(табл. 1).  
Обследование пациентов проводили на основе ин-

формированного добровольного согласия. Протокол 
настоящего исследования прошел экспертизу Незави-
симого этического комитета клинических исследова-
ний ФГБУ «НМИЦК им. акад. Е.И Чазова» Минздрава 
России. 
Всем пациентам была дана оценка общеклинического 

состояния, включающая сбор анамнеза, осмотр, анализ 
антропометрических данных, был проведен биохимиче-
ский анализ крови. Сбор анамнеза включал оценку фак-
торов риска развития ССЗ и имеющихся в наличии забо-
леваний сердечно-сосудистой системы. Забор крови осу-
ществлялся из вены натощак после 12 ч голодания. Про-
водилось биохимическое исследование венозной крови 
для оценки уровней ХС, XC ЛПНП, ХС ЛПВП, триглице-
ридов (ТГ), липопротеина (а) – Лп(а), аспартатамино-
трансферазы (АСТ), аланинаминотрансферазы (АЛТ), 
креатинфосфокиназы (КФК). После первого визита и 
проведения перфузионной однофотонной эмиссионной 
компьютерной томографии (ОЭКТ) миокарда ЛЖ паци-
енты начинали прием инклисирана 284 мг подкожно, 
далее следующая инъекция проводилась через 3 мес, да-
лее через 6 мес.  
В группе инклисирана биохимический анализ крови 

выполняли исходно, через 1 мес после 1-й инъекции и 

через 9 мес. Пациентам проводилась оценка показате-
лей липидного профиля через 1 мес по месту житель-
ства для оценки безопасности терапии. 
При повторном визите через 9 мес проводилось био-

химическое исследование венозной крови и перфу-
зионная ОЭКТ миокарда ЛЖ для оценки изменения 
перфузии миокарда на фоне проводимой терапии.  
Перфузионная ОЭКТ миокарда с 99mTc-МИБИ, с КТ-

коррекцией поглощения излучения и синхронизацией 
с ЭКГ проводилась по протоколу покой+нагрузка. 
Проба с физической нагрузкой у всех пациентов прово-
дилась на велоэргометре.  
Перфузионная ОЭКТ миокарда проводилась на двух-

детекторной ротационной гамма-камере Philips 
BrightView ХСТ с LEHR-коллиматорами и КТ-подсисте-
мой. Реконструкция и обработка проекций выполня-
лась в программном пакете Cedar-Sinai AutoSPECT и 
QPS/QGS, с итеративным алгоритмом Astonish. Распре-
деление РФП в миокарде в покое и после стресс-теста 
анализировалось в виде томосцинтиграмм и полярных 
карт, оценивались разностные изображения (преходя-
щая ишемия). Оценка дефектов перфузии выполнялась 
с использованием стандартного 17-сегментного карти-
рования, с оценкой стандартных интегральных показа-
телей тяжести поражения миокарда параметров: SSS 
(Summed Stress Score), SRS (Summed Rest Score), SDS 
(Summed Difference Score). Эти показатели являются 
суммой баллов относительных нарушений перфузии от 
0 (норма) до 4 (трансмуральный дефект перфузии) в со-
ответствии с «базой нормы» в каждом из 17 стандарт-
ных сегментов. SSS является суммирующим показате-
лем стабильных и преходящих нарушений, SDS – ком-
плексный показатель стресс-индуцированной ишемии. 

Таблица 1. Исходная характеристика пациентов 
Table 1. Baseline characteristics of patients

Показатель
Группа инклисирана (n=30) Группа сравнения (n=24)

Значение

Возраст, лет 54,7 52,1 

Мужчины 20 (66,6%) 16 (66,7%)

Курение 9 (30%) 7 (29,2%)

Гипертоническая болезнь 25 (83,3%) 20 (83,3%)

ИБС 23 (76,6%) 18 (75,0%)

Инфаркт миокарда 13 (43,3%) 9 (37,5%)

Коронарное шунтирование 5 (16,6%) 3 (12,5%)

Стентирование коронарных артерий 18 (60%) 16 (66,7%)

Атеросклероз брахиоцефальных артерий 23 (76,6%) 18 (75,0%)

Атеросклероз артерий нижних конечностей 11 (36,6%) 8 (33,3%)

Сахарный диабет 3 (10%) 2 (8,3%)

геСГХС 9 (30%) 6 (25,0%)

Терапия

Статины, низкоинтенсивная доза 3 (10%) 2 (8,3%)

Статины, среднеинтенсивная доза 8 (26,6%) 6 (25%)

Статины, высокоинтенсивная доза 16 (53,3%) 12 (50%)

Эзетимиб без приема статинов 4 (13,3%) 3 (12,5%)

Статины + эзетимиб 26 (86,6%) 21 (87,5%)

Инклисиран 30 (100%) –
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Для SSS и SDS определены референсные значения: SSS 
0–3 – нормальные значения, 4–8 – начальное ухудше-
ние, 9–13 – умеренное ухудшение, >13 – выраженное 
ухудшение; SDS 0–1 – нет ишемии, 2–4 – начальная 
ишемия, 5–8 – умеренная ишемия, >8 – выраженная 
ишемия. 
Кроме стандартных параметров нарушения перфузии 

миокарда, оценивались количественные параметры не-
равномерности перфузии миокарда – индекс тяжести 
нарушений (σт) и индекс неравномерности перфузии 
(σн). Данные параметры представляют собой средне-
квадратичные отклонения значений относительной 
перфузии в сегментах по отношению к их математиче-
скому ожиданию, для σт оно равно 100%, для σн – сред-
нему арифметическому от процента перфузии во всех 
сегментах (патент РФ №2601098). Параметр σт характе-
ризует общий «дефицит» перфузии миокарда ЛЖ, 
вследствие как очаговых, так и диффузных нарушений 
кровоснабжения, а σн отражает разброс значений пер-
фузии по сегментам ЛЖ. Для нормальной перфузии 
ЛЖ характерны низкие значения σт (<22) и σн (<7), при 
наличии достоверных дефектов перфузии оба показа-
теля пропорционально увеличиваются. Высокие же 
(>22) значения σт при низких (<7) значениях σн озна-
чают наличие множественных мелких (площадью ме-
нее сегмента) участков относительного снижения пер-
фузии, что интерпретируется как «диффузная неравно-
мерность» перфузии, свидетельствующая о наруше-
ниях на уровне микроциркуляции [16]. Эти параметры 
ранее продемонстрировали свою значимость при 
оценке диффузных нарушений перфузии миокарда 
вследствие гиперхолестеринемии и дистального коро-
нарного атеросклероза [12].  
При проведении ОЭКТ с ЭКГ-синхронизацией  

(С-ОЭКТ) анализировались следующие параметры 
функционального состояния миокарда ЛЖ: фракция 
выброса (ФВ), конечно-систолический объем (КСО), ко-
нечно-диастолический объем (КДО) ЛЖ, PER (пиковая 
объемная скорость изгнания крови из желудочков), а 
также три параметра диастолической функции ЛЖ: 
PFR (пиковая объемная скорость наполнения желудоч-
ков), MFR/3 (средняя скорость наполнения ЛЖ за пер-
вую треть диастолы), TTPF (время достижения макси-
мальной скорости наполнения, мс). 
Статистическая обработка проведена с использова-

нием программы MedCalc® Statistical Software Version 20 
и Microsoft Excel. Количественные данные в группах 
представлены в виде среднего значения и стандартного 
отклонения (M±σ) для показателей с нормальным рас-
пределением и медианы с интерквартильным разбро-
сом [25%; 75%] для показателей с ненормальным рас-
пределением. Категориальные данные в группах пред-
ставлены долями категорий (%).  
Аналитическую статистику выполняли с использова-

нием t-критерия Стъюдента для количественных дан-
ных с нормальным распределением или теста Манна–
Уитни для количественных данных с распределением, 
отличным от нормального. Для сравнения по каче-

ственным признакам – тест χ2. Различия считали стати-
стически значимыми при p<0,05. 

 
Результаты 
Общая характеристика больных. В анализ были 

включены данные 54 пациентов с выраженными нару-
шениями липидного обмена, 30 их которых принимали 
терапию миРНК – инклисиран в дополнении к прини-
маемой гиполипидемической терапии. Группа пациен-
тов на терапии инклисираном представлена пациен-
тами с нарушениями липидного обмена и АССЗ, из ко-
торых 76,6% пациентов с ИБС, 43,3% перенесли ин-
фаркт миокарда, реваскуляризация миокарда в объеме 
чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ) была у 
60%, а коронарное шунтирование у 16,6%, атеросклероз 
брахиоцефальных артерий встречался в 76,6% случаях, 
а атеросклероз артерий нижних конечностей у 36,6%, 
геСГХС встречалась у 30% пациентов. Учитывая недо-
стижение целевых уровней ХС ЛПНП на фоне макси-
мально переносимой дозы статинов и эзетимиба (ста-
тины в низкоинтенсивной дозе принимали 10%, сред-
ней интенсивной – 26,6%, высокоинтенсивной 16%, у 
10% пациентов имелась непереносимость статинов в 
виде появления мышечных болей, повышения пече-
ночных трансаминаз, а также КФК), пациентам была 
инициирована терапия инклисираном и проведена 
оценка перфузии миокарда по данным ОЭКТ миокарда 
по протоколу покой/нагрузка до и через 9 мес терапии.  
Следует отметить, что наибольший эффект от на-

значения инклисирана имеют больные, у которых уро-
вень ХС ЛПНП исходно более 2,6 ммоль/л, так как ис-
следование ODYSSEY OUTCOME показало значимое 
влияние трехкомпонентной терапии на твердые конеч-
ные точки именно у этой категории больных [17]. Об-
щая характеристика пациентов представлена в табл. 1. 
Как видно из табл. 1, группы значимо не различались 

по факторам риска, анамнезу и проводимой терапии. 
Из 30 пациентов группы инклисирана, выполнивших 

нагрузочную пробу на велоэргометре (стресс-ЭКГ), у 19 
(63,3%) ее результаты были трактованы как отрица-
тельные, у 2 (6,6%) – как не доведенные до диагности-
ческих критериев, у 1 (3,3%) пациента – проба не ин-
формативна в виду наличия исходно полной блокады 
левой ножки пучка Гиса, 6 (20%) пациентов – с сомни-
тельной нагрузочной пробой и 2 (6,6%) – с положитель-
ной пробой.  
У всех пациентов (группа инклисирана и группа 

сравнения), по данным перфузионной ОЭКТ миокарда 
(протокол покой+нагрузка), выявлена неоднородность 
перфузии, нарушение перфузии на уровне микроцир-
куляции.  
Группа инклисирана: у 5 (16,7%) пациентов отмеча-

лось наличие достоверной (площадью >10%) преходя-
щей ишемии миокарда, а начальные (площадью менее 
10%) нарушения перфузии у 11 (33,3%) пациентов.  
У 2 пациентов отмечалась картина ишемической кар-
диомиопатии с наличием постинфарктного кардио-
склероза площадью более 20% от площади ЛЖ и  
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отсутствием достоверной преходящей ишемии мио-
карда. У 3 пациентов с наличием достоверной преходя-
щей ишемии миокарда реваскуляризация миокарда не 
проводилась, одному пациенту проведено ЧКВ перед-
ней нисходящей артерии. Одному пациенту с положи-
тельной нагрузочной пробой и наличием достоверной 
преходящей ишемии миокарда в бассейне задней нис-
ходящей артерии проведена коронароангиография, по 
результатам которой выявлен стеноз до 90% средней 
трети правой коронарной артерии и окклюзия в дис-
тальном сегменте правой коронарной артерии, учиты-
вая анатомические особенности и высокий риск разви-
тия интраоперационных осложнений ЧКВ не проводи-
лось. У 3 пациентов с наличием исходно достоверной 
преходящей ишемией миокарда отмечается улучшение 
перфузии на фоне проводимой терапии, в том числе от-
сутствие достоверной преходящей ишемии миокарда 
>10% через 9 мес терапии.  

В группе инклисирана у 21 (70%) пациента отмеча-
лось улучшение перфузии на уровне микроциркуля-
ции. Результаты представлены в табл. 2 и на рис. 2. 
В группе сравнения отсутствовала значимая динамика 

количественных показателей перфузии ЛЖ (табл. 3, 
рис. 2). 
Как видно из табл. 2 и 3 и рис. 2, как на фоне терапии 

инклисираном в группе инклисирана, так и на фоне на-
блюдения в группе сравнения отсутствовали изменения 
площади дефекта перфузии в покое Rest Extend, также 
отсутствовали изменения обратимости нарушенной 
перфузии Rev. Extend. Это ожидаемый результат, по-
скольку усиление гиполипидемической терапии не 
могло повлиять на размер рубцового поражения мио-
карда. 
Однако другие результаты получены при анализе ко-

личественных параметров оценки негомогенности пер-
фузии миокарда (данные параметры разработаны в 

Таблица 2. Результаты перфузионной ОЭКТ миокарда по протоколу покой+нагрузка на фоне терапии инклисираном до начала 
терапии и через 9 мес терапии 
Table 2. Results of myocardial perfusion SPECT performed in accordance with the rest+stress protocol against the background of Inclisiran therapy before 
therapy and after 9 months of therapy

Показатель 1-я точка (n=30) 2-я точка (n=30) р
Rest Extent (площадь стабильных дефектов перфузии), % от площади ЛЖ 6±4 5±4 >0,1
Rev. Extent (площадь преходящей ишемии), % от площади ЛЖ 4±4 3±3 >0,1
SRS 4 [1; 5] 4 [1; 4] >0,1
SSS 6 [3; 8] 6 [3; 7] >0,1
SDS 2 [1; 3] 2 [0; 3] >0,1
σт 27,7±4,2 23,5±3,4 0,03
σн 6,8±1,7 6,0±1,4 0,08
ФВ, % 56±11 58±12 >0,1
КДО, мл 112±29 107±31 >0,1
КСО, мл 49±10 45±9 >0,1
PER, КДО/с 2,38±0,56 2,46±0,60 >0,1
PFR, КДО/с 1,86±0,30 1,94±0,32 >0,1
MFR/3, КДО/с 1,30±0,21 1,37±0,24 >0,1
TTPF, мс 144±29 140±25 >0,1

Таблица 3. Результаты перфузионной ОЭКТ миокарда по протоколу покой+нагрузка на стандартной пероральной 
гиполипидемической терапии исходно и через 9 мес наблюдения (группа сравнения) 
Table 3. Results of myocardial perfusion SPECT performed in accordance with the rest+stress protocol against the background of standard oral lipid-lowering 
therapy at baseline and after 9 months of follow-up (comparison group)

Показатель 1-я точка (n=24) 2-я точка (n=24) р

Rest Extent (площадь стабильных дефектов перфузии), % от площади ЛЖ 6±4 7±3 >0,1

Rev. Extent (площадь преходящей ишемии), % от площади ЛЖ 4±3 4±4 >0,1

SRS 4 [1; 5] 4 [1; 4] >0,1

SSS 6 [3; 9] 6 [4; 6] >0,1

SDS 3 [1; 4] 3 [1; 4] >0,1

σт 24,6±3,5 25,2±3,1 >0,1

σн 6,4±1,3 6,5±1,8 >0,1

ФВ, % 54±06 56±10 >0,1

КДО, мл 115±24 118±38 >0,1

КСО, мл 46±06 48±08 >0,1

PER, КДО/с 2,54±0,41 2,49±0,36 >0,1

PFR, КДО/с 1,91±0,24 1,95±0,36 >0,1

MFR/3, КДО/с 1,32±0,19 1,34±0,18 >0,1

TTPF, мс 150±32 148±21 >0,1
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ФГБУ «НМИЦК им акад. Е.И. Чазова» Минздрава Рос-
сии). В группе инклисирана отмечено уменьшение 
значения σт и тенденция к уменьшению σн. В группе 
сравнения динамика данных показателей отсутство-
вала. 
В качестве примера приводим случай пациента М.,  

46 лет, у которого на момент инициации трехкомпо-
нентной гиполипидемической терапии с добавлением 
инклисирана отмечался сомнительный результат 
стресс-ЭКГ, и помимо наличия диффузных нарушений 
перфузии миокарда в покое отмечалось наличие досто-
верной очаговой преходящей ишемии миокарда ЛЖ 
нижней, нижне-боковой, базальной боковой локализа-

ции, общей площадью 12–14%. Через 9 мес на фоне про-
водимой терапии – отрицательный результат стресс-
ЭКГ, увеличение толерантности к физической нагрузке 
(125 – >175 Вт), а также уменьшение неравномерности 
перфузии миокарда ЛЖ на фоне нагрузки с сохране-
нием начальной (около 6%) преходящей ишемии пе-
редней локализации – эффект, сопоставимый с потен-
циально ожидаемым эффектом ЧКВ (рис. 3). 
По результатам лабораторных анализов отмечается 

положительная динамика в виде снижения общего хо-
лестерина (ОХС) и ХС ЛПНП. На фоне проводимой те-
рапии достигнуты целевые значения ХС ЛПНП у 22 
(73,3%) пациентов. Другие показатели липидного про-
филя – ТГ, ХС ЛПВП, Лп(а) в данной группе пациентов 
были без существенной динамики. Динамика лабора-
торных показателей представлена в табл. 4.  

Рис. 2. Изменения площади и обратимости дефекта перфузии 
миокарда (Rest Extent и Rev. Extent) и показателей 
негомогенности перфузии миокарда (σт и σн) в группе 
инклисирана и в группе сравнения. 
Fig. 2. Changes in the myocardial perfusion defect rest extent and reversibility 
extent (Rest Extent and Rev. Extent) and the indicators of myocardial perfu-
sion inhomogeneity (σs and σh) in the Inclisiran group and comparison group.
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Группа 
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Рис. 3. Данные перфузионной ОЭКТ миокарда ЛЖ в покое  
и на фоне пробы с физической нагрузкой у пациента М., 46 лет, 
до и через 9 мес после назначения трехкомпонентной 
гиполипидемической терапии. Исходно (слева): SRS – 2, SSS – 5, 
SDS – 3, σт – 32,3, σн – 10,1. Через 9 мес (справа): SRS – 0, SSS – 2, 
SDS – 2, σт – 28,5, σн – 9,4. 
Fig. 3. Data of LV myocardial perfusion SPECT at rest and against the back-
ground of the exercise stress test performed in patient М. aged 46 years be-
fore and 9 months after being prescribed 3-component lipid-lowering ther-
apy. Baseline (on the left): SRS - 2, SSS – 5, SDS – 3, σs – 32.3, σh – 10.1.  
After 9 months (on the right): SRS - 0, SSS – 2, SDS – 2, σs – 28.5, σh – 9.4.

Таблица 4. Динамика лабораторных показателей на фоне 
терапии инклисираном до начала терапии и через 9 мес 
терапии 
Table 4. Dynamic changes in laboratory indicators against the background 
of Inclisiran therapy before therapy and after 9 months of therapy

Показатель 1-я точка (n=30) 2-я точка (n=30) р

ОХС, ммоль/л 4,01 [3,69; 5,93] 3,01 [2,09; 3,39] 0,008

ХС ЛПНП, ммоль/л 2,26 [1,91; 3,83] 1,34 [1,01; 2,13] 0,01

ХС ЛПВП, ммоль/л 1,28±0,28 1,34±0,25 >0,1

ТГ, ммоль/л 1,24 [0,89; 1,58] 0,97 [0,69; 1,41] 0,1

Лп(а), мг/дл 68,6 [17,1; 122,68] 51,3 [18,8; 123,73] >0,1

АСТ, ммоль/л 25,5 [22; 33] 25 [20; 33] >0,1

АЛТ, ммоль/л 29,5 [21; 40] 33 [20,5; 45] >0,1

КФК, Ед/л 104,5 [84,5; 133,5] 110 [84; 230] >0,1

Таблица 5. Динамика лабораторных показателей у пациентов 
группы сравнения исходно и через 9 мес наблюдения 
Table 5. Dynamic changes in laboratory indicators in patients of the com-
parison group at baseline and after 9 months of follow-up

Показатель 1-я точка (n=24) 2-я точка (n=24) р

ОХС, ммоль/л 4,14 [3,45; 5,82] 4,22 [3,71; 5,19] >0,1

ХС ЛПНП, ммоль/л 2,37 [2,11; 3,66] 2,09 [0,7; 2,98] >0,1

ХС ЛПВП, ммоль/л 1,16±0,64 1,10±0,28 >0,1

ТГ, ммоль/л 1,36 [1,04; 1,27] 1,78 [1,06; 2,36] >0,1

Лп(а), мг/дл 62,4 [12,7; 137,71] 67,9 [22,1; 149,91] >0,1

АСТ, ммоль/л 27,7 [21; 37] 24,9 [22; 48] >0,1

АЛТ, ммоль/л 35,8 [24; 49] 39,1 [18,2; 51] >0,1

КФК, Ед/л 162,8 [82,5; 179,9] 180,3 [62; 294] >0,1
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Как видно из табл. 4, медиана снижения уровня ХС 
ЛПНП при добавлении инклисирана составляет 56%. 
Как и следовало ожидать, в группе сравнения не от-
мечена значимая динамика показателей липидного 
профиля, АСТ, АЛТ, КФК (табл. 5). 
Динамика показателей липидного профиля обеих 

групп представлена на рис. 4. 
В группе инклисирана отмечалось снижение Лп(а), не 

достигшее достоверности.  
Таким образом, выявлено улучшение количествен-

ных параметров, оценивающих негомогенность мио-
кардиальной перфузии на фоне проведения интенсив-
ной трехкомпонентной гиполипидемической терапии с 
использованием инклисирана. В группе сравнения 
значимой динамики данных показателей не было. 

 
Обсуждение 
Улучшение перфузии миокарда в виде уменьшения 

неравномерности включения РФП в группе инклиси-
рана и отсутствие динамики в группе сравнения позво-
ляет рассмотреть вопрос о механизмах влияния гипо-
липидемической терапии на кровоснабжение мио-
карда. Улучшение может быть обусловлено влиянием 
именно инклисирана, либо достижением целевых уров-
ней ХС ЛПНП при использовании трехкомпонентной 
терапии, либо значительным дополнительным (около 
50%) снижением ХС ЛПНП.  
Большинство пациентов, включенных в работу (60% – 

ЧКВ, 16,6% – коронарное шунтирование), ранее про-
шли инвазивную реваскуляризацию миокарда, боль-
шинству других пациентов коронарная реваскуляриза-
ция не требовалась. Следовательно, улучшение перфу-
зии миокарда нельзя объяснить только уменьшением 
объема атеросклеротической бляшки в коронарных ар-
териях первого, второго и третьего порядка. В перфу-
зионных радионуклидных методах (ОЭКТ и пози-
тронно-эмиссионной томографии) используются РФП, 
проникающие в кардиомиоциты, и таким образом оце-

нивается перфузия миокарда на уровне клетки. Учиты-
вая определенные возможности кардиомиоцитов к 
поддержанию своей жизнеспособности в условиях ише-
мии, оценка именно клеточной перфузии является наи-
более оправданной с практической точки зрения. 
У пациентов с нарушениями липидного обмена отме-

чается нарушение перфузии миокарда, в том числе в 
большинстве случаях на уровне микроциркуляции. Для 
оценки динамики миокардиальной перфузии, включая 
показатели негомогенности включения РФП в миокард, 
проводилось наблюдение пациентов в течение 9 мес. 
На фоне проводимой терапии в течение 9 мес отмеча-
лась положительная динамика по результатам лабора-
торных анализов в виде снижения уровней ОХС и ХС 
ЛПНП, достижения целевых уровней ХС ЛПНП в 73,3% 
случаях. По данным перфузионной ОЭКТ миокарда от-
мечается улучшение перфузии у 70% пациентов.  
Как известно, гиполипидемическая терапия не только 

влияет на уровень показателей липидного профиля, но и 
оказывает плейотропные эффекты – влияние на фак-
торы воспаления и на эндотелиальную дисфункцию. 
Влияние на факторы воспаления обычно оценивается по 
динамике уровней высокочувствительного С-реактив-
ного белка, интерлейкинов, фактора некроза опухоли и 
т.д. Влияние на функцию эндотелия часто оценивается 
измерением поток-зависимой вазодилатации. Однако 
имеется мало данных о влиянии препарата миРНК ин-
клисирана на эндотелиальную дисфункцию. Кроме того, 
встает вопрос, связано ли продемонстрированное в на-
шей работе улучшение перфузии миокарда только с 
влиянием на функцию эндотелия или процессы гораздо 
более сложные. Можно предположить влияние на плот-
ность коронарных капилляров (капиллярное разряже-
ние), периваскулярный фиброз, ремоделирование арте-
риолы [18]. Влияние терапии инклисираном на агрега-
цию тромбоцитов маловероятно, однако полностью ис-
ключить данное влияние в настоящее время не представ-
ляется возможным. 
Хотя наша работа не раскрывает данные механизмы, 

она убедительно демонстрирует влияние трехкомпо-
нентной терапии на улучшение перфузии миокарда вне 
зависимости от стеноза эпикардиальных коронарных 
артерий. Особое значение данная работа имеет в свете 
выхода европейских рекомендаций по хроническому 
коронарному синдрому 2024 г. [18], в которых патоге-
нетически ИБС делится на эпикардиальную и микро-
циркулярную. 
Нами не анализировалась динамика перфузии мио-

карда в подгруппах пациентов, достигших и не достиг-
ших целевых уровней ХС ЛПНП на фоне трехкомпо-
нентной терапии, вследствие малого количества паци-
ентов в последней группе соответственно. В дальней-
шем представляется актуальным изучение вопроса об 
улучшении коронарной микроциркуляции в зависимо-
сти от достижения и не достижения целевых уровней 
ХС ЛПНП.  
Возможно, результаты данного исследования окажут 

влияние на приверженность к гиполипидемической те-

Рис. 4. Динамика показателей липидного профиля исходно  
и через 9 мес наблюдения в группе инклисирана и в группе 
сравнения. 
Fig. 4. Dynamic changes in the lipid profile indicators at baseline and after  
9 months of follow-up in the Inclisiran group and comparison group.
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рапии, которая, к сожалению, в настоящее время оста-
ется достаточно низкой. Возможность визуально под-
твердить улучшение коронарной микроциркуляции на 
фоне интенсивной комбинированной терапии с ис-
пользованием препаратов PCSK9-таргетной терапии 
(как с позиции врача, так и пациента) должна улучшить 
комплаентность не только в назначении интенсивной 
терапии, но и в достижении целевых уровней ХС 
ЛПНП. 

 
Заключение 
Проводимая интенсивная гиполипидемическая те-

рапия приводила не только к достижению целевого 

уровня ХС ЛПНП в большинстве случаев, но и к улуч-
шению перфузии миокарда на уровне микроциркуля-
ции. Весьма вероятно, что к улучшению перфузии 
приводит значительное снижение уровня ХС ЛПНП 
вне зависимости от того, каким способом данное до-
стижение достигнуто. Это требует значимого уве-
личения внедрения инклисирана в кардиологиче-
скую клиническую практику для лечения больных 
очень высокого риска с выраженной гиперхолестери-
немией. 
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Актуальность 
Искусственный левый желудочек (ИЛЖ) становится 

все более распространенным методом лечения терми-
нальной хронической сердечной недостаточности (см. 
рисунок). Современные поколения ИЛЖ одобрены не 
только в рамках переходного этапа к трансплантации 
сердца («мост к пересадке»), но и в качестве альтерна-
тивы пересадки сердца («целевая терапия») [1]. 
Критерии отбора больных на долгосрочную механи-

ческую поддержку левого желудочка во многом схожи с 
показаниями к пересадке сердца, за исключением не-
которых особенностей, главным образом связанных с 
тем, что устройство поддерживает функцию лишь ле-

вых камер сердца. Оптимальным кандидатом на им-
плантацию ИЛЖ считается больной с выраженным 
снижением сократительной функции левого желудочка 
(фракция выброса менее 30%) на фоне хорошего со-
стояния правого желудочка, однако большинство паци-
ентов имеют некоторую дисфункцию правых камер 
сердца, не доходящую до клинических проявлений.  
Известно, что ранняя правожелудочковая недоста-

точность (ПЖН) после имплантации ИЛЖ является ча-
стым осложнением; распространенность варьируется в 
зависимости от тяжести исследуемых больных от 10 до 
40% [2]. Генез ПЖН после имплантации ИЛЖ имеет 
множество причин: увеличение преднагрузки на пра-

DOI: 10.47407/kr2024.6.3.00579

Первичная профилактика ранней 
послеоперационной правожелудочковой 
недостаточности: опыт использования 
левосимендана перед имплантацией искусственного 
левого желудочка 

 
К.Г. Ганаев, О.Ю. Нарусов, Ж.А. Шахраманова, А.Г. Драгнев, Э.Е. Власова, Е.В. Дзыбинская, 
С.Н. Терещенко, А.А. Ширяев, Р.С. Акчурин 
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии им. ак. Е.И. Чазова» Минздрава России 
dr_ganaev@mail.ru 
 
Аннотация 
Ранняя правожелудочковая недостаточность (ПЖН) после имплантации искусственного левого желудочка является одной из основных 
причин худшего послеоперационного прогноза. Проблема de novo ПЖН требует поиска методов первичной профилактики и улучшения 
стратегий лечения при ее развитии. Предоперационная терапия левосименданом оказывает положительное влияние на функцию право-
го желудочка и может рассматриваться как способ предоперационной подготовки к имплантации искусственного левого желудочка.  
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Abstract 
Early right ventricular failure after left ventricular assist device (LVAD) implantation is one of the main causes of a worse postoperative prognosis. 
The problem of de novo right ventricular failure requires the search for methods of primary prevention and improvement of treatment strategies 
in its development. Preoperative therapy with levosimendan has a positive effect on right ventricular function and may be considered as a method 
of preoperative preparation for LVAD implantation. 
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вый желудочек, изменение геометрии сокращения ле-
вого желудочка, снижение вклада перегородки в сокра-
тимость правого желудочка и утяжеление трикуспи-
дальной регургитации [3]. Поскольку имплантируемое 
устройство обеспечивает поддержку функции левых ка-
мер сердца, то правые камеры оказываются «незащи-
щенными» в условиях быстро возросшей объемной на-
грузки. Развитие ранней послеоперационной ПЖН яв-
ляется независимым фактором плохого прогноза и ос-
новной причиной смертности [4].  
Левосимендан – негликозидный кардиотонический 

препарат, который, в отличие от давно используемых 
инотропных средств, увеличивает сократимость мио-
карда без повышения потребления кислорода [5]. Дан-
ные об эффективности периоперационной подготовки 
левосименданом весьма противоречивы: одни исследо-
ватели показали улучшение выживаемости, другие не 
подтвердили преимуществ по сравнению с плацебо и 
применением добутамина, а эффект в контексте профи-
лактики ранней ПЖН не ясен [6, 7]. Предотвращение 
ПНЖ реализуется посредством нескольких эффектов 
левосимендана: положительного влияния на инотроп-
ную функцию [8], улучшения доставки кислорода к 
миокарду при отсутствии повышенного потребления 
[9], а также за счет снижения постнагрузки, как след-
ствие расширения сосудов [10, 11].  
На пролонгированном инотропном воздействии ос-

нована возможность применения левосимендана в 
предоперационном периоде в качестве терапии профи-
лактики послеоперационной de novo ПЖН. Анализ до-
ступной научной литературы показывает, что данные о 
безопасности и эффективности предоперационной ин-

фузии левосименданом у пациентов с терминальной 
сердечной недостаточностью, перенесших импланта-
цию ИЛЖ, весьма ограничены.  
Целью настоящего исследования является продемон-

стрировать клинический опыт применения левосимен-
дана в качестве терапии, направленной на первичную 
профилактику ПЖН раннего послеоперационного пе-
риода имплантации ИЛЖ. 

 
Материал и методы 
В исследование включены 22 пациента. Всем боль-

ным за 48–96 ч до операции в условиях палаты интен-
сивной терапии внутривенно вводился левосимендан в 
дозе 12,5 мг. В условиях операционной, до начала опе-
рации, выполнялось повторное определение парамет-
ров гемодинамики правого желудочка и малого круга 
кровообращения путем катетеризации правых отделов 
сердца (КПОС). Послеоперационное наблюдение 
включало выполнение дважды в сутки эхокардиогра-
фии (ЭхоКГ), КПОС и чреспищеводной ЭхоКГ при не-
обходимости.  
Показанием к имплантации ИЛЖ являлась тяжелая 

хроническая сердечная недостаточность со сниженной 
сократительной функцией левого желудочка (фракция 
выброса <30%; сердечный индекс <2,2 л/мин/м2),  
рефрактерная к оптимальной медикаментозной тера-
пии.  
Под дисфункцией правого желудочка считали нару-

шение сократительной и/или деформационной функ-
ции правого желудочка без клинических и лабора-
торных проявлений сердечной недостаточности по 
большому кругу кровообращения [12].  

Строение ИЛЖ  
Structure of the LVAD

Технология Full MagLev Flow – 
левитирующий ротор  

в магнитном поле

Отточная канюля

Насос
Сосудистый графт

Примечание. 1 – насос, 2 – системный контроллер, 3 – аккумуляторы, 4 – кабель.  
Note: 1 – pump, 2 – system controller, 3 – batteries, 4 – cable.
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Результаты и обсуждение 
Все включенные пациенты – мужчины, медиана воз-

раста составила 62 [54,3; 65] года. По этиологии сердеч-
ной недостаточности: 10/22 имели ДКМП, и 12/22 – 
ишемическую кардиомиопатию. Среднее значение те-
ста 6-минутной ходьбы при поступлении в стационар – 
259±69 м (табл. 1). 
Данные параметров ЭхоКГ и КПОС, выполненных на 

дооперационном этапе, представлены в табл. 2. Стоит 
отметить, что измерения выполнены на фоне опти-
мальной медикаментозной терапии в момент относи-
тельной компенсации хронической сердечной недоста-
точности, а явления недостаточности кровообращения 
по большому кругу кровообращения отсутствовали. 
Была установлена дисфункция правых камер сердца: 
фракция выброса правого желудочка =40 [37; 44] %, 
TAPSE =1,6 [1,4; 1,8].  
Применение левосимендана было безопасным и в це-

лом хорошо переносилось; ни у одного пациента не за-
регистрированы нежелательные эффекты, не было слу-
чаев прерывания или прекращения введения из-за  

каких-либо побочных эффектов. На фоне лечения лево-
сименданом у всех пациентов улучшились гемодинами-
ческие показатели правого желудочка и малого круга 
кровообращения; КПОС выполнялась в операционной, 
непосредственно перед операцией (табл. 3). 
ПЖН, потребовавшая инотропной терапии в боль-

ших дозах и ингаляционной терапии оксидом азота  
в послеоперационном периоде, была зарегистрирована 
в 3 (14%) случаях. Однако усугубление признаков пра-
вожелудочковой дисфункции отмечено у 7 (32%) паци-
ентов. Непосредственные результаты, включая после-
операционные осложнения, были представлены нами 
ранее [13]. 
Частота ПЖН после имплантации ИЛЖ, описанная в 

научной литературе, варьируется от 25% до 40% [2, 14]. 
Включенные в настоящее исследование пациенты ис-
ходно имели скомпрометированные правые камеры 
сердца, считаем, что частота ПЖН в 14%, на фоне вы-
бранной стратегии – предоперационной терапии лево-
сименданом, является приемлемым результатом.  
Улучшение результатов имплантации ИЛЖ требует 

кропотливой работы, начиная от выбора оптимального 
кандидата и его медикаментозной подготовки до при-
менения временных устройств гемодинамической под-
держки в качестве «моста к стабилизации». В этом кон-
тексте применение левосимендана на дооперационном 
этапе кажется более чем обоснованным у отдельной ка-
тегории пациентов.  

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика 
пациентов  
Table 1. Clinical and demographic characteristics of patients

Показатель n=22

Возраст, лет 
Медиана (Q1; Q3) 62 (54,3; 65)

Мужчины, n (%) 22 (100)

Этиология хронической сердечной недостаточности

Ишемическая кардиомиопатия, n (%) 12 (55)

Дилатационная кардиомиопатия, n (%) 10 (45)

Тест 6-минутной ходьбы, м 
Среднее значение ±СО 259±69

NT-proBNP, пг/мл 
Медиана (Q1; Q3) 2167 (1467; 4248)

Таблица 2. Данные ЭхоКГ и центральной гемодинамики  
на фоне оптимальной медикаментозной терапии до инфузии 
левосимендана 
Table 2. Echo and hemodynamic data against the background of optimal 
drug therapy before levosimendan infusion

Показатели ЭхоКГ n=22

Фракция выброса левого желудочка, % 
Медиана (Q1; Q3) 21 (20; 23)

Фракция выброса правого желудочка, % 
Медиана (Q1; Q3) 40 (37; 44)

TAPSE, см 
Медиана (Q1; Q3) 1,6 (1,4; 1,8)

Параметры центральной гемодинамики (данные КПОС)

Сердечный индекс, л/мин/м2 
Медиана (Q1; Q3) 1,9(1,8; 2,3)

ДЗЛА, мм рт. ст. 
Медиана (Q1; Q3) 17 (11; 22)

Легочное сосудистое сопротивление, ед. Вуд 
Медиана (Q1; Q3) 2,5 (1,9; 3,3)

Таблица 3. Предимплантационные данные центральной 
гемодинамики после инфузии левосимендана 
Table 3. Preimplantation central hemodynamic data after levosimendan 
infusion

Параметры центральной гемодинамики после введения 
левосимендана (n=22)

Сердечный индекс, л/мин/м2 
Медиана (Q1; Q3) 2,1(1,9; 2,4)

Среднее давление в легочной артерии, мм рт. ст. 
Медиана (Q1; Q3) 23 (16; 35)

ДЗЛА, мм рт. ст. 
Медиана (Q1; Q3) 15 (10; 19)

Легочное сосудистое сопротивление, ед. Вуд 
Медиана (Q1; Q3) 1,9 (1,7; 3,3)

Таблица 4. Послеоперационные осложнения и летальность 
Table 4. Postoperative complications and mortality

Правожелудочковая дисфункция, n (%) 7 (32)

ПЖН, n (%) 3 (14)

Послеоперационный делирий, n (%) 4 (18)

Плеврит, n (%) 18 (82)

Обход правого желудочка, n (%) 1 (5)

Вено-венозная экстракорпоральная мембранная 
оксигенация 1 (5)

Заместительная почечная терапия, n (%) 2 (9)

30-дневная летальность, n (%) 1 (5%)
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Ввиду отсутствия нежелательных явлений при введе-
нии левосимендана перед имплантацией ИЛЖ, с одной 
стороны, и приемлемыми результатами имплантации 
ИЛЖ в нашем исследовании по сравнению с данными 
зарубежных исследований, с другой, мы включили в 
протокол подготовки пациентов к имплантации ИЛЖ 
терапию левосименданом. Дальнейшее изучение эф-
фективности дооперационной терапии левосименда-
ном требует большего числа включенных пациентов, а 
также группы контроля.  

 

Заключение 
Терапия левосименданом является безопасной у па-

циентов с терминальной сердечной недостаточностью и 
может рассматриваться в качестве рутинной в предопе-
рационном периоде с целью профилактики de novo 
ПЖН после имплантации ИЛЖ; необходимо исследо-
вание, включающее контрольную группу для достовер-
ной оценки эффективности. 
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Аннотация 
Ревматоидный артрит ассоциирован с повышенным риском сердечной недостаточности, что обусловлено хроническим воспалением, 
играющим центральную роль в его патогенезе. У пациентов с ревматоидным артритом дисфункция миокарда может оставаться субкли-
нической, в то время как сердечная недостаточность часто представлена в форме с сохраняющейся фракцией выброса. В статье рассмат-
риваются основные механизмы возникновения сердечной недостаточности у пациентов с ревматоидным артритом, а также диагности-
ческие и терапевтические подходы. Существуют значительные проблемы с диагностикой сердечной недостаточности, особенно на фоне 
внедрения современных методов лечения, способных улучшить исходы заболевания и качество жизни. Раннее и целенаправленное 
лечение воспалительных процессов имеет первостепенное значение. Однако требуется дальнейшее исследование для понимания био-
логических механизмов, лежащих в основе этой взаимосвязи, а также для оценки стратегий лечения. Будущие исследования могут вы-
явить биомаркеры, предсказывающие риск сердечной недостаточности, а также оценить эффективность противовоспалительных вме-
шательств в профилактике и лечении этой патологии у пациентов с ревматоидным артритом.  
Ключевые слова: ревматоидный артрит, сердечная недостаточность, хроническое воспаление, лечение, диагностика, лечение, сер-
дечно-сосудистые заболевания, биомаркеры.  
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Abstract 
Rheumatoid arthritis (RA) is associated with an increased risk of heart failure due to chronic inflammation, which plays a central role in its patho-
genesis. In patients with RA, myocardial dysfunction may remain subclinical, while heart failure is often presented in a form with a persistent 
ejection fraction. The article discusses the main mechanisms of heart failure in patients with RA, as well as diagnostic and therapeutic approaches. 
There are significant problems with the diagnosis of heart failure, especially against the background of the introduction of modern treatment 
methods that can improve disease outcomes and quality of life. Early and targeted treatment of inflammatory processes is of paramount impor-
tance. However, further research is needed to understand the biological mechanisms underlying this relationship, as well as to evaluate treatment 
strategies. Future studies may identify biomarkers predicting the risk of heart failure, as well as evaluate the effectiveness of anti-inflammatory 
interventions in the prevention and treatment of this pathology in patients with RA. 
Keywords: rheumatoid arthritis, heart failure, chronic inflammation, treatment, diagnosis, treatment, cardiovascular diseases, biomarkers. 
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Введение 
Ревматоидный артрит (РА) является самым распро-

страненным иммуновоспалительным (аутоиммунным) 
ревматическим заболеванием, которое проявляется 
хроническим эрозивным артритом и системным пора-
жением внутренних органов [1]. РА встречается у 0,5–
1% населения и приводит к серьезным социально-эко-
номическим последствиям и сокращению продолжи-
тельности жизни пациентов [2]. Симптомы обычно 
проявляются в возрасте от 30 до 50 лет, а пик заболе-
ваемости приходится на возраст около 50 лет. Помимо 
суставных проявлений, РА связан с повышенным рис-
ком преждевременной сердечно-сосудистой смертно-
сти, что может сократить продолжительность жизни до 
10 лет [3, 4]. 
Сердечная недостаточность (СН) является серьезным 

осложнением у пациентов с РА и наблюдается со значи-
тельно более высокой частотой по сравнению с общей 
популяцией [5]. Исследования показывают, что паци-
енты с РА имеют вдвое увеличенный риск развития СН 
по сравнению с лицами без данного заболевания [6, 7]. 
СН стала одной из ведущих причин заболеваемости и 
смертности у больных РА, что особенно тревожно, учи-
тывая заметное увеличение числа госпитализаций по 
этому поводу за последнее десятилетие. Она занимает 
второе место среди причин смерти после инфаркта 
миокарда [8]. Таким образом, своевременная диагно-
стика и адекватное лечение СН у пациентов с РА имеют 
критическое значение для улучшения их общего со-
стояния здоровья и увеличения продолжительности 
жизни. 
Клинической СН у пациентов с РА часто предшествует 

бессимптомный период диастолической дисфункции 
(ДД), при этом наблюдается прямая зависимость между 
тяжестью ДД и риском развития клинической СН [8, 9]. 
Распространенность и прогрессирование СН напрямую 
коррелируют с активностью сердечно-сосудистой си-
стемы, что подчеркивает важность раннего выявления и 
своевременного вмешательства [10, 11]. Традиционно СН 
классифицируется на основе измерения фракции вы-
броса левого желудочка (ФВЛЖ), которая может быть 
сниженной (ФВЛЖ≤40%), умеренно сниженной (ФВЛЖ 
41–49%), сохраненной (ФВЛЖ≥50%) или улучшенной  
(с повышением ФВЛЖ на ≥10 пунктов) [12]. При этом 
было обнаружено, что значительное повышение ФВЛЖ, 
превышающее 40%, также имеет клиническую значи-
мость [13]. 
Согласно имеющимся данным, на долю СН прихо-

дится около половины случаев сердечных осложнений 
при РА, и ее распространенность продолжает расти. 
Ожидается, что в ближайшие годы СН с сохраненной 
фракцией выброса (СНсФВ) превзойдет СН со снижен-
ной фракцией выброса (СНнФВ) [14]. К сожалению, 
клиническая СН часто недостаточно диагностируется у 
пациентов с РА, в то время как субклинические и бес-
симптомные изменения могут накапливаться на протя-
жении многих лет. Недавние исследования показали, 
что у почти 1/3 пациентов с ревматоидным полиартри-

том была диагностирована СН, но диагноз был установ-
лен менее чем у 7% из них, причем у большинства паци-
ентов ФВЛЖ была >50% [15]. Эти результаты соотно-
сятся с другими исследованиями, в которых частота СН 
у пациентов с РА варьировала от 21% до 34% [10]. 
СН при РА может оказывать серьезное воздействие на 

качество жизни и выживаемость пациентов. Однако ди-
агностика СН в данной группе остается затрудненной 
из-за неспецифических симптомов, которые могут сов-
падать с проявлениями самого РА, недостаточного вни-
мания к оценке сердечной функции в рамках стандарт-
ного лечения заболеваний суставов и ограниченного 
числа исследований, посвященных СН при РА. Эти фак-
торы усложняют получение достоверных и обобщае-
мых выводов [16], что делает актуальным проведение 
дальнейших исследований в данном направлении.  

 
Факторы риска 
Факторы риска развития СН у пациентов с РА можно 

разделить на общие и специфические. К общеприня-
тым факторам риска относятся: пожилой возраст, арте-
риальная гипертензия, ишемическая болезнь сердца, 
курение, сахарный диабет и ожирение [17]. Эти фак-
торы в целом повышают вероятность развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний и, соответственно, СН.  
С другой стороны, существуют специфичные для РА 
факторы риска, которые также играют значительную 
роль в прогрессировании СН у данной группы пациен-
тов. К ним относятся: продолжительность заболевания, 
тяжесть воспалительного процесса, наличие аутоанти-
тел и режим лечения, применяемый для контроля 
симптомов РА. Чем продолжительнее течение РА и 
сильнее выражено воспаление, тем выше риск развития 
СН. Кроме того, применение определенных препара-
тов, таких как нестероидные противовоспалительные 
препараты (НПВП) и кортикостероиды, может отрица-
тельно сказываться на сердечно-сосудистой системе, 
увеличивая риск осложнений [18]. Таким образом, 
важно учитывать как общие, так и специфические фак-
торы риска при оценке состояния сердечно-сосудистой 
системы у пациентов с РА, что поможет улучшить ре-
зультаты их лечения и повысить качество жизни. 
Возраст и пол. С увеличением возраста наблюдается 

более высокая частота СН. При этом у женщин риск 
развития СН, ассоциированной с РА, повышается в  
3 раза [19]. Это может быть связано с различиями в па-
тофизиологии и гормональном фоне между полами, а 
также с особенностями клинического течения РА. В ре-
зультате мужчины часто сталкиваются с более высоким 
уровнем смертности и госпитализации, связанным с 
СН, что объясняет большую распространенность этой 
патологии среди женщин [20]. Данные наблюдения 
подчеркивают важность учета пола и возраста при раз-
работке стратегий профилактики и лечения СН, а 
также при оценке рисков у пациентов с РА. 
Продолжительность и активность ревматоидного 
артрита. Существует взаимосвязь между СН и дли-
тельностью РА. Исследования показали, что пациенты с 
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СН имеют более длительную продолжительность забо-
левания, чаще страдают от эрозивных форм и получают 
более высокие дозы кортикостероидов [15]. Повышен-
ные уровни C-реактивного белка (СРБ), скорости оседа-
ния эритроцитов (СОЭ), положительного ревматоид-
ного фактора и антител к цитруллинированным пепти-
дам, а также наличие внесуставных проявлений РА свя-
заны с увеличением риска развития СН [14, 21].  
Недавние исследования подтвердили, что высокая ак-

тивность РА и повышенные уровни маркеров воспаления 
значительно увеличивают риск СН, независимо от нали-
чия ишемической болезни сердца. Эти данные указы-
вают на прямое воздействие активного воспалительного 
процесса, связанного с РА, на развитие СН [19, 22].  
Традиционные факторы риска сердечно-сосудистых 
заболеваний. РА увеличивает сердечно-сосудистый риск 
примерно на 50% по сравнению с тем, что можно объ-
яснить традиционными факторами риска. Кроме того, 
пациенты с РА подвержены более высокому риску разви-
тия артериальной гипертензии и сахарного диабета, что 
также значительно увеличивает риск развития СН [9]. 
Хотя рутинные оценки сердечно-сосудистого риска 

основаны на 10-летних моделях, имеющиеся данные 
показывают, что связь между воспалительными про-
цессами и развитием СН становится очевидной уже в 
течение первых 5 лет заболевания. Это позволяет пред-
положить, что для оценки риска СН у пациентов с РА 
могут быть более актуальными и короткие временные 
промежутки [6].  
Выявление факторов риска развития СН у пациентов 

с РА может помочь идентифицировать тех, кто имеет 
более высокий риск, и обеспечить возможность ранней 
реализации профилактических и терапевтических 
стратегий.  

 
Патофизиология 
Патогенез СН при РА является многофакторным и 

сложным процессом. Цитокины, такие как фактор нек-
роза опухоли (ФНО), интерлейкин-6 (ИЛ-6) и интер-
лейкин-1 (ИЛ-1), играют ключевую роль в патофизио-
логии РА, вызывая как структурные, так и функцио-
нальные изменения в миокарде.  
Нередко наблюдаются субклинические изменения в 

сердечной мышце и микроциркуляции, которые могут 
оставаться незамеченными на ранних стадиях, однако 
способствуют прогрессированию сердечно-сосудистых 
заболеваний. Более того, существует доказанная связь 
между повышенными уровнями биомаркеров воспале-
ния и риском, тяжестью, а также неблагоприятными 
исходами СН в данной популяции [23].  
Воспаление. СН может быть вызвана различными 

причинами, как ишемическими, так и неишемиче-
скими, причем обе категории связаны с воспалением, 
но имеют разные особенности относительно предраспо-
ложенности к ним. В случае ишемической СН наблюда-
ется связь с положительным ревматоидным фактором, 
что указывает на повышенный риск у этих пациентов.  
С другой стороны, неишемическая СН чаще связана с 

длительностью заболевания и активностью воспали-
тельного процесса. Исследования показали, что повы-
шенные уровни СОЭ и индекс DAS28>5,1 коррелируют 
с увеличенным риском развития СН, особенно с СНсФВ, 
в более чем 3 раза [24]. 
Выработка белков острой фазы, провоспалительных 

цитокинов, активация комплемента и образование им-
мунных комплексов способствуют системному воспале-
нию и в значительной степени опосредуются ИЛ-6 и 
ФНО-α. Повышенный уровень ФНО-α ассоциируется с 
тяжестью и прогрессированием СН [8]. 
Сопутствующие провоспалительные состояния вызы-

вают дисфункцию миокарда через механизмы окисли-
тельного стресса, фиброза и нарушения работы коро-
нарных микрососудов, что в конечном итоге может 
привести к СН и ДД. Эти изменения чаще всего ассо-
циируются с СНсФВ, в то время как с СНнФВ связана с 
более высокими уровнями биомаркеров миокардиаль-
ного стресса и прогрессирующей потерей кардиомио-
цитов [25]. 
Окислительный стресс. Дисфункция эндотелия мо-

жет значительно снижать доступность ключевых моле-
кул, таких как оксид азота (NO), циклический гуанозин-
монофосфат (цГМФ) и активность протеинкиназы G. Эти 
изменения приводят к ригидности миокарда и гипер-
трофии сердечной мышцы [20]. РА может оказывать 
непосредственное влияние на функцию миокарда через 
механизмы, связанные с воспалением. 
Цитокины, такие как ИЛ-1 и ИЛ-6, могут оказывать 

отрицательное инотропное действие, снижая бета-ад-
ренергическую чувствительность кальциевых каналов 
L-типа в миофиламенте [26]. Кроме того, они во-
влечены в гипертрофию кардиомиоцитов через раз-
личные сигнальные пути, включая нуклеарный фактор 
κB, JAK/STAT и PI3K, что способствует развитию фиб-
роза миокарда [24]. 
Изменения в экспрессии и фосфорилировании сарко-

мерных белков также могут приводить к повышению же-
сткости миокарда, что дополнительно усложняет кар-
диометаболические процессы и утяжеляет течение сер-
дечно-сосудистых заболеваний у пациентов с РА [20]. 
Фиброз. Цитокины играют важную роль в развитии 

фиброза миокарда, способствуя пролиферации и актива-
ции макрофагов и миофибробластов. Это приводит к 
увеличению уровня ФНО и численности инфильтрирую-
щих лейкоцитов, которые экспрессируют трансформи-
рующий фактор роста β и белки внеклеточного мат-
рикса, что, в свою очередь, способствует фиброзу [27]. 
Фиброз, наблюдаемый при СНсФВ, частично обуслов-

лен повышенной экспрессией коллагена типов I и III, а 
также снижением уровней коллагеназы и металлопро-
теиназы-1. Одновременно увеличивается экспрессия 
тканевых ингибиторов металлопротеиназ, что связано с 
ускоренным образованием конечных продуктов глики-
рования [20]. 
Использование магнитно-резонансной томографии 

сердца и позитронной эмиссионной томографии, со-
вмещенной с рентгеновской компьютерной томогра-



фией (ПЭТ-КТ), показало корреляцию между актив-
ностью РА и усилением воспаления и фиброза мио-
карда [28]. Эти изменения также ассоциированы с по-
вышением уровня мозгового натрийуретического пеп-
тида (NT-proBNP) в крови, что может служить предше-
ственником клинической СН [11].  
Микрососудистая дисфункция. Молекулы адгезии эн-

дотелия, такие как межклеточная молекула адгезим-1 
(ICAM-1) и васкулярная молекула клеточной адгезии 1 
(VCAM-1), играют ключевую роль в инфильтрации лей-
коцитов и были связаны с эхокардиографическим суб-
стратом для определения СНсФВ [29]. Интерлейкин-1β 
(ИЛ-1β) усиливает экспрессию этих молекул адгезии, 
что подтверждается результатами биопсий сердца у па-
циентов с РА, где обнаруживается более выраженное 
воспалительное повреждение сердечной мышцы [30]. 
Микрососудистая дисфункция является распростра-

ненным явлением при РА и ассоциирована со сниже-
нием резерва коронарного кровотока. Согласно одному 
исследованию, распространенность микрососудистой 
дисфункции сопоставима с таковой у пациентов с са-
харным диабетом [31]. Кроме того, у пациентов с РА 
были зарегистрированы значительно повышенные ре-
зультаты поглощения миокарда при использовании 
ПЭТ-КТ с внутривенным введением фтордезоксиглю-
козы, что коррелирует с активностью заболевания [32]. 
Не менее важным является то, что изменения в ли-

пидном обмене и уровнях цитокинов, включая ФНО и 
ИЛ-6, способствуют ускорению атеросклероза и повы-
шенному риску инфаркта миокарда [3]. Исследования 
продемонстрировали данную связь с помощью таких 
методов, как реакция плечевой артерии, допплерогра-
фия и артериальная тонометрия [24]. Данная информа-
ция подчеркивает необходимость активного контроля 
микрососудистой дисфункции и воспалительных про-
цессов у пациентов с РА для снижения сердечно-сосу-
дистых рисков. 

 
Диагностика 
Клиническая оценка сердечной недостаточности при 
ревматоидном артрите. Для постановки диагноза СН 
необходимо наличие характерных симптомов и призна-
ков, однако они сами по себе недостаточны для оконча-
тельной диагностики, поскольку необходимы объектив-
ные признаки дисфункции сердца [12]. Одышка является 
наиболее распространенным симптомом, но у пациентов 
с РА ее проявления могут быть нетипичными, что затруд-
няет диагностику [15]. Многие пациенты испытывают 
выраженную усталость из-за хронической боли, потери 
трудоспособности и нарушений сна. Ортопноэ и паро-
ксизмальная ночная одышка встречаются реже, что 
также усложняет клиническую картину [24, 33]. Застой-
ные явления могут проявляться в виде периферических 
отеков, асцита, расширения яремных вен или третьего 
сердечного тона. Однако у 1/3 пациентов с СНсФВ может 
развиваться одышка при физической нагрузке без явных 
признаков застойных явлений, что часто называют «не-
объяснимой одышкой». 

Шкала H2FPEF (Heavy; Hypertensive; Atrial Fibrilla-
tion; Pulmonary Hypertension; Elder; Filling Pressure) мо-
жет быть полезна для оценки вероятности развития СН. 
Однако важно отметить, что исходные характеристики 
когорты, использованные для обоснования этого пока-
зателя, включали пациентов с артериальной гипертен-
зией, нарушением углеводного обмена, фибрилляцией 
предсердий и хронической болезнью почек, в то время 
как конкретной информации о пациентах с РА в этой 
когорте не представлено [34]. Это подчеркивает необхо-
димость дальнейших исследований, направленных на 
адаптацию и валидацию клинических оценок, учиты-
вающих особенности пациентов с РА. 
Биомаркеры сердечной недостаточности при ревма-
тоидном артрите. Исследований, посвященных био-
маркерам СН у пациентов с РА, проведено относительно 
немного. Концентрация мозгового натрийуретического 
пептида (BNP) в плазме крови может быть полезной для 
диагностики и прогнозирования СН. Обычно низкие 
уровни натрийуретических пептидов (таких как BNP, 
NT-proBNP или MR-proANP) делают диагноз СН малове-
роятным [12]. У пациентов с РА были выявлены более 
высокие уровни NT-proBNP, высокочувствительного тро-
понина I (cTn-I) и СРБ, которые независимо ассоции-
руются с наличием СН [15, 35]. В то же время пептиды 
показали низкую прогностическую ценность в отноше-
нии ДД у этой категории пациентов. При этом у 1/3 паци-
ентов с СНсФВ уровни этих пептидов могут оставаться в 
пределах нормы, несмотря на наличие ДД и повышенное 
давление наполнения левого желудочка (ЛЖ). 
Кроме того, проведенные исследования установили 

значимую связь между уровнем NT-proBNP и общей 
смертностью у пациентов с РА [36–38]. Это подчерки-
вает важность мониторинга этих биомаркеров для 
оценки сердечно-сосудистого риска и улучшения про-
гноза у данной группы пациентов. 

 
Инструментальная диагностика 
Нормальная электрокардиограмма делает диагноз 

СН маловероятным, хотя отклонения от нормы нередко 
не проявляются клинически. У пациентов с СН на фоне 
РА до половины случаев могут быть выявлены аритмии 
или аномалии проводящей системы. Также было от-
мечено удлинение интервала QT даже при низкой ак-
тивности заболевания [12, 39]. 
Рентгенография грудной клетки может помочь вы-

явить альтернативные причины одышки или подтвер-
дить подозрение на СН, если есть такие проявления, 
как кардиомегалия, легочная венозная гипертензия, 
отек легких или плевральный выпот. 
Для оценки функции сердца рекомендуется прово-

дить эхокардиографию. У пациентов с РА часто наблю-
даются субклинические структурные и функциональ-
ные изменения, которые предрасполагают к клиниче-
скому развитию СН. Эти изменения характеризуются 
преобладанием концентрического ремоделирования, 
усилением ДД и тенденцией к повышению средней 
фракции выброса. 
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СН классифицируется на основе измерения ФВЛЖ на 
три категории: СНнФВ, СНсФВ и СНвФВ. Эта классифи-
кация требует наличия объективных данных о струк-
турных или функциональных изменениях сердца, кото-
рые соответствуют дисфункции или повышенному дав-
лению наполнения, что можно определить, например, 
по высокой концентрации BNP [12]. Повышенное дав-
ление наполнения может быть выявлено через катете-
ризацию правых отделов сердца или с использованием 
других методов, основанных на клинических данных. 
Для уменьшения необходимости в гемодинамических 

тестах можно использовать системы оценки, такие как 
HFA-PEFF и H2FPEF, при этом последняя обладает бо-
лее высокой чувствительностью [20, 34, 40]. Это может 
помочь обеспечить более раннюю и точную диагно-
стику СН у пациентов с РА. 
Поскольку диагноз СНсФВ не может быть установлен 

на основании одного эхокардиографического измере-
ния, алгоритм HFA-PEFF включает такие параметры, 
как ранняя диастолическая скорость движения кольца 
митрального клапана (e’), соотношение E/e’ для ЛЖ, 
индекс объема левого предсердия, индекс массы ЛЖ, 
относительная толщина стенки ЛЖ, скорость регурги-
тации трехстворчатого клапана, пиковой систоличе-
ской глобальной продольной деформации и уровень 
натрийуретических пептидов в сыворотке [41]. У паци-
ентов с РА выявлены значительные различия в эхокар-
диографических параметрах. Например, систоличе-
ский и диастолический диаметры ЛЖ, площадь пра-
вого предсердия, фракции изменения площади, дефор-
мация перегородки и продольная деформация правого 
желудочка, а также параметры TAPSE (систолической 
экскурсии кольца трехстворчатого клапана) и PSAP (си-
столическое давление в легочной артерии) отличались 
от показателей здоровых людей [14]. Более выраженная 
дисфункция ассоциировалась с длительностью заболе-
вания, активностью РА и наличием костных эрозий 
[39]. 
Также у пациентов с РА наблюдались различия в ин-

дексе массы ЛЖ. В частности, продолжительность забо-
левания, активность процесса и применение кортико-
стероидов были связаны с уменьшением массы ЛЖ, в 
то время как ее увеличение наблюдалось на фоне на-
чала лечения [42]. Глобальная продольная деформация 
(GLS, Global Longitudinal Strain) оказалась более чув-
ствительной по сравнению со стандартными эхокар-
диографическими параметрами для выявления субкли-
нической сердечной дисфункции. Систематический об-
зор показал, что уровень GLS ЛЖ у пациентов с РА был 
значительно ниже, чем у лиц без РА. Кроме того, была 
обнаружена положительная корреляция между актив-
ностью РА (DAS28) и снижением GLS как в ЛЖ, так и в 
правом желудочке [11]. 
В когорте пациентов с РА без клинических проявле-

ний СН низкий уровень GLS предсказывал будущие 
госпитализации [43]. Аномалии функции ЛЖ более 
точно предсказывают неблагоприятные исходы, чем 
аномалии функции правого желудочка, и служат на-

дежными маркерами для выявления СН [20]. В предва-
рительном исследовании сообщалось, что более дли-
тельное течение РА связано с дисфункцией левого 
предсердия [44]. 

 
Оценка сопутствующей патологии  
при ревматоидном артрите 
Легочная гипертензия часто встречается у пациентов 

с РА и ее прогрессирование может привести к развитию 
СН. В последнее время наблюдается рост смертности, 
связанной с увеличением PSAP [45]. 
Оценка сердечно-сосудистого риска и наличие ише-

мической болезни сердца имеют ключевое значение 
при диагностике и лечении СН у пациентов с РА. Реко-
мендуется проводить оценку риска не реже одного раза 
в пять лет, а также установить нижний порог для на-
чала профилактической терапии, умножив рассчитан-
ную оценку риска на 1,5 с помощью калькуляторов, 
предназначенных для популяции в целом [9]. 
Для пациентов с воспалительными артритами были 

разработаны специфические инструменты, такие как 
QRISK3 и расширенная шкала сердечно-сосудистого 
риска при РА (ERS-RA). Тем не менее на сегодняшний 
день нет единого мнения о том, какой из методов яв-
ляется наиболее эффективным [46, 47]. Это подчерки-
вает необходимость дальнейших исследований и кон-
сенсуса в области оценки сердечно-сосудистого риска у 
данной категории пациентов. 

 
Лечение  
Лечение СН у пациентов с РА обычно включает изме-

нение образа жизни и медикаментозное лечение. Про-
грамма лечения РА должна быть адаптирована к инди-
видуальным потребностям пациента, принимая во вни-
мание эффективность, переносимость и побочные эф-
фекты препаратов. Это предполагает всестороннее  
обследование и индивидуализированное лечение,  
основанное на тяжести заболевания, факторах сер-
дечно-сосудистого риска и наличии сопутствующих за-
болеваний. 
Сотрудничество между ревматологами и кардиоло-

гами является необходимым для удовлетворения ком-
плексных потребностей пациентов с РА и СН. Лечение 
СН и факторов риска должно проводиться в соответ-
ствии с международными рекомендациями. Фармако-
логическая терапия остается основным компонентом 
лечения и направлена на снижение смертности, пред-
отвращение госпитализаций и улучшение клиниче-
ского состояния, функциональных возможностей и ка-
чества жизни. 
В качестве терапии 1-й линии используются диуре-

тики для устранения застойных явлений, а также пре-
параты других классов, такие как модуляторы ренин-
ангиотензин-альдостероновой системы (РААС), бета-
адреноблокаторы и антагонисты минералокортикоид-
ных рецепторов. Эти препараты снижают количество 
госпитализаций и смертность, особенно среди пациен-
тов с СНсФВ [14, 35, 48]. 



Ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2-го 
типа (SGLT2) продемонстрировали снижение частоты 
госпитализаций по поводу СН и сердечно-сосудистой 
смертности при различных фенотипах фракции вы-
броса, независимо от наличия диабета. Кроме того, 
было отмечено улучшение качества жизни, что можно 
оценить по опроснику KCCQ (Kansas City Cardiomyopa-
thy Questionnaire) и улучшению результатов теста 6-ми-
нутной ходьбы [35]. Помимо положительного влияния 
на сердечно-сосудистые исходы, ингибиторы SGLT2 
могут также оказывать дополнительные преимущества, 
такие как снижение воспаления и окислительного 
стресса, что подчеркивает их многообещающую роль в 
лечении СН у пациентов с РА [49]. 
Стратегии лечения ревматоидного артрита. 

Контроль воспаления и прогрессирования РА является 
основополагающим для успешного лечения заболева-
ний суставов и снижения риска развития СН [6]. Для 
лечения РА используются препараты, одобренные для 
различных категорий терапевтической помощи. 
Традиционные синтетические противоревматические 

препараты, модифицирующие течение болезни, вклю-
чают метотрексат, лефлуномид, сульфасалазин и гид-
роксихлорохин (HCQ). Эти препараты нацелены на 
уменьшение воспаления и замедление прогрессирова-
ния заболевания. 
Биологические препараты представляют собой другую 

категорию лекарственных средств, которые включают 
ингибиторы цитокинового пути. Они нарушают действие 
ФНО и блокируют интерлейкины (ИЛ-6 и ИЛ-1), что спо-
собствует снижению воспалительных процессов. Также 
имеются препараты, которые прерывают активность  
Т-лимфоцитов (например, препараты, основанные на 
CTLA-4) и B-лимфоцитов, такие как ритуксимаб. 
Дополнительно существуют направленные синтети-

ческие молекулы, которые ингибируют пути JAK-ки-
наз, что позволяет эффективно модулировать актив-
ность иммунной системы и снижать воспаление [50]. 
Метотрексат. В настоящее время является наиболее 

часто используемым препаратом для лечения РА. С мо-
мента его внедрения наблюдается снижение общей 
смертности, сердечно-сосудистой смертности и риска раз-
вития СН, особенно у пациентов с СНсФВ [25]. Предло-
жены различные механизмы ангиопротекции, включая 
влияние на циклический аденозинмонофосфат, а также 
благоприятное воздействие на уровень холестерина в 
макрофагах. Метотрексат также способен непрямо инги-
бировать гексокиназу-2, что снижает накопление метал-
лопротеиназ в воспалительной среде при РА [51–53]. 
Как механическое напряжение, так и воспалительное 

повреждение приводят к изменениям в эндотелии сосу-
дов, что способствует развитию атеросклероза. Исполь-
зование метотрексата помогает уменьшить эти измене-
ния, что связано с воздействием препарата на иммун-
ные клетки [54]. 
При применении метотрексата в комбинации с кор-

тикостероидами отмечается снижение уровней СРБ и 
СОЭ. В одном из исследований подчеркивается связь 

между снижением этих маркеров и повышением 
уровня холестерина липопротеинов высокой плотности 
(ЛПВП) [55]. 
Тем не менее в исследовании CIRT (Cardiovascular In-

flammation Reduction Trial) при использовании низких 
доз метотрексата у пациентов с предшествующим ин-
фарктом миокарда и многососудистым поражением не 
было получено прямой пользы в снижении сердечно-
сосудистого риска [56]. Это свидетельствует о том, что 
защитные эффекты метотрексата в первую очередь свя-
заны с уменьшением воспаления при РА, а не с пря-
мыми кардиопротекторными свойствами препарата. 
Лефлуномид (LEF). Наблюдательные исследования 

показывают, что LEF может повышать риск развития 
артериальной гипертензии, дислипидемии и ДД [10, 
57]. Это подчеркивает необходимость тщательного мо-
ниторинга сердечно-сосудистой системы у пациентов, 
получающих данный препарат. 
Что касается риска возникновения инфаркта мио-

карда, результаты исследований остаются противо-
речивыми. Одно исследование указывает на снижение 
частоты инфаркта миокарда среди пациентов, прини-
мающих лефлуномид, в то время как другое сообщает о 
более высокой частоте данного события [58, 59]. Эта не-
определенность иллюстрирует необходимость дальней-
ших исследований для прояснения вопросов, связан-
ных с влиянием LEF на сердечно-сосудистые риски. 
Кроме того, была выявлена связь между примене-

нием LEF и повышенным риском развития фибрилля-
ции предсердий, особенно у пациентов старше 50 лет 
[60]. Это важно учитывать при принятии решения о на-
значении данного препарата, особенно у пожилых па-
циентов и тех, кто имеет предрасположенность к сер-
дечно-сосудистым заболеваниям. 
Сульфасалазин (SSZ). Исследование QUEST-RA пока-

зало, что длительное применение SSZ у пациентов с РА 
связано со снижением сердечно-сосудистой заболевае-
мости. Это свидетельствует о потенциальной роли SSZ в 
защите сердечно-сосудистой системы у данной группы 
пациентов. 
При применении SSZ в качестве монотерапии или в 

комбинации с преднизолоном или метотрексатом на-
блюдается повышение уровня ЛПВП, как показано в 
исследовании COBRA [61, 62]. Увеличение уровня 
ЛПВП является важным фактором, способствующим 
снижению риска сердечно-сосудистых заболеваний, и 
подчеркивает дополнительные преимущества, которые 
может предоставить SSZ при лечении РА. 
Гидроксихлорохин. Продемонстрировал преимуще-

ства в снижении сердечно-сосудистого риска, что мо-
жет быть связано с улучшением липидного профиля, 
толерантности к глюкозе и модуляцией активации 
тромбоцитов [49]. Однако стоит отметить, что исполь-
зование HCQ может также привести к риску возникно-
вения рестриктивной кардиомиопатии как накопитель-
ного эффекта. 
Недавние исследования указывают на то, что HCQ 

может предрасполагать к развитию СН из-за своей по-
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тенциальной кардиотоксичности, особенно при приме-
нении в высоких дозах [25]. Препарат может вызывать 
закупорку натриевых и кальциевых каналов, что приво-
дит к нестабильности мембран кардиомиоцитов и по-
тенциальным изменениям в их электропроводности. 
Эти изменения могут проявляться в виде атриовентри-
кулярной блокады, расширения комплекса QRS и удли-
нения интервала QT [63]. 
В одном из недавних исследований эндомиокарди-

альная биопсия подтвердила наличие гипертрофии 
миоцитов, вакуольной дегенерации и аномальных 
митохондрий, что также связано с использованием 
HCQ [64]. Эти изменения могут увеличить долгосроч-
ный риск развития СН и повысить вероятность госпи-
тализации из-за декомпенсации данного состояния. 
Кроме того, отмечено, что применение HCQ действи-
тельно увеличивает риск госпитализации по поводу 
СН, независимо от ранее установленного диагноза 
[65]. 
Болезнь-модифицирующие антиревматические пре-

параты (БМАРП) обладают противовоспалительными 
свойствами, что связано со снижением уровня СРБ, и 
могут способствовать снижению сердечно-сосудистого 
риска у пациентов с РА [25]. Однако пациенты, не де-
монстрирующие адекватного ответа на эти препараты, 
могут рассмотреть возможность перехода на биологи-
ческую терапию. Данные препараты показали значи-
тельное улучшение функции ЛЖ, оцененное с помо-
щью GLS, при достижении более эффективного конт-
роля над заболеванием [11]. 
Ингибиторы фактора некроза опухоли-α. ФНО-α 

продемонстрировали эффективность в лечении паци-
ентов с активным РА. Хотя высказывались предположе-
ния о том, что они могут воздействовать на механизмы 
ремоделирования сердца, данные исследований, оце-
нивающих этот аспект, не достигли статистической 
значимости среди пациентов младше 50 лет. Однако у 
пожилых людей применение ФНО-α, по-видимому, ас-
социируется с потенциальным повышением риска раз-
вития СН [66, 67]. 
В небольшом проспективном исследовании, прове-

денном среди пациентов с РА средней и тяжелой сте-
пени тяжести, получавших ингибиторы ФНО-α в тече-
ние 6 мес, не были выявлены изменения в сердечной 
функции по данным эхокардиографии, при этом на-
блюдалось снижение уровня NT-proBNP [68].  
Различные исследования, такие как RECOVER и  

RENAISSANCE, сравнивали различные дозы этанер-
цепта с плацебо и не продемонстрировали протектив-
ного действия в отношении СН [69]. Также не было об-
наружено значительных различий в комбинированном 
анализе IN RENEWAL, который оценивал смертность и 
количество госпитализаций [70, 71]. 
В исследовании ATTACH использование инфликси-

маба у пациентов с СН III или IV класса по Нью-Йорк-
ской классификации (NYHA) показало более высокий 
риск ухудшения симптомов и/или госпитализаций в 
случае применения высоких доз. Это привело к реко-

мендациям о прекращении лечения в тяжелых случаях 
декомпенсированной СН [72, 73]. 
Тем не менее в исследовании F. Wolfe и K. Michaud по-

казано, что использование ФНО-α у пациентов с РА мо-
жет снизить частоту СН по сравнению с пациентами, не 
получающими ФНО-α [74]. Исследования S. Bernatsky и 
соавт. также указали на то, что риск госпитализаций, 
связанных с СН, был ниже среди тех, кто получал тера-
пию ФНО-α [75]. 
На основании изложенного можно предположить, 

что ФНО-α могут быть полезны для пациентов с РА, не 
имеющим предварительного диагноза СН. Однако для 
людей с установленной СН рекомендуется проявлять 
осторожность, поскольку использование ФНО-α может 
ухудшить их состояние. При применении более низких 
доз побочные эффекты, как правило, не наблюдаются 
[71, 73]. 
ФНО-α не рекомендуется применять у пациентов с СН 

III или IV класса по NYHA, а их использование у паци-
ентов с легкой степенью застойной СН должно осу-
ществляться с особой осторожностью [76]. Американ-
ский колледж ревматологии рекомендует рассмотреть 
возможность перехода на другие препараты, если у па-
циентов с РА развивается СН [50]. 
Ингибиторы ИЛ-6. Тоцилизумаб, ингибитор ИЛ-6, 

может оказывать негативное влияние на липидный 
профиль, что объясняется парадоксальным эффектом: 
у пациентов с активным РА уровень холестерина может 
быть ниже нормы, и его повышение наблюдается после 
начала лечения. В связи с этим следует рассмотреть 
возможность назначения статинов для коррекции ли-
пидного профиля. 
Пациенты с РА подвержены в два раза более высо-

кому риску внезапной сердечной смерти, что может 
быть связано с удлинением интервала QT [77]. В иссле-
довании ENTRACTE было показано, что применение 
тоцилизумаба может оказывать протективное действие 
в этом контексте, особенно у тех пациентов, которые до-
стигли значительного снижения уровня СРБ [25]. 
Кроме того, в нескольких исследованиях указыва-

лось, что применение тоцилизумаба при РА снижает 
риск серьезных нежелательных сердечно-сосудистых 
событий (MACE) по сравнению с другими биологиче-
скими препаратами, такими как абатацепт (IgCTLA-4), 
и демонстрирует лучшие сердечно-сосудистые исходы 
по сравнению с ФНО-α [78]. 
Ингибиторы ИЛ-1. Применение ингибиторов ИЛ-1 

было в значительной степени вытеснено эффектив-
ностью ФНО-α. Тем не менее такие препараты, как ана-
кинра и канакинумаб, по-прежнему находят примене-
ние в клинической практике. Экспериментальные ис-
следования продемонстрировали, что ингибирование 
ИЛ-1 может быть связано с улучшением функции 
сердца, включая улучшение ФВ, расширение ЛЖ и 
фракции укорочения [24]. 
Пилотное исследование среди пациентов с РА пока-

зало, что анакинра способствует улучшению функцио-
нальности желудочков, что оценивалось с использова-



нием допплеровской эхокардиографии [79]. Однако 
рандомизированное клиническое исследование не вы-
явило значительных различий в частоте развития СН 
между пациентами, принимавшими анакинру, и теми, 
кто получал плацебо [80]. 
Исследование CANTOS оценивало эффективность ка-

накинумаба, нацеленного на ИЛ-1β, в различных дозах и 
продемонстрировало снижение сердечно-сосудистых 
осложнений по сравнению с плацебо у пациентов с ате-
росклерозом. Доза 300 мг показала более низкий риск 
госпитализации по поводу СН [81]. Тем не менее таких 
данных недостаточно для полного понимания сложных 
иммунопатологических процессов, характерных для РА. 
Ингибиторы янус-киназы (JAK-ингибиторы). Тофа-

цитиниб стал первой одобренной молекулой среди 
JAK-ингибиторов, особенно для пациентов, которые не 
реагируют на терапию метотрексатом. Исследования 
показывают, что после 24 нед лечения тофацитинибом 
наблюдается более низкая частота MACE, а также повы-
шение уровня холестерина очень низкой плотности по 
сравнению с плацебо [76, 77]. 
Однако в исследовании ORAL Surveillance было уста-

новлено, что пациенты с сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями в анамнезе имеют более высокую частоту раз-
вития MACE при приеме тофацитиниба по сравнению с 
адалимумабом [78]. В то же время результаты метаана-
лиза показали, что JAK-ингибиторы не выявили суще-
ственных различий в частоте MACE [79]. 

 
Противовоспалительный подход 
Пациентам с РА рекомендуется проявлять осторож-

ность при использовании кортикостероидов и НПВП, 
так как они могут спровоцировать острую декомпенса-
цию СН. Однако имеющиеся данные по этому вопросу 
остаются ограниченными и требуют дальнейшего  
изучения для более тщательной оценки рисков и 
пользы такой терапии у данной группы пациентов. 
Глюкокортикоиды. Могут оказывать неблагопри-

ятное воздействие на классические факторы риска, та-
кие как инсулинорезистентность, артериальная гипер-
тензия и липидный профиль [80]. Кроме того, глюко-
кортикоиды связаны с повышенной смертностью от 
всех причин и увеличенным риском сердечно-сосуди-
стых заболеваний, особенно при использовании высо-
ких доз [25]. Тем не менее для контроля воспаления мо-
жет быть рекомендовано применение низких доз глю-
кокортикоидов (менее 7,5 мг преднизолона в день) в со-
четании с БМАРП.  
Нестероидные противовоспалительные препа-
раты. Ингибиторы циклооксигеназы-2 и НПВП ши-
роко используются для лечения боли и воспаления. Од-
нако их применение должно проводиться в течение как 
можно более короткого времени и в минимально эф-
фективной дозе [81]. Напроксен считается НПВП с луч-
шими сердечно-сосудистыми свойствами благодаря его 
антитромбоцитарному действию [82]. Исследование 
PRECISION показало, что целекоксиб не уступает на-
проксену или ибупрофену в плане безопасности для 

сердечно-сосудистой системы, и при его применении 
была снижена частота осложнений со стороны почек и 
желудочно-кишечного тракта. Эти результаты подтвер-
ждают безопасность умеренных доз целекоксиба [83].  
В то же время диклофенак и рофекоксиб обладают осо-
бенно негативными сердечно-сосудистыми свойствами 
по сравнению с напроксеном или целекоксибом [84]. 
Важно отметить, что длительное применение НПВП 
или ингибиторов циклооксигеназы-2 (>10–14 дней) мо-
жет потребовать назначения ингибиторов протонной 
помпы для уменьшения побочных эффектов со сто-
роны желудочно-кишечного тракта. 
Статины. Имеются данные, что статины обладают 

противовоспалительной и иммуномодулирующей ак-
тивностью, обеспечивая дополнительную протекцию 
сердечно-сосудистой системы помимо их действия на 
уровень ЛПНП, что снижает риск смертности. Исследо-
вание JUPITER продемонстрировало, что лечение ста-
тинами улучшает сердечно-сосудистые исходы у лиц с 
повышенными маркерами воспаления, даже у тех, у 
кого нет других факторов риска [85]. В другом исследо-
вании, сравнивающем аторвастатин с плацебо, было об-
наружено значительное уменьшение активности РА, 
даже после коррекции на применение метотрексата, а 
также заметное снижение уровней СРБ, СОЭ, ИЛ-6 и 
ICAM-1 [21]. 

 
Заключение 
РА связан с высоким риском развития СН, что  

обусловлено хроническим воспалением, которое играет 
ключевую роль в его патогенезе и прогрессировании. 
Крайне важно расширить сбор данных о частоте и ха-
рактеристиках дисфункции миокарда у этих пациентов, 
поскольку изменения часто могут оставаться субклини-
ческими. Кроме того, преобладающим фенотипом СН у 
пациентов с РА является СНсФВ.  
Недостаточная диагностика СН представляет собой 

серьезную проблему, особенно на фоне внедрения но-
вых методов лечения, способных снизить заболевае-
мость, смертность и улучшить качество жизни пациен-
тов. Раннее и эффективное лечение воспалительных 
процессов является критически важным. Тем не менее 
необходимо проводить дальнейшие исследования для 
более глубокого понимания механизмов этой взаимо-
связи и определения оптимальных подходов к лече-
нию. 
Разногласия в литературе сохраняются, и это ча-

стично связано с ограниченным доступом к данным, 
что усложняет формулирование окончательных выво-
дов. Будущие исследования могут способствовать вы-
явлению биомаркеров, позволяющих прогнозировать 
риск развития СН, а также оценить эффективность про-
тивовоспалительных вмешательств как в профилак-
тике, так и в лечении СН у пациентов с воспалитель-
ными заболеваниями, такими как РА. 
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Введение 
Фибрилляция предсердий (ФП) – одно из наиболее 

распространенных нарушений сердечного ритма. Воз-
никновение ФП сопровождается увеличением риска 
тромбоэмболических осложнений, хронической сер-
дечной недостаточности и смерти. Несмотря на появле-
ние и активное развитие интервенционных методов 
лечения ФП, назначение антиаритмической терапии 
остается одним из основных направлений в лечении 
большинства пациентов. Однако в арсенале современ-
ного кардиолога имеется небольшое число эффектив-
ных антиаритмических препаратов [1]. 
Стратегия купирования пароксизма ФП, включаю-

щая применение нагрузочной дозы таблетированных 

препаратов (стратегия «таблетка в кармане»), стано-
вится все более популярной в рутинной клинической 
практике [2]. Согласно анкетированию врачей AIM-AF 
о назначении антиаритмических препаратов в США и 
Европе, подавляющее большинство опрошенных со-
общили, что они использовали стратегию «таблетка в 
кармане» примерно у 25% своих пациентов с ФП, при 
этом некоторые пациенты использовали этот метод 
восстановления синусового ритма один или более раз в 
месяц [3]. 
Среди явных достоинств данной стратегии необхо-

димо отметить быстрое и безопасное купирование па-
роксизма ФП. Применение пероральной нагрузочной 
дозы лекарственных препаратов может проводиться 
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Аннотация 
Стратегия купирования пароксизма фибрилляции предсердий, включающая применение нагрузочной дозы таблетированных препара-
тов (стратегия «таблетка в кармане»), становится все более популярной в рутинной клинической практике. Преимущества стратегии 
«таблетка в кармане» состоят в быстром и безопасном восстановлении синусового ритма, в том числе самостоятельно пациентом, что 
позволяет уменьшить стоимость затрат на медицинское обслуживание и значительно улучшить качество жизни больных. Препаратом 
выбора стратегии «таблетка в кармане» является антиаритмический препарат 1С класса пропафенон. Применение этого препарата  
изучено у пациентов с широким спектром заболеваний, он показал высокую эффективность и безопасность для купирования пароксиз-
мов фибрилляции предсердий в многочисленных клинических исследованиях. Быстрый антиаритмический эффект и наличие двух ле-
карственных форм, пероральной и инфузионной, позволяет применять пропафенон на всех этапах медицинской помощи: в стационаре, 
в амбулаторных условиях, врачами скорой помощи, а также самостоятельно пациентами. 
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Abstract 
The strategy of paroxysmal AF termination involving taking the loading dose of a tablet formulation (“pill-in-the-pocket” strategy) becomes more 
and more popular in clinical practice. The “pill-in-the-pocket” strategy advantages include rapid and safe sinus rhythm restoration, including by 
patient on his/her own, which makes it possible to reduce the cost of medical services and significantly improve the patients’ quality of life. The 
drug of choice for the “pill-in-the-pocket” strategy is propafenone, the class 1C antiarrhythmic. The use of this drug has been studied in patients 
with the broad range of disorders; it has shown high efficacy and safety when used to terminate paroxysmal AF in multiple clinical trials. The 
rapid antiarrhythmic effect together with the availability of two dosage forms, oral and infusion, make it possible to use propafenone at all stages 
of care provision: in inpatient and outpatient settings, by emergency doctors and patients on their own. 
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как в стационаре, так и амбулаторно, в том числе само-
стоятельно пациентом. Данный способ купирования 
аритмии позволяет пациенту оставаться дома, что 
уменьшает затраты на медицинскую помощь и способ-
ствует повышению качества жизни больных.  
Препаратом выбора стратегии «таблетка в кармане» 

является антиаритмический препарат 1С класса пропа-
фенон [1, 2]. Проведенные клинические исследования 
доказали высокую эффективность и безопасность на-
значения нагрузочной дозы пропафенона в купирова-
нии пароксизмов ФП [4–6]. В настоящее время накоп-
лен большой опыт применения пропафенона у широ-
кого круга пациентов. В России пропафенон использу-
ется как в таблетированной форме, так и для внутри-
венного введения, что позволяет использовать его на 
всех этапах оказания медицинской помощи. 

 
Пероральная нагрузочной доза пропафенона 
для купирования пароксизма фибрилляции 
предсердий в стационаре 
Стратегия «таблетка в кармане» является альтерна-

тивой внутривенному введению антиаритмических 
препаратов для прекращения острой или недавно воз-
никшей ФП. В данной стратегии используется перо-
ральный антиаритмический препарат с быстрым вса-
сыванием и коротким периодом полувыведения, кото-
рый обычно вводится однократно для быстрого купи-
рования ФП. Разовая доза антиаритмического препа-
рата не должна превышать его максимальную суточную 
дозу, назначаемую для длительной поддерживающей 
терапии. Медикаментозная кардиоверсия пароксизмов 
аритмии применяется у пациентов с пароксизмальной 
или персистирующей формой ФП.  
Основной электрофизиологический эффект пропафе-

нона связан с блокадой трансмембранных натриевых 
каналов, что приводит к снижению возбудимости мио-
карда предсердий и позволяет быстро восстановить си-
нусовый ритм. При использовании нагрузочной дозы 
пропафенона 600 мг восстановление синусового ритма 
может сочетаться с угнетением проводимости синоатри-
ального узла и появлением брадикардии, в редких слу-
чаях – увеличением продолжительности интервала PQ. 
Именно поэтому, первый прием нагрузочной дозы про-
пафенона должен быть произведен под наблюдением 
лечащего врача, после чего можно рекомендовать его 
использование самостоятельно пациентом.  
До начала терапии пропафеноном необходимо прове-

сти тщательный сбор жалоб и анамнеза, электрокар-
диографию (ЭКГ) и эхокардиографию. Обязательно вы-
полнение контрольной ЭКГ для оценки динамики дли-
тельности интервалов PQ и QT после первого приема 
нагрузочной дозы препарата [1]. 
В работе J.A. Reiffel показано, что назначение нагру-

зочной дозы пропафенона 450–600 мг приводило к 
восстановлению синусового ритма у 83% пациентов с 
пароксизмальной формой ФП. Авторы сделали вывод, 
что назначение стратегии лечения «таблетка в кар-
мане» является эффективным методом восстановления 

синусового ритма в условиях стационара и на амбула-
торном этапе оказания медицинской помощи [4].  

T.M. Markman и соавт. отмечают, что пропафенон 
благодаря своим фармакологическим эффектам может 
успешно применяться для быстрого восстановления си-
нусового ритма у больных как с пароксизмальной, так и 
с персистирующей формой ФП. Наиболее высокая эф-
фективность восстановления синусового ритма наблю-
дается при коротких пароксизмах, продолжитель-
ностью менее суток [5]. 
В многоцентровом исследовании EAST-AFNET 4 было 

доказано, что применение стратегии «таблетка в кар-
мане» позволяет успешно купировать пароксизмы ФП 
и является стратегией выбора в лечении пациентов с 
недавно возникшей ФП. Применение антиаритмиче-
ских препаратов позволяет не только успешно купиро-
вать приступы аритмии, но и длительно удерживать си-
нусовый ритм у многих пациентов. 
Оценке безопасности приема нагрузочной дозы про-

пафенона посвящена работа A. Capucci и соав. Исследо-
ватели показали, что назначение нагрузочной дозы 
таблетированной формы пропафенона позволяет не 
только эффективно, но и безопасно восстанавливать си-
нусовый ритм. Тяжелых побочных эффектов зареги-
стрировано не было.  
Приведенные исследования эффективности перо-

ральной нагрузочной дозы пропафенона не выявили 
опасных побочных эффектов.  
Необходимо отметить, что согласно современным 

международным рекомендациям, назначение нагру-
зочной дозы пропафенона для купирования паро-
ксизма ФП может проводиться и у пациентов, дли-
тельно принимающих препарат, для удержания синусо-
вого ритма [2]. 

 
Пероральная нагрузочная доза пропафенона 
для купирования пароксизма фибрилляции 
предсердий в амбулаторных условиях 
В России накоплен большой опыт применения пропа-

фенона в амбулаторных и домашних условиях. В исследо-
вании ПРОМЕТЕЙ изучалась эффективность и безопас-
ность перорального приема нагрузочной дозы 600 мг 
пропафенона (Пропанорм®, «ПРО.МЕД.ЦС Прага 
а.о.») для купирования пароксизмов ФП. В исследова-
ние было включено 233 (100%) пациента с персисти-
рующей формой ФП. Эффективность восстановления 
синусового ритма при пероральном применении про-
пафенона в дозе 600 мг составила 84%, среднее время 
восстановления синусового ритма – 220±60 мин. Купи-
рование пароксизма ФП в первые 4 ч наблюдалось у 150 
(64%) пациентов. Побочные эффекты были зарегистри-
рованы у 15 (6%) больных: нарушение внутрижелудочко-
вой проводимости – у 7 (3%), атриовентрикулярная бло-
када II степени – у 6 (3%), диспепсические явления –  
у 2 (0,9%) больных. Снижение артериального давления 
(АД) до 100/70 мм рт. ст. наблюдалось в 24 (10%) слу-
чаях. Побочные эффекты дополнительного лечения не 
требовали и прошли самостоятельно. В заключение ав-
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торы отметили, что назначение пропафенона в нагрузоч-
ной дозе 600 мг перорально эффективно и безопасно для 
восстановления синусового ритма у больных с перси-
стирующей формой ФП [8]. 
В исследовании профессора Б.А. Татарского было по-

казано, что купирующий эффект Пропанорма при пе-
роральном приеме нагрузочной дозы составил 79% в 
стационаре и 88% в амбулаторных условиях и не сопро-
вождался значимым числом побочных эффектов [9]. 
Важнейшим условием применения стратегии «таб-

летка в кармане» является правильный отбор пациен-
тов для обеспечения безопасности лечения. Условиями 
для восстановления синусового ритма при пароксизме 
ФП в амбулаторных условиях с использованием пропа-
фенона являются продолжительность пароксизма не 
более 48 ч или постоянный прием антикоагулянтов [1]. 
Не должно быть неустранимых причин ФП или ослож-
ненного течения пароксизма. Информация об эффек-
тивности антиаритмической терапии при предыдущих 
восстановлениях синусового ритма является дополни-
тельным аргументом в пользу прерывания пароксизма 
ФП. 
Схема для купирования пароксизма ФП в домашних 

условиях представлена таблице. 

 
Согласно современным рекомендациям [1, 2], страте-

гия «таблетка в кармане» для самостоятельного купи-
рования пароксизма ФП не может проводиться пациен-
там с выраженным органическим поражением сердца, 
к которым относят:  

• нестабильное течение ишемической болезни 
сердца; снижение систолической функции левого 
желудочка (ЛЖ) – фракция выброса ЛЖ<40%;  

• выраженную гипертрофию ЛЖ (толщина задней 
стенки ЛЖ или межжелудочковой перегородки  
≥15 мм);  

• перенесенный инфаркт миокарда. 
В настоящее время накоплен многолетний опыт при-

менения нагрузочной дозы перорального приема про-
пафенона (Пропанорм®) для купирования пароксизмов 
ФП в условиях дневного стационара ГБУЗ «Консульта-
ционно-диагностический центр №6 Департамента 
здравоохранения г. Москвы» и в дальнейшем самостоя-
тельно пациентами. За этот период самостоятельно 
применили пропафенон для купирования пароксизмов 
ФП более 100 пациентов. Осложнений, потребовавших 
вызова скорой медицинской помощи или госпитализа-
ции при применении препарата, зарегистрировано не 
было. Информацию по применению пропафенона для 
самостоятельного купирования пароксизма ФП паци-
енты получали на занятиях в школе для больных с ФП. 
Приводим клинический случай применения нагру-

зочной дозы пропафенона 600 мг в амбулаторных, а в 
дальнейшем в домашних условиях у пациентки с паро-
ксизмом ФП. 

 
Клинический случай 
Пациентка М., 69 лет, обратилась с жалобами на не-

ритмичность сердцебиения, перебои в работе сердца, 
которые возникли несколько раз за несколько часов до 
обращения. Из анамнеза известно, что более 10 лет 
страдает артериальной гипертензией, на протяжении 
последних 3 лет отмечает появление пароксизмов ФП с 
частотой 1 раз в 1–2 мес. За последний год трижды при-
ступы ФП купировались на догоспитальном этапе внут-
ривенным введением амиодарона, еще 3 раза паци-
ентка госпитализировалась в стационар. По данным 
выписок из стационара: 2 раза пароксизмы ФП были 
купированы внутривенной инфузией амиодарона и  
1 раз – электрической кардиоверсией. Больная получала 
терапию: бисопролол 5 мг 1 раз в сутки, эналаприл –  
20 мг/сут, амлодипин – 5 мг/сут, ривароксабан 20 мг. 
При осмотре: состояние пациентки удовлетворитель-

ное. Индекс массы тела 29 кг/м2. Частота дыхания –  
16 в минуту, в легких хрипов нет. Тоны сердца аритмич-
ные, средняя частота сердечных сокращений –  
138 уд/мин, АД – 140/90 мм рт. ст. На первичной ЭКГ 
регистрируется тахисистолическая форма ФП (рис. 1). 
По данным эхокардиографии: камеры сердца не рас-

ширены, систолическая функция ЛЖ сохранена, фрак-
ция выброса ЛЖ 60%, зон нарушений локальной сокра-
тимости нет. Толщина межжелудочковой перегородки 
и задней стенки ЛЖ – 0,9 см. В биохимическом анализе 
крови все показатели в пределах нормы. 
Для наблюдения и купирования пароксизма ФП 

больная помещена в дневной стационар. Назначен 
пропафенон (Пропанорм®) в дозе 600 мг однократно. 
Через 3 ч отмечается прекращение сердцебиения. По 

Купирование пароксизма ФП в домашних условиях (стратегия 
«таблетка в кармане») 
Regimen for termination of paroxysmal atrial fibrillation at home (“pill-in-
the-pocket” strategy)

Стратегия «таблетка в кармане» при купировании пароксизма 
ФП

1. Письменные рекомендации врача по применению пропафенона 
для самостоятельного прерывания приступа ФП

2. Постельный режим в течение 4 ч после приема пропафенона

3. Контроль уровня АД и пульса до приема препарата. 
При пульсе <70 уд/мин и АД<110/70 мм рт. ст. прием препарата 
не рекомендуется. Это позволяет предотвратить ошибочный 
диагноз ФП при частой экстрасистолии

3. Принять 300 мг пропафенона (Пропанорм®)

4. Через 1 ч контроль АД и пульса

5. Если синусовый ритм не восстанавливается, а показатели АД  
и пульса соответствуют описанным критериям, повторный 
приме еще 300 мг пропафенона, а для пациентов с массой тела 
<70 кг – 150 мг препарата

6. Если пароксизм ФП не купирован в течение 6 ч, обращение  
к врачу для определения дальнейшей тактики лечения.  
При удовлетворительном самочувствии и плановом приеме 
антикоагулянтов возможно более позднее обращение к врачу

7. При эффективности и хорошей переносимости препарата  
в дальнейшем рекомендуется однократный прием пропафенона 
(Пропанорм®) в дозе 600 мг (при массе тела <70 кг – 450 мг)  
для купирования пароксизма ФП. Обращается внимание  
на необходимость контроля АД и пульса и соблюдения 
постельного режима после приема препарата
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Рис. 1. ЭКГ наблюдавшейся пациентки при первичном 
обращении. 
Fig. 1. ECHO of the patient followed-up, primary treatment.

Рис. 2. ЭКГ наблюдавшейся пациентки через 3 ч после приема 
пропафенона 600 мг. 
Fig. 2. ECHO of the patient followed-up, 3 h after taking propafenone 600 mg.

ЭКГ – восстановление синусового ритма (рис. 2). АД – 
130/80 мм рт. ст. Жалоб нет. 
В дальнейшем пациентке был рекомендован прием 

пероральной дозы пропафенона (Пропанорм®) 600 мг 
для купирования пароксизма ФП самостоятельно в до-
машних условиях. Больная прошла обучения в «Школе 
для пациентов с фибрилляцией предсердий» и в даль-
нейшем успешно применяла стратегию «таблетка в 
кармане» самостоятельно дома. 

 В заключение необходимо констатировать, что перо-
ральный прием нагрузочной дозы пропафенона 600 мг 
(стратегия «таблетка в кармане») является эффектив-
ной и безопасной тактикой купирования пароксизмов 
ФП у широкого круга пациентов как в стационаре, так и 
на догоспитальном этапе амбулаторно и самостоя-
тельно пациентом в домашних условиях. Обучение па-
циентов является действенным методом повышения 
эффективности лечения ФП.
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Аннотация 
Значимость своевременной диагностики легочной гипертензии в условиях первичного звена здравоохранения трудно переоценить, по-
скольку это состояние характеризуется низким уровнем 5-летней выживаемости, отличается сложностью установления диагноза, низ-
кой настороженностью и недостаточной информированностью клиницистов о данном заболевании. В статье представлены основные 
методы диагностики легочной гипертензии, приведены данные, характерные для трех гемодинамических типов легочной гипертензии. 
Наиболее широко из инструментальных методов представлена эхокардиографическая диагностика легочной гипертензии, поскольку 
метод является доступным для врача первичного звена и позволяет выделить пациентов, нуждающихся в направлении на дообследо-
вание с помощью инвазивных технологий. Обозначена роль и значимость измерения скорости трикуспидальной регургитации 2,8 м/с 
в диагностике данного патологического состояния. Показаны преимущества и место трансторакальной эхокардиографии в неинвазив-
ной диагностике гемодинамического варианта легочной гипертензии с помощью определения максимальной скорости раннего диасто-
лического наполнения левого желудочка (Е) и максимальной скорости раннего диастолического смещения латерального сегмента 
кольца митрального клапана (е') по формуле Nagueh. В статье представлены клинические случаи, демонстрирующие возможности 
трансторакальной эхокардиографии в выявлении легочной гипертензии, определении ее гемодинамического типа. Определение гемо-
динамического типа легочной гипертензии неинвазивными методами позволяет проводить дальнейший дифференциально-диагности-
ческий поиск только среди причин установленного типа легочной гипертензии, что сокращает диагностический путь, экономит время 
и затраты на диагностику и позволяет своевременно приступить к лечению. 
Ключевые слова: легочная гипертензия, хроническая тромбоэмболическая легочная гипертензия, хроническая тромбоэмболическая 
болезнь легких, эхокардиография, давление заклинивания легочной артерии, легочное сосудистое сопротивление, прекапиллярный 
тип, посткапиллярный тип. 
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Abstract 
The importance of timely diagnosis of pulmonary hypertension in primary health care is difficult to overestimate, since this condition is charac-
terized by a low five-year survival rate, is characterized by difficulty in establishing a diagnosis, low alertness and insufficient awareness of clini-
cians about this disease. The article presents the main methods of diagnosis of pulmonary hypertension, provides data typical for three hemody-
namic types of pulmonary hypertension. Echocardiographic diagnosis of pulmonary hypertension is the most widely used instrumental method, 
since the method is accessible to a primary care physician and allows identifying patients who need to be referred for further examination using 
invasive technologies. The role and significance of measuring the rate of tricuspid regurgitation of 2.8 m/s in the diagnosis of this pathological 
condition is indicated. The advantages and place of transthoracic echocardiography in the noninvasive diagnosis of the hemodynamic variant of 
pulmonary hypertension are shown by determining the maximum rate of early diastolic filling of the left ventricle (E) and the maximum rate of 
early diastolic displacement of the lateral segment of the mitral valve ring (e') according to the Nagueh formula. The article presents clinical cases 
demonstrating the capabilities of transthoracic echocardiography in detecting pulmonary hypertension and determining its hemodynamic type. 
The determination of the hemodynamic type of pulmonary hypertension by noninvasive methods allows for further differential diagnostic search 
only among the causes of the established type of pulmonary hypertension, which shortens the diagnostic pathway, saves time and costs for diag-
nosis and allows timely treatment. 
Keywords: pulmonary hypertension, chronic thromboembolic pulmonary hypertension, chronic thromboembolic lung disease, echocardiogra-
phy, pulmonary artery jamming pressure, pulmonary vascular resistance, precapillary type, postcapillary type. 
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Введение 
Легочная гипертензия (ЛГ) – это термин, используе-

мый для описания патологического состояния, характе-
ризующегося аномально высоким давлением в легоч-
ной артерии (ЛА) [1, 2]. Значимость проблемы ЛГ и ее 
своевременной диагностики в условиях первичного 
звена здравоохранения трудно переоценить, поскольку 
ЛГ является состоянием с крайне низким уровнем  
5-летней выживаемости [3]. 
ЛГ может возникнуть как одно из отдаленных ослож-

нений тромбоэмболии ЛА и в таком случае трактуется 
как хроническая тромбоэмболическая легочная гипер-
тензия (ХТЭЛГ) [4–6]. ХТЭЛГ – это прекапиллярная 
форма ЛГ, причиной которой является наличие орга-
низованных (хронических) окклюзирующих или не-
окклюзирующих тромботических масс в ЛА (главных, 
долевых, сегментарных, субсегментарных артериях) в 
течение не менее трех месяцев после эпизода тром-
боэмболии и развитие дистальной легочной васкулопа-
тии [1, 7]. Отличительной особенностью ХТЭЛГ яв-
ляется неравномерность поражения сосудистого легоч-
ного русла и в большинстве случаев наличие взаимо-
связи с тромбозом периферических вен [8]. 
По разным данным, распространенность ХТЭЛГ со-

ставляет от 2 до 40 случаев на 1 млн человек [9, 1], но 
точных данных по эпидемиологии данного заболева-
ния нет, при этом очевидно, что оно распространено го-
раздо шире, чем принято считать [10]. ХТЭЛГ следует 
подозревать у каждого пациента с симптомами и при-
знаками ЛГ неясного генеза даже при отсутствии пере-
несенного эпизода тромбоэмболии ЛА (ТЭЛА). Слож-
ности в установлении диагноза во многом связаны с са-
мим заболеванием, а именно с неспецифической кли-
нической картиной, однако, имеет значение и низкая 
настороженность врачей в отношении ХТЭЛГ [11], и не-
достаточная информированность клиницистов о дан-
ном заболевании [5, 6]. 

 
Принципы параклинической диагностики 
хронической тромбоэмболической легочной 
гипертензии 
Лабораторные маркеры. Тактика лабораторного 

обследования при подозрении на ХТЭЛГ определяется 
тем, что в основе заболевания лежит тромбофиличе-
ское состояние. Для выявления тромбофилии и пред-
располагающих к ней заболеваний, проводят как об-
щеклиническое обследование (общий и биохимиче-
ский общетерапевтический анализы крови), исследова-
ние кислотно-основного состояния и газов крови, так и 
оценку данных коагулограммы, в том числе D-димера. 
При выявлении в процессе скрининговых исследова-
ний изменений в системе гемостаза либо при наличии 
рецидивирующих тромботических событий проводится 
расширенное исследование системы гемостаза [12].  

NT-proBNP – предшественник мозгового натрийуре-
тического пептида – это биомаркер, рекомендуемый 
для оценки наличия правожелудочковой сердечной не-
достаточности, определения функционального статуса 

пациента с подтвержденной идиопатической ЛГ (ЛАГ) 
и для оценки прогноза и эффективности проводимой 
ЛАГ-специфической терапии [1, 8, 13].  
Инструментальная диагностика при подозре-

нии на ХТЭЛГ выполняется в несколько этапов и на 
первом этапе проводятся скрининговые методы исследо-
вания – электрокардиография (ЭКГ) и трансторакаль-
ная эхокардиография (ТТ-ЭхоКГ), прицельная рентге-
нография органов грудной клетки, исследование функ-
ции внешнего дыхания. Далее проводят мультиспи-
ральную компьютерную томографию легких с контра-
стированием бассейна ЛА (МСКТ ОГК), вентиля-
ционно-перфузионную сцинтиграфию и катетериза-
цию правых отделов сердца. 
ЭКГ – обязательный метод диагностики у больных с 

подозрением на наличие ХТЭЛГ при первичном обсле-
довании и в процессе динамического наблюдения [1]. 
Этот метод позволяет выявить признаки гипертрофии 
и перегрузки правого желудочка (ПЖ), дилатации и ги-
пертрофии правого предсердия (р-pulmonale).  
ЭКГ-признаки гипертрофии ПЖ, а именно увеличе-

ние амплитуды зубца R и соотношения R/S в правых от-
ведениях, имеют недостаточную чувствительность 
(55%) и специфичность (70%), чтобы быть использован-
ными в качестве скрининговых, тогда как признаки пе-
регрузки ПЖ (преходящее смещение сегмента RS-T и 
сглаженность или инверсия Т в правых грудных отведе-
ниях) являются более чувствительными. Следует отме-
тить, что такие ЭКГ-признаки, как расширение ком-
плекса QRS и удлинение интервала QT свидетельствуют 
о тяжести ЛГ и ассоциированы с неблагоприятным про-
гнозом [14]. Неоспоримым преимуществом метода яв-
ляется его простота, доступность и низкая стоимость, но 
ЭКГ-признаки поражения правых отделов сердца опре-
деляются уже в развернутой стадии болезни, что сни-
жает диагностическую ценность данного метода [15].  
ТТ-ЭхоКГ – основной метод на этапе диагностиче-

ского поиска, ценность которого обусловлена тем, что 
ТТ-ЭхоКГ позволяет не только оценить уровень давле-
ния в ЛА, но и установить наличие заболеваний, приво-
дящих к развитию ЛГ, в первую очередь пороков сердца 
[15, 16]. 
МСКТ ОГК, а именно КТ-ангиопульмонография – 

наиболее информативный метод визуализации в диаг-
ностике ХТЭЛГ, позволяющий оценить структуру ле-
гочного русла, наличие тромботических масс и их лока-
лизацию. МСКТ-картина хронической тромбоэмболии 
может быть представлена окклюзиями и стенозами ЛА, 
а также эксцентрическими дефектами наполнения 
вследствие наличия тромбов, в том числе реканализо-
ванных [17]. По результатам МСКТ ОГК можно заподо-
зрить наличие ЛГ, идентифицировать причину ЛГ (на-
пример, ХТЭЛГ или заболевание легких), выявить при-
знаки ЛАГ-ассоциированных состояний (например, ди-
латация пищевода при системной склеродермии или 
наличие порока сердца) [18]. Поэтому проведение  
КТ-ангиопульмонографии рекомендуется всем пациен-
там с ЛГ для выявления причины заболевания [19, 20]. 
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Вентиляционно-перфузионная сцинтиграфия 
(ВПС) легких является одним из методов, позволяю-
щих исключить тромбоэмболический генез ЛГ. При на-
личии подозрения на ХТЭЛГ и неинформативности  
ТТ-ЭхоКГ, ВПС является исследованием выбора, она 
обладает 96–100% чувствительностью и 86–95% специ-
фичностью для выявления признаков ХТЭЛГ и не обла-
дает нефротоксичностью. Множественные дефекты 
перфузии с сохраненной вентиляционной функцией – 
характерные признаки ХТЭЛГ. Однако, учитывая стои-
мость и радиационную нагрузку, ВПС не может быть 
рекомендована в качестве скрининга ХТЭЛГ [21]. 
Чрезвенозная катетеризация сердца (ЧВКС). 

«Золотым стандартом» диагностики ЛГ считается вы-
полнение малоинвазивного вмешательства – ЧВКС.  
В соответствии с современными рекомендациями, ди-
агноз ЛГ устанавливается при уровне среднего давле-
ния в ЛА (ДЛА) более 20 мм рт. ст., измеренного при 
ЧВКС в покое. По результатам ЧВКС можно определить 
гемодинамический вариант ЛГ – прекапиллярная или 
посткапиллярная, и определить дальнейшую тактику 
ведения пациента. Гемодинамическими критериями 
прекапиллярного варианта ЛГ служат: среднее 
ДЛА>20 мм рт. ст., давление заклинивания ЛА 
(ДЗЛА)≤15 мм рт. ст., легочное сосудистое сопротивле-
ние (ЛСС)>2 ед. Вуда при наличии множественных сте-
нозирующих и/или окклюзирующих поражений ветвей 
ЛА различного калибра. ЧВКС является инвазивной 
процедурой, информативность и безопасность которой 
основывается на четырех принципах: рациональном 
выборе венозного доступа, тщательной калибровке дат-
чика давления, соблюдении правил измерения ДЗЛА и 
расчете сердечного выброса [6, 12]. Недостатками ме-
тода являются необходимость введения больших объе-
мов контрастного вещества, недостаточное контрасти-
рование верхнедолевых ветвей, необходимость нали-
чия специального оборудования и квалифицированных 
опытных специалистов. 

 
Эхокардиографическая диагностика легочной 
гипертензии  
На уровне первичного звена здравоохранения ТТ-

ЭхоКГ является неинвазивным, информативным и до-
ступным методом диагностики ЛГ. Доказана хорошая 
сопоставимость результатов ТТ-ЭхоКГ с данными 
ЧВКС. Учитывая, что ЧВКС является инвазивной про-
цедурой, которая проводится на базе экспертного 
центра, ТТ-ЭхоКГ идеально подходит для динамиче-
ского наблюдения пациента. Обнаружение пороков 
сердца (септальные дефекты, открытый артериальный 

проток, аномальный дренаж легочных вен, сложные 
врожденные пороки сердца), как наиболее частой при-
чины ЛГ, является одной из важных задач в дифферен-
циально-диагностическом алгоритме при проведении 
ТТ-ЭхоКГ. 
ЭхоКГ-диагностика ЛГ включает расчет давления в 

ЛА, а также оценку дополнительных признаков, к кото-
рым относят размеры правых отделов сердца, дисфунк-
цию ПЖ и диаметр ЛА [12]. Наиболее значимый вклад 
в оценку ЛГ вносят допплерографические методики, с 
измерением систолического, диастолического и сред-
него давления в ЛА с помощью непрерывно-волнового 
допплера по скорости регургитации на трикуспидаль-
ном и пульмональном клапанах [1].  
Определение систолического ДЛА при проведении 

ТТ-ЭхоКГ основано на оценке показателей трикуспи-
дальной регургитации (ТР), обусловленной наличием 
градиента давления между ПЖ и правым предсердием 
(ПП) в фазу систолы. Следует отметить, что в рутинной 
практике определение среднего ДЛА и диастоличе-
ского ДЛА по данным ТТ-ЭхоКГ практически не ис-
пользуется, однако их расчет может быть применен в 
случаях, когда в силу тех или иных причин расчет ДЛА 
затруднен. В зависимости от величин систолического, 
среднего и диастолического ДЛА, ЛГ подразделяют на 
умеренную, высокую и значительную. Выделение сте-
пеней тяжести ЛГ необходимо для определения так-
тики ведения пациента и скорости принятия решений в 
конкретный период времени. Пороговые значения вы-
раженности ЛГ приведены в табл. 1 [22]. 
Измерение ДЛА по ТР и легочной регургитации мо-

жет быть сопряжено с получением как завышенных, 
так и заниженных значений этого показателя в силу 
различных причин (несоблюдение правил допплеро-
метрического исследования, выраженная дилатация 
правых отделов сердца, эмпирическая оценка давления 
в ПП и др.). В связи с этим современные согласитель-
ные документы вместо степеней ЛГ при проведении  
ТТ-ЭхоКГ на начальном этапе обследования рекомен-
дуют оценивать вероятность наличия ЛГ, которая может 
быть определена как низкая, средняя или высокая [1].  
С этой целью экспертами был предложен диагностиче-
ский алгоритм, в котором в качестве начального крите-
рия оценки необходимо использовать скорость ТР. 
Пограничным значением в диагностике ЛГ является 

скорость ТР 2,8 м/с, что соответствует градиенту давле-
ния 31 мм рт. ст. В силу того, что скорость ТР далеко не 
всегда отражает степень повышения давления в ЛА, при 
определении вероятности ЛГ необходимо также прини-
мать во внимание ряд дополнительных признаков,  

Таблица 1. Степени легочной гипертензии по данным эхокардиографии 
Table 1. Degrees of pulmonary hypertension based on the ECHO data

Параметр, мм рт. ст.
Степень легочной гипертензии

умеренная высокая значительная

Систолическое ДЛА 30–50 50–80 Более 80

Диастолическое ДЛА Менее 14 14–35 Более 35

Среднее ДЛА 20–40 40–60 Более 60
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отражающих морфологические и функциональные по-
казатели. В современных рекомендациях по диагно-
стике и лечению ЛГ эти признаки разделены на  
3 группы (табл. 2).  
Во всех случаях, когда скорость ТР не превышает 

значения 2,8 м/с и нет дополнительных ЭхоКГ-призна-
ков, вероятность ЛГ расценивается как низкая. О сред-
ней вероятности ЛГ свидетельствует увеличение скоро-
сти ТР в пределах 2,9–3,4 м/с при отсутствии дополни-
тельных критериев ЛГ, а также нормальная скорость ТР 
при наличии дополнительных признаков, относящихся 
по меньшей мере к двум из трех групп, перечисленных 
выше. Если же скорость ТР превышает 3,4 м/с, вне за-
висимости от наличия или отсутствия дополнительных 
признаков вероятность ЛГ считают высокой, как и в 
случаях, когда скорость ТР имеет промежуточные 
значения (2,9–3,4 м/с) в сочетании с дополнительными 
признаками ЛГ. Предложенный диагностический алго-
ритм позволяет выделить категорию пациентов, кото-
рые нуждаются в дальнейшем детальном обследовании 
для верификации ЛГ с применением более сложных 
методов исследования, в том числе ЧВКС. 
Несомненным преимуществом ТТ-ЭхоКГ является 

возможность неинвазивного определения гемодинами-
ческого варианта ЛГ. На сегодняшний день предло-
жены формулы, позволяющие по данным допплеро-
метрии рассчитать значения ДЗЛА и ЛСС. 
Для расчета ДЗЛА используется формула Nagueh 

[23]: ДЗЛА = 1,24 × Е/е' + 1,9, где E – максимальная ско-
рость раннего диастолического наполнения левого же-
лудочка (ЛЖ), е' – максимальная скорость раннего диа-
столического смещения латерального сегмента кольца 
митрального клапана. 
ЛСС рассчитывается по формуле: (среднее ДЛА – 

ДЗЛА)/сердечный выброс, и измеряется в единицах 
Вуда. Наиболее часто в эхокардиографической оценке 
ЛСС используется формула, которая была предложена 
A.E. Abbas и соавт. в 2003 г. [24]: ЛСС = (Vтр/VTIвтпж × 
×10)+0,16, где Vтр – максимальная скорость ТР, а 

VTIвтпж – интеграл скорости кровотока в выносящем 
тракте ПЖ. 

 
Место эхокардиографии в дифференциальной 
диагностике форм легочной гипертензии  
на примере клинических случаев 
Клинический случай 1. Пациент Ф., 74 лет, обра-

тился к врачу-пульмонологу в апреле 2024 г. после эпи-
зода кровохарканья с жалобами на кашель с отхождением 
мокроты серого цвета с прожилками крови до 10 мл, ин-
спираторную одышку при умеренных физических на-
грузках. Из анамнеза известно, что первое кровохар-
канье было в январе 2022 г., когда был госпитализиро-
ван с острым флеботромбозом слева и инфаркт-пнев-
монией, затем в марте 2024 г. вновь госпитализация с 
острым флеботромбоз справа, рецидивирующим тром-
бозом слева с развитием инфаркт-пневмонии слева, 
кровохарканьем. После выписки осмотрен врачом-
пульмонологом для решения вопроса о приеме анти-
коагулянтов. При физикальном исследовании тоны 
сердца приглушены, ритмичные, акцент II тона над ЛА, 
на верхушке короткий, систолический шум, иррадии-
рует вдоль левого края грудины вверх. Выставлен пред-
варительный диагноз: состояние после рецидивирую-
щей ТЭЛА мелких ветвей ЛА с развитием инфаркт-
пневмонии (январь 2022 г., март 2024 г.), кровохар-
канье (январь 2022 г., март 2024 г.). С учетом наличия 
одышки, кровохарканья в анамнезе и акцента второго 
тона на ЛА была заподозрена ЛГ. Рекомендовано до-
обследование для исключения иных причин кровохар-
канья: ТТ-ЭхоКГ (исключение недостаточности левых 
отделов сердца), исследование мокроты на кислото-
устойчивые микобактерии (КУМ) и атипичные клетки, 
фибробронхоскопия с исследованием бронхоальвео-
лярного лаважа на атипичные клетки, цитологию, КУМ 
и консультация фтизиатра (для исключения туберку-
леза и новообразования как причины кровохарканья). 
По результатам проведенного обследования выявлены 
признаки митральной регургитации 1-й степени при 

Таблица 2. Дополнительные ЭхоКГ-признаки, используемые в диагностике ЛГ 
Table 2. Extra ECHO signs used to diagnose pulmonary hypertension

Параметры Данные, характерные для ЛГ

Морфофункциональные 
показатели желудочков 
сердца

• Соотношение диаметров ПЖ и ЛЖ на базальном уровне >1,0

• Уплощение межжелудочковой перегородки (индекс экцентричности ЛЖ>1,1 в систолу или в систолу и 
диастолу)

• Отношение систолической экскурсии фиброзного кольца трикуспидального клапана (TAPSE) к расчетному 
систолическому ДЛА<0,55 мм/мм рт. ст.

Показатели, относящиеся 
к ЛА

• Время ускорения (acceleration time) кровотока в выносящем тракте ПЖ<105 мс и/или среднесистолическая 
выемка (зазубрина)

• Скорость потока регургитации на клапане ЛА в начале диастолы >2,2 м/с

• Диаметр легочного ствола > диаметра корня аорты 

• Диаметр легочного ствола >25 мм

Показатели, отражающие 
состояние нижней полой 
вены и ПП

• Диаметр нижней полой вены >21 мм в сочетании с уменьшением спадения на вдохе (<50% при резком вдохе 
носом или <20% при спокойном вдохе)

• Площадь ПП в конце систолы >18 см²
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нормальных размерах левых отделов сердца и сохран-
ной фракции выброса ЛЖ, что исключало патологию 
левых отделов сердца как причину кровохарканья. Вы-
явлены признаки ТР 2-й степени с уровнем систоличе-
ского ДЛА 35 мм рт. ст., при нормальных размерах ПЖ 
и ПП, при отсутствии признаков дисфункции ПЖ 
(TAPSE 27 мм), что исключало наличие ЛГ у данного 
пациента. Туберкулез и новообразования органов дыха-
ния также были исключены. С учетом тромботического 
анамнеза, наличия кровохарканья у пациента без при-
знаков ЛГ, заподозрена хроническая тромбоэмболиче-
ская болезнь легких (ХТЭБЛ), в связи с чем пациент 
был направлен на МСКТ ОГК с контрастированием. 
24.04.2024 по данным МСКТ ОГК: ствол ЛА – 27 мм, ле-
вая ветвь – 22 мм, правая ветвь – 23 мм, в просвете пе-
редней сегментарной ветви правой верхнедолевой ЛА и 
в устье нижнедолевой ветви левой ЛА определяются 
тромботические массы с зонами поствоспалительного 
пневмофиброза в нижних долях обоих легких. Таким 
образом, у пациента в возрасте старше 70 лет ЛГ при 
высокой ее вероятности была исключена по данным 

ТТ-ЭхоКГ. Наличие по данным МСКТ ОГК признаков 
ХТЭБЛ при отсутствии ЛГ свидетельствует о высоких 
компенсаторных возможностях организма, благодаря 
которым при наличии признаков обструкции ветвей 
ЛА ЛГ не развилась. Подтверждение ХЭТБЛ позволило 
принять решение о продолжении приема антикоагу-
лянтов с целью профилактики рецидива ТЭЛА и не-
обходимости проведения контрольной ТТ-ЭхоКГ не 
реже чем 1 раз в год в течение трех лет для оценки со-
стояния правых отделов сердца и давления в ЛА. 
Клинический случай 2. Пациентка С., 65 лет, в 

феврале 2024 г. обратилась к врачу-пульмонологу с жа-
лобами на одышку, возникающую во время физической 
нагрузки по интенсивности несколько выше бытового 
уровня, сопровождается болью за грудиной давящей, 
жгучей, однократно в ответ на нитроглицерин воз-
никло предобморочное состояние, при этом боль и 
одышка не купировались, в связи с чем более нитрогли-
церин не использовала. Считает себя больной с ноября 
2020 г., когда после перенесенной новой коронавирус-
ной инфекции с тяжелой пневмонией, в объеме 55% по-

Таблица 3. Данные ТТ-ЭхоКГ пациентки С. Table 3. Transthoracic ECHO data of patient S.

ЧСС – 98 уд/мин, рост – 164 см, масса тела – 67 кг. Аорта – не изменена

Параметр Левое предсердие Правое предсердие

Размер, см 3,5×4,7 4,5×5,9*

Площадь, см2 19,1 26,2*

Левый желудочек Правый желудочек

КДР, см 4,0 Срединный размер, см 4,6

КСР, см 2,5 Продольный размер, см 6,9

ИММЛЖ, г/м2 88 ФИП ПЖ, % 26*

УО, мл 46 TAPSE, см 1,3*

ФВ по Тейхольц, % 66 ССПЖ, см 0,9

Параметр ТК МК АК ПК

ГД, мм рт. ст. 3,03 1,83 7,12 2,0

V, м/с 0,87 0,68 1,33 0,73

Степень регургитации 3 1 2 1

Диастолическая функция ЛЖ

Е, м/с 0,5 м/с А, м/с 0,71

Е/A 0,49 E’, м/с 0,05

Параметры, необходимые для оценки ЛГ

Скорость ТР, м/с 4,18*

Градиент давления в ЛА по потоку ТР, мм рт. ст. 78*

Диаметр ЛА, см 2,8*

Комментарии: увеличены полости правых отделов сердца. Парадоксальное движение межжелудочковой перегородки. Утолщена свободная 
стенка ПЖ. Дискинез апикальной и средней части межжелудочковой перегородки. Выраженная трикуспидальная недостаточность. 
Умеренная аортальная недостаточность.

Примечание: *параметры, выходящие за пределы референтных значений, ЧСС – частота сердечных сокращений, КДР – конечный 
диастолический размер, КСР – конечный систолический размер, ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка, ФИП ПЖ – 
фракционное изменение площади правого желудочка, УО – ударный объем, ФВ – фракция выброса, ССПЖ – свободная стенка правого 
желудочка, ТК – трикуспидальный клапан, МК – митральный клапан, АК – аортальный клапан, ПК – пульмональный клапан, ГД – градиент 
давления, V – velocity (скорость), Е – пик Е трансмитрального потока, А – пик А трансмитрального потока, E’ – максимальная скорость раннего 
диастолического смещения латерального сегмента кольца митрального клапана, м/с – метров в секунду.
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ражения легочной ткани, появилась одышка. В сен-
тябре 2023 г. в связи с сохраняющейся одышкой обра-
тилась к пульмонологу, предоставив МСКТ ОГК от 
06.04.2023. Пульмонологом заболевание органов дыха-
ния исключено, назначено проведение повторной кон-
сультации кардиолога. Четыре месяца пациентка за ме-
дицинской помощью не обращалась, получала лечение 
амбулаторно в объеме вторичной кардиоваскулярной 
профилактики. Во второй половине января 2024 г. 
стала отмечать появление загрудинных болей в ответ на 
физическую нагрузку, в силу чего появился страх выхо-
дить на улицу, 29.01.2024 в связи с интенсивными бо-
лями была по неотложной помощи госпитализирована 
в кардиологическое отделение, где были выявлены 
признаки ЛГ, высокий уровень Д-димера при интакт-
ных коронарных артериях, по результатам выписки ам-
булаторно направлена на дообследование для уточне-
ния генеза ЛГ. В стационарных условиях были опреде-
лены традиционные параметры ТТ-ЭХОКГ, не позво-
ляющие рассчитать ДЗЛА и ЛСС, и, соответственно, 
определить тип ЛГ. С учетом высокого уровня Д-ди-
мера и наследственного отягощенного анамнеза по 
тромботическим событиям (мама пациентки в 55 лет 
умерла от массивной ТЭЛА) была заподозрена ХТЭЛГ, 
амбулаторно выполнена МСКТ ОГК с ангиографией ле-
гочных сосудов (апрель 2024 г.), по данным которой 
признаков тромбоза ветвей ЛА не выявлено, но под-
тверждены признаки ЛГ в виде увеличения диаметра 
легочного ствола до 38 мм (диаметр аорты 34 мм), при-
знаки единичных очагов локального фиброза легких с 
обеих сторон по сравнению с МСКТ ОГК от 06.04.2023 
без динамики. Поскольку при установлении причины 
ЛГ круг диагностического поиска определяется формой 
ЛГ (прекапиллярная/посткапиллярная), пациентка по-
вторно была направлена на ТТ-ЭхоКГ с оценкой пара-
метров, необходимых для расчета ДЗЛА и ЛСС, и на ос-
новании этого выбора пути диагностического поиска. 
Данные ТТ-ЭхоКГ пациентки С. представлены в табл. 3. 
Известно, что для установления формы ЛГ в условиях 

первичного звена здравоохранения и отбора пациентов 
на проведение ЧВКС предлагается использование рас-
четных ДЗЛА и ЛСС, которые в допустимой степени эк-
вивалентны данным ЧВКС. На основании результатов 
ТТ-ЭхоКГ нами рассчитаны ДЗЛА и ЛСС:  
ДЗЛА = 1,24 × Е/е' + 1,9 = 1,24 × 0,5/0,05 + 1,9 = 14,3 
ЛСС = (Среднее ДЛА – ДЗЛА)/сердечный выброс = 

(80 – 14,3)/4,5 = 14,6. 
Рассчитанные ДЗЛА и ЛСС указывали на прекапил-

лярный генез ЛГ у данной пациентки. Установление 
прекапиллярного генеза ЛГ позволило исключить па-
тологию левых отделов сердца как причину ЛГ и про-
должить дифференциально-диагностический поиск 
среди причин прекапиллярной ЛГ. Пациентка по-
вторно была приглашена на прием, во время которого 
выявлены признаки синдрома Рейно, поэтому приори-
тетным стало исключение системного заболевания со-
единительной ткани как причины ЛГ. При обследова-
нии выявлена позитивность по антинуклеарному фак-

тору – 5120 с типом свечения АС21 и АС3 (при норме  
до 160), антитела к центромере, в связи с чем пациентка 
была направлена к ревматологу, который по совокупно-
сти данных выставил диагноз «системная склеродер-
мия». Таким образом, ТТ-ЭхоКГ, позволяя рассчитать 
ДЗЛА и ЛСС, помогает сузить круг исследований, не-
обходимых для установления диагноза, сократить 
сроки диагностического поиска и своевременно присту-
пить к патогенетическому лечению ЛГ. 

 
Заключение 
Одышка – наиболее частый симптом, являющийся 

поводом обращения к врачу в условиях первичного 
звена здравоохранения. Несмотря на то что распростра-
ненность одышки выше у лиц пожилого возраста, диф-
ференциальный ряд должен включать ЛГ, как причину 
длительно сохраняющейся и постепенно нарастающей 
одышки, независимо от возраста пациента.  
Стойкая ЛГ всегда сопровождается необратимым ремо-

делированием сосудов с последующей их обструкцией и 
ригидностью. Без своевременно начатого лечения это 
приводит к гипертрофии и недостаточности ПЖ, что яв-
ляется основной причиной смерти. Регистры ЛГ со-
общают о выживаемости от 68% до 93% через 1 год и от 
39% до 77% через 3 года, 12-месячная смертность у паци-
ентов с ЛГ, ассоциированной с патологией левых отделов 
сердца, достигает 32%, а предикторами худшего прогноза 
являются нарушение функции почек, анемия, пожилой 
возраст, дисфункция ПЖ и наличие комбинированного 
посткапиллярного и прекапиллярного варианта ЛГ, а не 
изолированного посткапиллярного [25]. 
Окончательному диагнозу предшествует поэтапное 

обследование пациента, которое при наличии показа-
ний завершается ЧВКС. В связи с ограниченной доступ-
ностью ЧВКС на уровне первичного звена здравоохра-
нения показания к этому исследованию должны быть 
определены на предварительном этапе обследования. 
Диагностическая тактика предварительного этапа 
определяется вариантом ЛГ – прекапиллярный или  
посткапиллярный. Представленные клинические слу-
чаи демонстрируют возможности применения расчет-
ных показателей – ДЗЛА и/или ЛСС на основании па-
раметров ТТ-ЭхоКГ для выбора диагностической так-
тики. ТТ-ЭхоКГ доступна на уровне первичного звена 
здравоохранения в каждом регионе. На сегодняшний 
день большинство протоколов ТТ-ЭхоКГ не содержат 
данных о скорости ТР и не позволяют рассчитать ДЗЛА 
и ЛСС. Поэтому необходимо совместное с врачами 
функциональной диагностики обсуждение и включе-
ние в протокол ТТ-ЭхоКГ измерения скорости ТР при ее 
наличии. При скорости ТР более 2,8 м/с – обязательное 
измерение размеров и оценка функции правых отделов 
сердца для раннего выявления ЛГ:  

• соотношение ПЖ/ЛЖ на базальном уровне; 
• TAPSE; 
• скорость начальной диастолической легочной ре-
гургитации; 

• время ускорения в выносящем тракте ПЖ; 
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• интеграл линейной скорости потока в выносящем 
тракте ПЖ; 

• максимальная скорость раннего диастолического 
наполнения ЛЖ (Е); 

• максимальная скорость раннего диастолического 
смещения латерального сегмента кольца митраль-
ного клапана (е'); 

• частота сердечных сокращений. 

Использование такой технологии позволит осуществ-
лять раннюю диагностику и лечение ЛГ, снизить инва-
лидизацию и смертность населения с данным патоло-
гическим состоянием. 
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Поражение миокарда метастатической опухолью 
считается редким явлением. Однако при попытке 

оценки частоты их встречаемости, она оказывается и не 
такая низкая, колеблясь у разных авторов. Как правило, 
оно диагностируется по результатам вскрытия у 1,5–
20% онкологических пациентов [1]. Наиболее часто ме-
тастатическое поражение миокарда вызвано злокаче-
ственным новообразованием легкого, молочной же-
лезы, пищевода, лейкозом и меланомой [2]. 
Диагностика данного поражения сердца является до-

статочно сложной ввиду стертой и неспецифичной кли-
нической картины, а также тяжести состояния паци-
ента на фоне основного заболевания. Наиболее часто 
метастатическое поражение миокарда может про-
являться нарушениями ритма и проводимости сердца, 
декомпенсацией сердечной недостаточности, перикар-
дитом (при поражении метастазами перикарда). Ти-

пичная клиническая картина острого коронарного син-
дрома проявляется крайне редко. Чаще всего это про-
исходит на фоне сдавливания метастатической опухо-
лью коронарных артерий или на фоне эмболии фраг-
ментов опухоли в сосуды коронарного русла [3]. От-
личительной особенностью некроза миокарда, вызван-
ного метастатической опухолью, в сравнении с инфарк-
том миокарда I типа является отсутствие закономерной 
динамики электрокардиографической картины в виде 
«застывшего» подъема сегмента ST, без формирующе-
гося патологического зубца Q и отрицательного зубца Т. 
Результаты коронароангиографии свидетельствуют об 
отсутствии окклюзирующего тромбоза и критического 
стеноза в коронарных артериях. 
Диагностировать данный вид поражения миокарда 

прижизненно крайне сложно. Одним из наиболее до-
ступных методов является эхокардиография (ЭхоКГ), 
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Аннотация  
Метастатическое поражение сердца встречается достаточно редко и диагностируется, как правило, только при аутопсии. Наиболее ча-
сто опухоль миокарда является вторичным поражением, а первичное заболевание – злокачественное новообразование легкого, молоч-
ной железы, пищевода, лейкоз и меланома. Прижизненная диагностика затруднена ввиду тяжести и коморбидности таких пациентов. 
Опухоль миокарда маскируется под различные сердечно-сосудистые заболевания: острый инфаркт миокард, сердечную недостаточ-
ность, нарушения ритма и проводимости сердца, перикардит. Своевременная диагностика могла бы улучшить прогноз, качество и про-
должительность жизни таких пациентов. Одним из наиболее доступных методов диагностики опухолевых поражений сердца является 
эхокардиография, реже используются компьютерная, магнитно-резонансная и позитронно-эмиссионная томография. В данной статье 
приводится клинический случай прижизненной диагностики метастатического поражения миокарда. 
Ключевые слова: метастатическое поражение миокарда, некоронарогенный некроз миокарда, опухоль сердца, инфаркт миокарда. 
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Abstract 
Metastatic heart disease is quite rare and is usually diagnosed only at autopsy. Most often, a myocardial tumor is a secondary lesion, and the pri-
mary disease is a malignant neoplasm of the lung, mammary gland, esophagus, leukemia and melanoma. Intravital diagnostics are difficult due 
to the severity and comorbidity of such patients. Myocardial tumor is disguised as various cardiovascular diseases: acute myocardial infarction, 
heart failure, cardiac rhythm and conduction disorders, pericarditis. Timely diagnostics could improve the prognosis, quality and life expectancy 
of such patients. One of the most accessible methods for diagnosing cardiac tumor lesions is echocardiography; computed tomography, magnetic 
resonance imaging and positron emission tomography are used less frequently. This article presents a clinical case of intravital diagnostics of 
metastatic myocardial damage. 
Key words: metastatic myocardial damage, non-coronary myocardial necrosis, cardiac tumor, myocardial infarction. 
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также используются компьютерная, магнитно-резо-
нансная и позитронно-эмиссионная томография [4, 5]. 
Но ввиду труднодоступности и дороговизны альтерна-
тивных методов они используются крайне редко. 
Приводим собственное клиническое наблюдение ме-

тастатического поражения сердца с развитием некоро-
нарогенного некроза миокарда. 
Пациентка К., 70 лет, была доставлена машиной скорой 

помощи в регионарный сосудистый центр с диагнозом: 
острый коронарный синдром с подъемом сегмента ST. 
При поступлении предъявляла жалобы на интенсив-
ные давящие боли за грудиной в течение 3 ч, профуз-
ный пот, одышку в покое, выраженную слабость. Элек-
трокардиография (ЭКГ): ритм синусовый с частотой 
сердечных сокращений (ЧСС) 130 уд/мин, подъем сег-
мента ST в V1–V4, AVL до 3 мм, реципрокная депрессия 
сегмента ST в отведениях II, III, V5–V6 (рис. 1). 
При поступлении в анализе крови уровень тропонина 

16 269 г/л (норма 0–100), лейкоцитоз 17,1×109/л. 
В анамнезе длительная гипертоническая болезнь с 

подъемами систолического артериального давления до 
200 мм рт. ст. Ранее перенесенный инфаркт миокарда 
отрицает. Регулярно принимает антигипертензивную 
терапию. Восемь лет назад оперирована по поводу но-
вообразования левого легкого, три года назад опера-
тивное лечение по поводу новообразования поджелу-
дочной железы. Послеоперационный сахарный диабет, 
в связи с чем назначена инсулинотерапия. 
Учитывая достоверное повышение кардиоспецифи-

ческих ферментов, данные ЭКГ, клинической картины, 
проведена коронароангиография в экстренном по-
рядке. Результаты: тип кровообращения сбалансиро-

ванный; ствол левой коронарной артерии без измене-
ний; передняя межжелудочковая ветвь – «рассыпной» 
тип кровоснабжения; огибающая ветвь – без измене-
ний; правая коронарная артерия – неровность контуров 
на всем протяжении. В динамике определен уровень 
тропонина крови – 17 398 нг/мл (норма 0,000–0,012). 
Учитывая онкологический анамнез, больная консуль-

тирована онкологом. Выставлен диагноз: первично-
множественный метахронный рак: 1) Карциноид тела 
поджелудочной железы II A стадия (T3N0M0). Состоя-
ние после дистальной субтотальной резекции поджелу-
дочной железы. 2) Карциноид левого легкого II A ста-
дия, Т2N0М0, состояние после торакотомии слева рас-
ширенной нижней лобэктомии. Прогрессирование: ок-
треотид в ходе терапии. Метастазы в левую почку, над-
почечники, состояние после биопсии почки. Стабили-
зация. Иммуногистохимия: иммуноморфологическая 
картина соответствует вторичному поражению почки 
нейроэндокринной опухолью, G1. С учетом экспрессии 
клетками опухоли TTF1 и клинических данных – кар-
циноид левого легкого. Наиболее вероятная первичная 
локализация – легкие. 
При проведении ЭхоКГ при поступлении: визуализа-

ция крайне затруднена на фоне синусовой тахикардии, 
фракция выброса 23% по методу Тейхольца. Дилатация 
полости левого предсердия. Расширены полости пра-
вого предсердия, левого желудочка (ЛЖ). Гипертрофия 
межжелудочковой перегородки до 1,3 см и задней 
стенки ЛЖ. Участки гипокинезии 13, 14, 17 сегментов 
ЛЖ. Легочная гипертензия. Систолическое давление 
легочной артерии 40 мм рт. ст. Аневризма межпред-
сердной перегородки. 
На ЭКГ в динамике: ритм синусовый с ЧСС  

71 уд/мин; в области передней стенки сохраняется 
подъем сегмента ST до 1–1,5 мм, в V1–V4 появился от-
рицательный зубец Т (рис. 2). 
На фоне стандартной антиангинальной, антигипер-

тензивной, липидснижающей, гипогликемической те-
рапии болевой синдром не рецидивировал, однако про-

Рис. 1. ЭКГ больной при поступлении. 
Fig. 1. ECG of the patient upon admission. 

Рис. 2. ЭКГ пациентки в динамике. 
Fig. 2. ECG of the patient in dynamics. 
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грессировали явления сердечной недостаточности. 
Определен уровень натрийуретического пептида  
В-типа в крови 1687,0 пг/мл (норма 0,00–72,29). Де-
компенсация сердечной недостаточности потребовала 
длительного стационарного лечения для подбора адек-
ватной квадротерапии и купирования застойных явле-
ний. 
После стабилизации состояния и купирования явле-

ний декомпенсации сердечной недостаточности на 
фоне лечения повторно выполнено ЭхоКГ (согласно 
стандарту оказания помощи больным с острым ин-
фарктом миокарда с подъемом сегмента ST). В дина-
мике отмечается нормализация фракции выброса 60% 
по Тейхольцу, а также впервые выявлено дополнитель-
ное эхо-образование размерами 1,7×2,4 см, гетероген-
ное по структуре (рис. 3). 
На основании полученных данных можно сделать за-

ключение о наличии у пациентки некоронарогенного 
некроза миокарда, обусловленного метастатической 
опухолью в толще межпредсердной перегородки.  

 
Обсуждение 
Сложность верификации метастатического пораже-

ния миокарда при проведении ЭхоКГ при поступлении 
имело диагностические трудности ввиду тяжести со-
стояния пациентки. ЭхоКГ при поступлении была вы-

полнена в условиях затрудненной визуализации за счет 
синусовой тахикардии, застойных явлений в легких. На 
фоне лечения состояние пациентки улучшилось, де-
компенсация сердечной недостаточности была купиро-
вана, частота сердечных сокращений нормализовалась, 
что позволило более детально визуализировать изме-
нения на ЭхоКГ. 
У данной больной некроз миокарда обусловлен ро-

стом и последующим распадом метастатического опу-
холевого образования. 
Таким образом, в данном случае клинику и измене-

ния на ЭКГ следует расценивать как некоронарогенный 
некроз миокарда. Большинство метастазов в сердце 
клинически не проявляются и диагностируются только 
посмертно. При наличии клинических проявлений ме-
тастазов в сердце их зачастую трудно отличить от дру-
гих причин сердечно-сосудистых заболеваний [2, 6].  
В данном клиническом примере, учитывая типичный 
ангинозный статус, достоверное повышение кардио-
специфических ферментов и монофазный подъем сег-
мента ST c реципрокными изменениями по ЭКГ,  
не проводить коронароангиографию не предоставля-
лось возможным. Согласно стандартам оказания по-
мощи при остром коронарном синдроме с подъемом 
сегмента ST и клиническим рекомендациям, мы вы-
нуждены провести коронароангиографию, ведь даже 
визуализированное метастатическое поражение не мо-
жет исключать поражение коронарных артерий. 

 
Заключение 
Онкологические пациенты являются крайне слож-

ными в диагностике и лечении ввиду стертой клиниче-
ской картины и сопутствующей патологии. Данный 
клинический случай показывает, как важно своевре-
менно проходить диагностику и регулярно наблю-
даться у онколога и смежных специалистов на амбула-
торном этапе, во избежание нецелесообразных опера-
тивных вмешательств и необоснованного лечения. Вы-
явление метастатических опухолей на более ранних 
этапах могло бы помочь пациентам в продлении про-
должительности жизни и улучшении прогноза. 
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Рис. 3. ЭхоКГ больной. В миокарде межжелудочковой 
перегородки со стороны правого желудочка лоцируется 
дополнительное эхо-образование размерами 2,4×1,7 см  
с нечетким гипоэхогенным контуром неоднородное по структуре. 
Fig. 3. EchoCG of the patient. In the myocardium of the interventricular sep-
tum on the right ventricle side, an additional echo formation measuring 
2.4×1.7 cm with an unclear hypoechoic contour, heterogeneous in structure, 
is located.
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Введение 
Инфекционный эндокардит (ИЭ) – инфекционно-

воспалительное заболевание клапанов сердца и присте-
ночного эндокарда, обусловленное инвазией возбуди-
теля, сопровождающееся развитием полипозно-язвен-
ного поражения структур сердца, протекающее с си-
стемным воспалением, прогрессирующей сердечной 
недостаточностью, тромбогеморрагическими и иммун-
нокомплексными внесердечными проявлениями. За 
последние 30 лет частота выявления ИЭ увеличилась, 
по-прежнему сохраняется плохой прогноз и высокая 
летальность, что нередко связано с поздней диагности-
кой заболевания [1, 2].  
Несмотря на то что нам хорошо известны диагности-

ческие критерии, клинические, лабораторные и ин-
струментальные признаки данного заболевания, ИЭ 
остается трудно диагностируемым. По полученным 
данным, 5,2–14,8% случаев ИЭ выявляют только при 
аутопсии или в процессе операции на клапанах сердца, 
в 27–42,8% случаев заболеваний с летальным исходом 

диагноз ИЭ не удается поставить прижизненно, а у 25–
66% больных ИЭ диагностируется позднее, чем через  
1 мес после обращения за медицинской помощью [3]. 
Особенно затруднена правильная постановка диагноза 
в дебюте заболевания, что связано с полиморфной кли-
нической картиной. Несмотря на доступность диагно-
стических исследований в развитых странах мира, на-
блюдается несвоевременная диагностика ИЭ: в опубли-
кованном в 2017 г. многоцентровом исследовании, про-
веденном во Франции, диагноз был установлен позднее 
1 мес от появления первых симптомов заболевания у 
25% из 486 больных ИЭ [4]. Диагноз ИЭ был заподо-
зрен при первом обращении к врачу только у 12% боль-
ных ИЭ по данным крупной университетской клиники 
в одном из городов Японии [5]. 
Согласно данным литературы, у 90% пациентов с ИЭ 

наблюдают гипертермию и ознобы, жалобы на потерю 
массы тела и плохой аппетит, а шумы в сердце выслу-
шиваются у 85% больных ИЭ. Клиническая картина не 
всегда ясна, чаще встречаются стертые, атипичные 
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Abstract 
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формы болезни [6–8]. Особенные сложности диагно-
стики ИЭ возникли во время пандемии COVID-19, когда 
любая лихорадка рассматривалась в первую очередь как 
проявление вирусного заболевания, пациенты госпита-
лизировались в инфекционные стационары, что приво-
дило к удлинению сроков верификации диагноза [9]. 
Демонстрация данного клинического случая осу-

ществляется с целью информирования практикующих 
врачей о возможности атипичного течения ИЭ с пре-
обладанием в дебюте болезни внекардиальных про-
явлений, в частности неврологических. Дебют ИЭ с нев-
рологической симптоматики наблюдается у 20–40% 
больных [10]. Неврологические проявления у больных 
ИЭ могут развиваться на любом этапе заболевания. От-
личительные особенности течения неврологических за-
болеваний, позволяющие заподозрить ИЭ в качестве 
причинного фактора: очаговые симптомы поражения 
нервной системы не достигают выраженной степени, 
чаще встречается общемозговая симптоматика, лихо-
радка появляется еще до развития симптомов пораже-
ния нервной системы [11]. В некоторых случаях един-
ственной жалобой пациента может являться лихорадка, 
которая имеет неясную этиологию. Отсутствие у врача 
настороженности в отношении атипичного течения ИЭ 
может привести к затруднению постановки правиль-
ного диагноза и неправильному лечению. 

 
Клинический случай 
Пациентка А., 63 года, 18.05.2023 госпитализирована 

бригадой скорой медицинской помощи в инфекцион-
ную больницу с диагнозом левосторонняя нижнедоле-

вая пневмония. Находилась на стационарном лечении с 
18.05.2023 по 13.06.2023.  
Анамнез заболевания. Первые жалобы появились 

14.05.2023, когда пациентка отметила у себя лихорадку 
(температура тела 39,0 °С), 15.05.2023 присоединились 
головная боль в лобной части головы, боль в суставах, 
жидкий стул 2 раза в день без патологических приме-
сей. С данными жалобам пациентка А. обратилась в по-
ликлинику по месту жительства, где проходила амбула-
торное лечение с диагнозом «острая респираторная ви-
русная инфекция». На фоне проводимой терапии инга-
вирином, дексаметазоном, нестероидными противовос-
палительными препаратами сохранялась лихорадка. 
18.05.2023 бригадой скорой медицинской помощи до-
ставлена в инфекционный стационар с диагнозом «ле-
восторонняя нижнедолевая пневмония». В анамнезе 
тиреоидэктомия в 2014 г. по поводу рака щитовидной 
железы, получала заместительную гормональную тера-
пию левотироксином. Со слов пациентки диспансери-
зация каждый год по месту работы – патологии не вы-
явлено, последний осмотр 11 мес назад. Эпидемиологи-
ческий анамнез при подробном расспросе – контактов с 
инфекционными пациентами не выявлено, эпидемиче-
ски опасные районы не посещала. 
Объективный осмотр. При поступлении состояние 

средней степени тяжести, в сознании, ориентирована 
во времени и пространстве. Кожные покровы обычной 
окраски, тургор удовлетворительный, склеры чистые. 
Периферические лимфатические узлы не увеличены. 
Артериальное давление – 130/80 мм рт. ст., частота сер-
дечных сокращений – 90 уд/мин. Тоны сердца приглу-
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Таблица 1. Клинический анализ крови 
Table 1. Сlinical blood analysis

Показатели Единица измерения 19.05.2023 22.05.2023 08.06.2023 

Лейкоциты ×109/л 22,8 19,72 16,44

Эритроциты ×1012/л 3,8 3,98 4,12

Гемоглобин г/л 115 117 122

Гематокрит л/л 33,1 33,2 36,5

Средний объем эритроцита фл 87,2 83,4 88,6

Среднее содержание гемоглобина в эритроците пг 30,2 29,4 29,6

Средняя концентрация гемоглобина в эритроците г/л 347 352 334

Распределение эритроцитов по объему % 13,0 13,1 14,9

Тромбоциты ×109/л 148 207 263

Средний объем тромбоцитов фл 10,5 10,9 10,9

Тромбокрит фл 0,16 0,22 0,29

Нейтрофилы общие % 90,3 83,6 62,8

Лимфоциты % 5,4 10,3 29,1

Моноциты % 4,3 6,0 7,5

Эозинофилы % 0 0,1 0,5

Базофилы % 0 0 0,1

Нейтрофилы, абсолютное количество ×109/л 20,59 16,47 10,32

Лимфоциты, абсолютное количество ×109/л 1,23 2,04 4,79

Моноциты, абсолютное количество ×109/л 0,98 1,19 1,23

Эозинофилы, абсолютное количество ×109/л 0 0,02 0,09

Базофилы, абсолютное количество ×109/л 0 0 0,01

СОЭ мм/ч – 95 38
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шены, ритмичные, систолический шум во второй точке 
аускультации. Частота дыхательных движений – 18 в 
минуту, дыхание жесткое, проводится во все отделы. 
Живот мягкий, доступен для глубокой пальпации, без-
болезненный. Перистальтика выслушивается. Перито-
неальные симптомы отрицательные. Симптом поко-
лачивания по пояснице отрицательный с обеих сторон. 
Периферических отеков нет. Менингеальной симпто-
матики не выявлено. Мышечная сила достаточна, не-
сколько снижена в левой верхней конечности. Зрачки 
D=S. Пациентка помещена в обсервационный блок с 
входящим диагнозом «лихорадка неясного генеза». 
Лабораторное и инструментальное обследование. 

По данным лабораторного обследования при поступле-
нии в клиническом анализе крови выявлены лейкоци-
тоз с абсолютным и относительным нейтрофилезом, 
нормохромная анемия легкой степени тяжести. В био-
химическом анализе крови: признаки системного вос-
паления, цитолиз, холестаз, азотемия. Динамика пока-
зателей клинического и биохимического анализов 
крови представлены в табл. 1 и 2. Анализ мочи без пато-
логии. Данных, подтверждающих клещевой энцефа-
лит, боррелиоз, вирус простого герпеса 1, 2-го типа, ци-
томегаловирус, вирус Эпштейна–Барр, не выявлено, 
положительные результаты на антитела Ig G к вирусу 
простого герпеса 3-го типа и к респираторно-синцити-
альному вирусу.  
В общеклиническом исследовании спинномозговой 

жидкости от 18.05.2023 – цитоз 618 кл/мкл, нейтро-
филы – 96%, от 23.05.2023 – снижение нейтрофиль-
ного плеоцитоза ликвора до 193, повышение глюкозы 
до 4,14 ммоль/л, при этом бактериальный посев лик-
вора от 29.05.2023 роста не дал. 
Электрокардиография (ЭКГ) 18.05.2023 – синусовый 

ритм с частотой сердечных сокращений 88 уд/мин. 
Косвенные признаки гипертрофии левого желудочка 
(ЛЖ).  
Рентгенологическое исследование легких 18.05.2023 – 

очаговых и инфильтративных изменений не выявлено. 
Консультация невролога 19.05.2023. Неврологиче-

ский статус: Сознание не нарушено, пациентка в диалог 
вступает пассивно. При расспросе называет свое имя, не 
называет свой возраст. Ориентирована в месте, ча-
стично дезориентирована в дате (называет число, ме-

сяц, год не называет), быстрая истощаемость внимания. 
Ригидность затылочных мышц (+), с-м Кернинга (-). За-
ключение: гнойный менингит неустановленной этио-
логии средней степени тяжести.  
В динамике от 24.05.2023 состояние пациентки изме-

нилось. Неврологический статус: сознание не нару-
шено, пациентка эйфорична, не критична к своему со-
стоянию. Быстрая истощаемость внимания. Предло-
женные элементарные команды выполняет, при вы-
полнении теста на часы числа на циферблате от 1 до 12 
расставлены неправильно, на циферблате указаны две 
стрелки. В позе Ромберга не устойчива. Заключение: 
гнойный менингит неустановленной этиологии сред-
ней степени тяжести. 
Консультации оториноларинголога, офтальмолога от 

19.05.2023 – патологии соответствующих систем орга-
нов выявлено не было. 
Консультация дерматовенеролога от 19.05.2023 – ва-

рикозное расширение вен голеней, экзематид голеней. 
Магнитно-резонансная томография головного мозга 

от 25.05.2023. МР-признаки участков измененного сиг-
нала с признаками нарушения гематоэнцефалического 
барьера в левой теменной и затылочной области, более 
вероятно, изменения инфекционного генеза (энцефа-
лит?). МР-картина участка измененного сигнала в ва-
лике мозолистого тела без признаков нарушения гема-
тоэнцефалического барьера. Более вероятно, измене-
ния инфекционного генеза. МР-признаки единичных 
очаговых изменений вещества мозга, наиболее веро-
ятно дистрофического (дисциркуляторного) характера. 
Эхокардиография (ЭхоКГ) от 31.05.2023. Склеродеге-

неративные изменения аортального клапана (АК). Дву-
створчатый АК. Вегетация створок АК в стадии органи-
зации. Аортальная недостаточность (АН) 1–2 ст. Стеноз 
АК легкой степени. Концентрическое ремоделирование 
ЛЖ. Митральная недостаточность 0–1 ст. Легочная ги-
пертензия 1 ст. Трикуспидальная недостаточность 2 ст. 
Консультирована кардиохирургом, рекомендован 

контроль ЭхоКГ. 
ЭхоКГ от 09.06.2023. Вероятно двустворчатый АК.  

АН 1 ст. Умеренный стеноз АК. Признаки ИЭ АК и 
корня аорты с вероятным формированием абсцесса 
корня аорты в области некоронарного синуса (также ве-
роятна аневризма некоронарного синуса). Концентри-

Таблица 2. Биохимический анализ крови 
Table 2. Biochemical blood analysis

Показатели Единица измерения 19.05.2023 22.05.2023 02.06.2023 08.06.2023 

Лактатдегидрогеназа Ед/л 300 270 339 204

Мочевина Ммоль/л 13,84 6,4 5,1 3,9

Аланинаминотрансфераза Ед/л 119,4 45,0 22,0 14,0

Аспартатаминотрансфераза Ед/л 56,3 14,0 16,0 12,0

Билирубин общий Мкмоль/л 30,53 – 20,8 16,3

Креатинин Мкмоль/л 174 78 79 88

Глюкоза Ммоль/л 9,01 6,3 7,8 5,7

Д-димер Мкг/мл 1,147 0,815 0,796 –

СРБ Мг/л 334,3 137,2 12,7 157,9

Прокальцитонин Нг/мл 10,72 – 0,05 –



ческое ремоделирование ЛЖ. Систолическая функция 
ЛЖ в норме (фракция выброса – 68%). Диастолическая 
дисфункция ЛЖ. Дилатация левого предсердия. Мит-
ральная недостаточность 0–1 ст. 
Лечение. С момента госпитализации в инфекцион-

ный стационар проводилось лечение ампициллином  
4 раза в сутки 4 г внутривенно 14 дней (до 01.06.2023), 
цефтриаксоном 2 раза в сутки 8 г внутримышечно  
14 дней (до 01.06.2023), с 01.06.2023 – левофлоксацин 
500 мг 2 раза в сутки перорально, ацикловир 500 мг  
3 раза в сутки 14 дней (до 01.06.2023). Выявлена аллер-
гическая реакция (токсикодермия) на меропенем и ван-
комицин, в связи с чем данные препараты не назнача-
лись. С 11.06.2023 – левофлоксацин 500 мг 2 раза в 
сутки, цефтриаксон 2 раза в сутки, левотироксин 125 мг. 
В связи с выявленным по данным ЭхоКГ ИЭ и отсут-

ствием данных за иные инфекционные заболевания 
было принято решение о переводе пациентки 
13.06.2023 в кардиологическое отделение многопро-
фильного стационара с диагнозом: «врожденный порок 
сердца: двустворчатый аортальный клапан; острый ин-
фекционный эндокардит аортального клапана». К мо-
менту перевода в кардиологическое отделение лихо-
радка у пациентки не наблюдалась в течение 13 дней. 

Объективный осмотр при поступлении в кардиоло-
гическое отделение: состояние средней степени тяже-
сти, в сознании, контактна, ориентирована. Кожные  
покровы обычной окраски и влажности, цианоза нет. 
Температура тела 36,8 °С. Лежит низко, не задыхается. 
Артериальное давление – 135/85 мм рт. ст. Частота сер-
дечных сокращений – 76 в минуту, ритмичный, удовле-
творительного наполнения, не напряжен. Тоны сердца 
приглушены, ритмичные, систолический шум во всех 
точках аускультации, с более грубым оттенком над 
аортальным клапаном, с проведением на сонные арте-
рии. Дыхание с жестким оттенком, равномерно прово-
дится над всеми легочными полями, хрипов нет. Живот 
мягкий, безболезненный при пальпации, печень у края 
реберной дуги. Отеков нет. На коже голеней и внутрен-
ней стороны бедер отмечается петехиальная сыпь. 
ЭКГ 18.05.2023 – синусовый ритм с частотой сердеч-

ных сокращений 88 ударов в минуту. Косвенные при-
знаки гипертрофии ЛЖ. 

14.06.2023 по результатам консультации клиниче-
ского фармаколога назначен ампициллин 3 г каждые  
6 ч внутривенно, гентамицин 240 мг/сут однократно 
внутривенно. Рекомендован план обследования: трех-
кратный посев крови на стерильность с определением 
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Таблица 3. Клинический анализ крови 
Table 3. Сlinical blood analysis

Показатели Единица 
измерения 13.06.2023 15.06.2023 19.06.2023 22.06.2023 29.06.2023 11.07.2023

Лейкоциты ×109/л 11,8 9,9 11,7 8,2 8,1 8,7

Эритроциты ×1012/л 3,8 3,81 3,19 3,11 3,36 3,79

Гемоглобин г/л 110 113 94 91 99 112

Гематокрит л/л 0,332 0,334 0,277 0,27 0,294 0,33

Средний объем эритроцита фл 87,2 87,7 86,7 87,0 87,6 87,1

Среднее содержание гемоглобина  
в эритроците пг 29,0 29,7 29,5 29,2 29,4 29,6

Средняя концентрация гемоглобина  
в эритроците г/л 333 339 341 336 335 340

Распределение эритроцитов  
по объему % 14,4 14,5 14,3 14,9 15,5 15,4

Тромбоциты ×109/л 223 224 257 284 293 247

Средний объем тромбоцитов фл 7 7,7 7,6 7,7 8 7,9

Тромбокрит % 0,155 0,173 0,195 0,219 0,234 0,194

Распределение тромбоцитов  
по объему % 16,1 16,2 16,0 15,9 16,1 16,1

Лейкоцитарная формула

Нейтрофилы общие % – 53,8 55,9 – – 42,5

Лимфоциты % – 29,3 28,3 – – 28,1

Моноциты % – 8,3 10 – – 10

Эозинофилы % – 8,5 5,3 – – 18,7

Базофилы % – 0,2 0,6 – – 0,7

Эозинофилы, абсолютное количество ×109/л – 0,85 0,62 – – 1,63

СОЭ мм/ч – 49 62 65 65 55

Таблица 4. Биохимический анализ крови  
Table 4. Biochemical blood analysis

Показатели Единица измерения 13.06.23 19.06.23 22.06.23 29.06.23 06.07.23 11.07.23

СРБ Мг/л 77,57 63,85 36,96 21,41 21,31 43,17
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чувствительности к антибиотикам, микроскопия лей-
кослоя крови, контроль клинического и биохимиче-
ского анализов крови. 
Динамика показателей лабораторных исследований 

представлена в табл. 3 и 4. Трехкратный посев крови на 
стерильность с определением чувствительности к анти-
биотикам от 14.06.2023 – стерилен.  
Был взят бактериальный посев мазка с миндалин 

15.06.2023, по результатам анализа проведена консуль-
тация оториноларинголога 23.06.2023. Заключение: 
носительство Enterobacter cloacae, Klebsiella pneumo-
niae, Enterococcus faecium. Рекомендации по лечению: 
полоскание рта мирамистином 4 раза в день в течение 
10 дней. Продолжать антибактериальную терапию. 
ЭхоКГ в динамике от 14.06.2023. Двухстворчатый АК, 

стеноз тяжелой степени, АН 0–1 ст., вероятен абсцесс 
корня аорты. 
Чреспищеводная ЭхоКГ от 15.06.2023. Аорта не рас-

ширена, уплотнена, в области задней стенки полостное 
образование с эхонегативным содержимым, 21×16 мм – 
вероятен абсцесс, образование распространятся до ос-
нования передней створки МК. АК двухстворчатый, 
кальциноз створок АК, поверхность створок рыхлая, ве-
роятны вегетации. Незначительная АН. Створки МК не 
изменены. Митральная недостаточность 1 ст. Створки 
трикуспидального клапана не изменены, трикуспи-
дальная недостаточность 1 ст. 
ЭхоКГ от 21.06.2023. Картина ИЭ на АК. Организо-

ванные вегетации на АК. Дренировавшийся абсцесс 
корня аорты. Врожденный порок сердца: двухстворча-
тый АК, стеноз тяжелой степени, АН 0–1 ст. Увеличение 
левого предсердия. Легочная гипертензия 1 ст. 

ЭхоКГ от 22.06.2023. Повторный фокусный осмотр: по 
сравнению с 14.06.2023 сохранятся объемное образова-
ние в проекции задней стенки (рис. 1), в динамике по-
явилось динамическое коллабирование стенок образо-
вания. Вероятно, опорожнение абсцесса. Коронароан-
гиография от 21.06.2023. Заключение: правый тип коро-
нарного кровоснабжения. LMCA – без стенозов. LAD – 
без стенозов. DB – без стенозов. Lcx – без стенозов. MB – 
без стенозов. RCA – минимальное изменение в устье, 
дистальнее – без стенозов. RPL – без стенозов. PDA – без 
стенозов. 

26.06.2023 был собран консилиум. Решение: с учетом 
отсутствия в настоящее время активного очага инфек-
ции (субаортальный абсцесс дренировался), потенци-
ально эмбологенных вегетаций, отсутствия системной 
воспалительной реакции клинически и по лаборатор-
ным данным, оперативное вмешательство в настоящее 
время сопряжено с высоким риском инфекционных 
осложнений. Рекомендовано продолжить внутривен-
ную антибактериальную терапию до 4 нед (данной схе-
мой препаратов) с последующим плановым оператив-
ным вмешательством. Стоит учесть особое мнение дру-
гих врачей: по данным ЭхоКГ обнаруживаются вегета-
ции АК, сохраняется пиогенная капсула в зоне абсцесса. 
Отсрочка оперативного вмешательства увеличивает 
риск развития флоры, резистентной к проводимой ан-
тибактериальной терапии при наличии аллергической 
реакции на препараты резерва (меропинем, ванкоми-
цин). Кроме того, наличие вегетации на АК создает 
риск эмболических осложнений, а также деструкции 
клапана с формированием недостаточности АК. 
До 12.07.2023 проводилось лечение ампициллином 

12 г/сут и амикацином 1 г/сут внутривенно. Наблюда-
ется рост значений С-реактивного белка (СРБ) в два 
раза от 11.07.2023. На контрольной ЭхоКГ от 11.07.2023 
визуализируется деструкция сворки АК с флотацией 
фрагмента в выходной тракт ЛЖ, умеренная АН, нарас-
тание легочной гипертензии до 60 мм рт. ст., нельзя ис-
ключить множественные мелкие вегетации на створках 
клапана, сохраняется клапанный абсцесс, створки кото-

Рис. 1. ЭхоКГ, апикальная позиция. Картина организованных 
вегетаций на аортальном клапане (обозначено стрелкой).  
Fig. 1. EchoCG, apical position. A picture of organized vegetations  
on the aortic valve (arrow).

Рис. 2. Интраоперационная картина организованных вегетаций 
на аортальном клапане. 
Fig. 2. Intraoperative picture of organized vegetations on the aortic valve.



рого коллабируют. Учитывая данные основания, прове-
дена консультация заведующего кардиохирургическим 
отделением, по результатам осмотра пациентка была 
переведена в кардиохирургическое отделение с диагно-
зом: «Основной: врожденный порок сердца: двуствор-
чатый аортальный клапан; умеренный аортальный сте-
ноз; острый инфекционный эндокардит аортального 
клапана. Осложнение основного: аортальная недоста-
точность 1 ст.; абсцесс корня аорты. Сопутствующий: 
внебольничная правосторонняя нижнедолевая пневмо-
ния, реконвалесцент; гнойный менингоэнцефалит  
неустановленной этиологии, реконвалесцент; медика-
ментозная токсикодермия (меронем, ванкомицин). 
Струмэктомия в 2014 г. по поводу Cr. Эутиреоз на заме-
стительной гормональной терапии (левотироксин  
125 мкг)». 

13.07.2023 выполнена срочная операция. Стерното-
мия. Санация камер сердца, протезирование АК меха-
ническим полнопроточным протезом Мединж-СТ-21 в 
условиях ИК и кардиоплегии кустодиолом (рис. 2).  
В послеоперационном периоде в течение 10 дней про-

водилась антибактериальная терапия: ампициллин 3 г 
4 раза в сутки внутривенно, амикацин 1 г 1 раз в сутки 
внутривенно.  
Пациентка была выписана через 14 дней после опера-

тивного вмешательства на амбулаторное лечение. В ок-
тябре 2023 г. вернулась к труду.  

 
Обсуждение 
Представленный клинический случай характеризу-

ется началом ИЭ с лихорадки неясной этиологии и нев-
рологической симптоматикой у женщины с впервые 
выявленным врожденным пороком сердца – двуствор-
чатым АК, а также агрессивным течением ИЭ, привед-
шим к формированию абсцесса и деструкции створки 
АК, потребовавшей срочного оперативного лечения.  
Неврологические проявления ИЭ преимущественно 

обусловлены развитием кардио-эмбологенного ишеми-
ческого инсульта, геморрагической трансформацией 
последнего, формированием микотических аневризм 
мозговых сосудов [11]. В данном случае неврологиче-
ская симптоматика была сходна с таковой при менин-
гите. Исключался, в первую очередь, клещевой менин-
гоэнцефалит (эндемический регион, время года – де-
бют заболевания в мае), затем, после получения данных 
лабораторных исследований – менингит другой этио-
логии. Несмотря на то что ЭхоКГ входит в стандарт об-
следования пациента с лихорадкой неясного генеза, ис-

следование было выполнено с задержкой: во-первых, 
как уже было сказано, требовалось исключение менин-
гоэнцефалита, во-вторых, несмотря на то, что у паци-
ентки при первичном осмотре был выявлен систоличе-
ский шум на аорте, у больной не было анамнестических 
данных о пороке сердца как фактора риска развития 
ИЭ, врожденный порок сердца выявлен впервые; шум 
систолический, не диастолический, т.е. не шум регурги-
тации, который более специфичен для ИЭ. Необходимо 
понимать, что в условиях сохраняющейся актуальности 
COVID-19, пациенты с лихорадкой госпитализируются 
в дополнительно сформированные инфекционные от-
деления, не всегда обладающие возможностью своевре-
менной постановки диагноза ИЭ. 
Еще одной особенностью данного случая является 

развитие абсцесса КА при минимальной изначальной 
деструкции самих створок. Такие изменения доста-
точно типичны для АС, развившегося вследствие врож-
денной патологии клапана, чаще всего двустворчатого 
АК. Согласно данным Ю.Л. Шевченко, кальциевый 
конгломерат, возникающий на клапанном аппарате по-
добных больных, является очагом дремлющей инфек-
ции: «с большой вероятностью следует предположить, 
что формирование кальциевых конгломератов не яв-
ляется окончательной стадией воспалительного про-
цесса на клапанах сердца, а в большинстве случаев эти 
конгломераты являются резервуаром инфекции» [12]. 
В представленном нами случае, несмотря на, казалось 

бы, хороший первичный ответ на антибактериальную 
терапию, инфекционный процесс в итоге вышел из-под 
контроля, как в связи со сложностью проникновения 
антибактериальных препаратов в очаг инфекции, так и 
с невозможностью назначения «антибиотиков резерва» 
из-за аллергической реакции. По этой причине един-
ственным способом контроля инфекционного состоя-
ния в данном случае явилось срочное кардиохирурги-
ческое вмешательство. 

 
Заключение 
Представленное клиническое наблюдение демон-

стрирует трудности диагностического поиска у пациен-
тов с лихорадкой неясной этиологии с неврологиче-
скими проявлениями в дебюте заболевания.  
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Введение 
Недавние исследования демонстрируют возрастаю-

щее влияние сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) 
на заболеваемость и смертность при вирусе иммуноде-
фицита человека (ВИЧ) по сравнению с синдромом 
приобретенного иммунодефицита (СПИД). Исследова-
ния продолжают подтверждать примерно в 1,5–2,0 раза 
повышенный риск развития ишемической болезни 
сердца (ИБС), обусловленный ВИЧ, при этом конкрет-
ный риск зависит от пола и вирусологического/имму-
нологического статуса. Факторы риска включают как 
традиционные факторы риска ССЗ, так и новые, специ-
фичные для ВИЧ факторы, включая воспаление и акти-
вацию иммунитета. Препараты специфической анти-
ретровирусной терапии (АРТ) могут повышать риск 
ССЗ, однако суммарный эффект АРТ с подавлением ви-
руса благоприятен в отношении риска ССЗ. Управление 
сердечно-сосудистым риском и профилактика ССЗ яв-
ляются сложными, поскольку текущие стратегии для 

населения в целом нацелены только на традиционные 
факторы риска ССЗ. Обширные исследования направ-
лены на разработку индивидуальных алгоритмов про-
гнозирования риска ССЗ и вмешательств для снижения 
риска ССЗ при ВИЧ. 
ВИЧ-инфекция повышает риск развития ИБС, которая 

влияет на здоровье населения в долгосрочной перспек-
тиве. Считается, что к факторам риска относятся как мо-
дифицируемые и немодифицируемые, так и новые фак-
торы риска, связанные с воспалением и активацией им-
мунной системы. Многочисленные исследования  
изучали патофизиологию этой связи, а недавние иссле-
дования были направлены на выяснение относительной 
роли традиционных и новых факторов риска. По-
является обширная литература об оптимальном лечении 
факторов риска ССЗ и профилактике ИБС при ВИЧ, в ко-
торой основное внимание уделяется как уместности теку-
щих вмешательств в отношении основных факторов 
риска, так и разработке новых вмешательств, нацелен-
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ных на новые факторы риска, специфичные для ВИЧ. 
Разработка и внедрение стратегий снижения риска ССЗ, 
адаптированных к ВИЧ, будут становиться все более ак-
туальными по мере старения этой группы населения. 

 
Материалы и методы 
Нами были изучены и проанализированы научные 

работы в базах данных PubMed, MEDLINE, Embase,  
eLIBRARY, «КиберЛенинка» и GoogleScholarс с исполь-
зованием поисковых терминов «ВИЧ», «ИБС», «эпиде-
миология». 

 
Результаты и обсуждение 
Влияние ВИЧ на ишемическую болезнь 

сердца. Широкое применение АРТ изменило течение 
ВИЧ-инфекции, увеличив продолжительность жизни и 
превратив ВИЧ в хроническое заболевание. С замет-
ными достижениями АРТ возникает ряд новых клини-
ческих проблем: неинфекционные хронические заболе-
вания, включая ССЗ, чаще встречаются у ВИЧ-инфици-
рованных лиц и в настоящее время превосходят по ча-
стоте инфекции [1]. Смертность и количество госпита-
лизаций, связанных с ССЗ, растут по сравнению с диаг-
нозами, связанными со СПИДом [2]. Недавнее исследо-
вание показало, что ССЗ являются одной из наиболее 
частых причин смерти среди ВИЧ-инфицированных 
лиц, выживающих более чем через 10 лет после начала 
АРТ [3]. Пропорциональная смертность от ССЗ также 
значительно увеличилась при ВИЧ с течением вре-
мени. 
Многочисленные исследования, проведенные в раз-

ное время и в различных клинических условиях, пока-
зывают, что ВИЧ повышает риск ИБС в 1,5–2 раза [4]. 
Этот риск относительно выше у пациентов с более низ-
ким уровнем CD4 и обнаруживаемой РНК ВИЧ, а также 
у женщин из-за потенциально повышенного уровня ак-
тивации иммунной системы [5]. Было продемонстриро-
вано двукратное увеличение риска инфаркта миокарда 
при сравнении группы ВИЧ-инфицированных с насе-
лением Италии в целом. Анализ данных ВИЧ-инфици-
рованных пациентов показал повышенный риск ин-
фаркта миокарда при снижении количества CD4-кле-
ток и обнаружении РНК ВИЧ [6]. Последние данные 
свидетельствуют о том, что разница в частоте инфаркта 
миокарда между ВИЧ-инфицированными и контроль-
ной группой со временем сокращается, что, вероятно, 
отражает начало АРТ при более высоком количестве 
CD4-клеток, а также повышение осведомленности о 
риске ССЗ среди специалистов по ВИЧ [7]. 
Недавние исследования выявили определенные типы 

инфаркта миокарда и ангиографические характери-
стики у людей с ВИЧ. В крупном исследовании, прове-
денном Центрами по изучению СПИДа в рамках 
группы интегрированных клинических систем (CNICS), 
случаи инфаркта миокарда были равномерно распреде-
лены между I типом (нестабильность/разрыв атеро-
склеротической бляшки) и II типом (несоответствие 
между потребностью в кислороде и его поступлением), 

причем инфаркты миокарда II типа чаще встречались у 
пациентов младше 40 лет, с более низким уровнем CD4 
и с более низким традиционным риском ССЗ [8]. Более 
ранние данные показали, что у ВИЧ-инфицированных 
пациентов с острыми коронарными синдромами чаще 
встречается более высокий уровень рестеноза [9]. Не-
давнее исследование показало, что у ВИЧ-инфициро-
ванных пациентов, обратившихся с острым коронар-
ным синдромом, общее количество бляшек в коронар-
ных артериях ниже, чем у сопоставимых по возрасту па-
циентов из контрольной группы, но другое исследова-
ние не выявило различий в частоте тяжелых форм ИБС 
у ВИЧ-инфицированных пациентов по сравнению с со-
поставимыми по возрасту пациентами из контрольной 
группы, которым проводилась коронарная ангиогра-
фия [10]. 
Факторы риска ИБС при ВИЧ. Модифицируемые 

факторы риска ССЗ, такие как курение, дислипидемия, 
гиподинамия и гипертония, чаще встречаются у ВИЧ-
инфицированных людей по сравнению с контрольной 
группой [11]. 
Несколько конкретных антиретровирусных препара-

тов могут повышать риск ССЗ. Группа по сбору данных 
о побочных эффектах антиретровирусных препаратов 
продемонстрировала первоначальную связь между со-
вокупным применением ингибиторов протеазы и повы-
шенным риском возникновения инфаркта миокарда 
[12]. Индинавир и лопинавир+ритонавир связаны с по-
вышенным риском возникновения инфаркта мио-
карда. Одно исследование показало, что при приеме 
препаратов, содержащих атазанавир, толщина ком-
плекса интима–медиа сонной артерии увеличивается 
медленнее, чем при приеме препаратов, не содержащих 
атазанавир, а также значительную корреляцию между 
общим билирубином, уровень которого повышается 
при приеме атазанавира и который, как известно, обла-
дает антиоксидантными свойствами, и замедлением 
увеличения толщины комплекса интима–медиа сонной 
артерии. Другое исследование показало, что терапия на 
основе атазанавира связана с более низким уровнем 
биомаркеров окислительного стресса. Результаты си-
стематического обзора 10 исследований показали, что 
применение атазанавира было связано с улучшением 
показателей толщины интима–медиа сонной артерии, 
не повышало риск ССЗ [13]. 
В группе нуклеозидных ингибиторов обратной транс-

криптазы недавнее применение абакавира было свя-
зано с повышенным риском инфаркта миокарда. Впо-
следствии были проведены многочисленные анализы 
для изучения этой связи, которые дали противоречи-
вые результаты [14]. В одном из исследований оценива-
лись пациенты, принимавшие схемы лечения с абака-
виром и без него, и было обнаружено, что у лиц, прини-
мавших абакавир, более чем в 2 раза повышался риск 
ССЗ после учета традиционных факторов риска, вклю-
чая почечную дисфункцию. Обновленные данные из 
группы по сбору данных о побочных эффектах антирет-
ровирусных препаратов продолжали демонстрировать 
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почти двукратное повышение риска инфаркта мио-
карда при приеме абакавира [15]. 
Повышенный риск ССЗ при ВИЧ сохраняется даже 

после учета модифицируемых факторов риска и приема 
антиретровирусных препаратов, что указывает на нали-
чие неучтенных факторов, влияющих на механизм раз-
вития заболевания. Обширные данные указывают на 
воспаление и активацию иммунной системы как на 
ключевые факторы, которые еще больше повышают 
риск ССЗ при ВИЧ. Повышение уровня ССЗ было осо-
бенно заметно после прерывания АРТ и в связи со сни-
жением количества CD4-лимфоцитов, повышением 
уровня РНК ВИЧ и активацией иммунной системы [16]. 
Потенциальная связь между специфическим для 

ВИЧ воспалением и атеросклерозом была впервые про-
демонстрирована в исследовании «Стратегии ведения 
антиретровирусной терапии» (SMART), в котором в 
группе сохранения режима лечения (эпизодическое 
лечение) по сравнению с группой подавления вируса 
(непрерывное лечение) наблюдался повышенный риск 
ССЗ, что сопровождалось повышением уровня виремии 
и воспалительных маркеров – интерлейкина-6 и D-ди-
мера [17]. 
После исследования «Стратегии ведения антиретро-

вирусной терапии» было проведено множество других 
исследований, которые связали системное воспаление 
и активацию иммунной системы с суррогатными мар-
керами и последствиями ССЗ. Последние данные пока-
зали повышенную смертность при повышении уровней 
интерлейкина-6, растворимого CD14 (sCD14) и D-ди-
мера. Повышение этих показателей приводит к уве-
личению микрососудистой дисфункции с возрастаю-
щими маркерами воспаления, коагуляции и активации 
Т-клеток. Также в этом исследовании выявлена боль-
шая распространенность тяжелого коронарного стеноза 
и кальцификации коронарных артерий при повышен-
ном факторе некроза опухоли α [18]. Воспаление, в 
свою очередь, влияет на исходы после ССЗ. В исследо-
вании с участием ВИЧ-инфицированных пациентов, 
которым проводилось чрескожное коронарное вмеша-
тельство, уровень Т-клеток CD8 и стойкое повышение 
уровня С-реактивного белка через 6 мес были досто-
верно связаны с ангиографическим рестенозом. 
АРТ с подавлением вирусной активности последова-

тельно снижает воспаление и активацию иммунной си-
стемы, однако они остаются повышенными даже у па-
циентов, достигших подавления вирусной активности, 
и это остаточное воспаление может повышать риск и 
тяжесть ССЗ в долгосрочной перспективе. В соответ-
ствии с этими данными, недавнее исследование пока-
зало, что начала АРТ недостаточно для снижения вос-
паления в артериях. Исследование, проведенное в рам-
ках программы «Старение ветеранов» (VACS), пока-
зало, что у пациентов с подавленной вирусной инфек-
цией или восстановленным иммунитетом (CD4≥200) 
риск инфаркта миокарда постоянно повышен при-
мерно на 40%. Даже при подавленной вирусной инфек-
ции уровень воспаления может быть разным. В иссле-

довании, проведенном среди мужчин с подавленной 
вирусной нагрузкой, более низкая приверженность к 
АРТ (менее 100%) была связана с более высоким уров-
нем нескольких маркеров воспаления. Эти результаты 
позволяют предположить, что борьба с остаточной ви-
ремией может повлиять на течение хронических забо-
леваний [19]. 
Снижение количества CD4-клеток связано с повы-

шенным риском ССЗ, что подтверждает роль иммунной 
активации в повышении риска. Недавние исследования 
показали, что более низкое или инвертированное соот-
ношение CD4/CD8, суррогатный маркер иммунного 
старения, может независимо предсказывать повышен-
ный риск ССЗ и увеличение толщины интима–медиа 
сонной артерии [20]. Однако результаты исследования 
«Начало антиретровирусной терапии при ранней бес-
симптомной ВИЧ-инфекции» (START), в котором оце-
нивалось немедленное (количество CD4-клеток >500) 
по сравнению с отсроченным (количество CD4-клеток 
<350) началом АРТ, не показали явной пользы от ССЗ 
при более ранней АРТ. Немедленное начало АРТ обес-
печило чистую пользу как в отношении связанных со 
СПИДом (снижение на 72%), так и не связанных со 
СПИДом (снижение на 39%) осложнений. Хотя эти дан-
ные могут указывать на отсутствие реального влияния 
немедленного начала АРТ на исходы ССЗ, этот резуль-
тат также может быть связан с низким возрастом участ-
ников или недостаточной мощностью исследования из-
за более низких, чем ожидалось, показателей событий, 
не связанных со СПИДом, и досрочного прекращения 
отсроченной терапии. В дополнительном исследовании 
START, в котором оценивались маркеры сосудистой 
функции, также не было выявлено различий между 
группами, получавшими немедленную и отсроченную 
терапию [21]. 
Ведение и профилактика ИБС при ВИЧ. Про-

гнозирование и профилактика ССЗ у ВИЧ-инфициро-
ванных людей – сложная задача, поскольку рекомен-
дуемые методы не отражают современные представле-
ния о патофизиологии. В то время как модифицируе-
мые, так и новые факторы риска ССЗ влияют на риск, 
клинические стратегии прогнозирования и профилак-
тики. Поэтому неясно, являются ли существующие ре-
комендации по профилактике и лечению ССЗ, разрабо-
танные для населения в целом, точными в условиях 
ВИЧ. Более того, нет убедительных доказательств со-
блюдения рекомендаций. Многочисленные исследова-
ния продемонстрировали недостаточное использова-
ние гиполипидемической терапии или статинов, анти-
гипертензивных средств и т.д. среди ВИЧ-инфициро-
ванных. Напротив, исследование, проведенное в рам-
ках женского межведомственного исследования по 
ВИЧ (WIHS), показало, что у ВИЧ-инфицированных 
женщин лучше контролируются артериальная гипер-
тензия и диабет по сравнению с ВИЧ-неинфицирован-
ными женщинами [22]. 
Различия также существуют в отношении ведения и 

исходов инфаркта миокарда. В исследовании, оцени-
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вавшем ведение инфаркта миокарда, ВИЧ-инфициро-
ванные пациенты с инфарктом миокарда реже, чем 
контрольная группа, получали инвазивное лечение или 
подвергались аортокоронарному шунтированию; у па-
циентов с ВИЧ также были более высокие показатели 
госпитальной смертности. Различия по полу были оче-
видны в другом исследовании, которое показало, что ча-
стота вмешательств на сердечно-сосудистой системе, 
включая инвазивные сердечно-сосудистые процедуры, 
гиполипидемические препараты и гипотензивные сред-
ства, у женщин была ниже, чем у мужчин. Напротив, ис-
следование, оценивавшее пациентов, перенесших коро-
нарографию, показало, что ВИЧ-инфицированные па-
циенты чаще подвергаются вероятности проведения 
чрескожного коронарного вмешательства по сравнению 
с аналогичными контрольными группами [23]. 
Прогнозирование риска и профилактика ССЗ 

у пациентов с ВИЧ. Шкала оценки риска Фрамин-
гемского исследования (FRS) и шкала оценки риска 
Американского колледжа кардиологии / Американской 
кардиологической ассоциации (ACC/AHA) исполь-
зуются для оценки рисков у отдельных людей и разра-
ботки стратегий профилактики. Однако эти алгоритмы, 
разработанные для населения в целом, могут быть не-
точными для пациентов с ВИЧ, поскольку они не учи-
тывают новые факторы риска, характерные для ВИЧ. 
Было показано, что FRS недооценивает риск острого 
инфаркта миокарда и инсульта. Совсем недавно было 
показано, что FRS обладает умеренной дискримина-
цией (способностью различать пациентов с исходом и 
без него) и хорошей калибровкой (соответствие между 
наблюдаемым и прогнозируемым риском), а ACC/AHA 
имеет хорошую дискриминацию, но плохую калиб-
ровку при ВИЧ. Недавнее крупное исследование CNICS 
показало, что оценка риска ACC/AHA недооценивает 
риск и имеет разумную дискриминацию, но умеренную 
калибровку, и что включение переменных, специфич-
ных для ВИЧ, в оценку риска, связанную с ВИЧ, не 
улучшило его производительность [24]. 
Профилактика ССЗ. Было доказано, что статины эф-

фективно снижают уровень липопротеинов низкой 
плотности (ЛПНП) при ВИЧ-инфекции, при этом осо-
бые эффекты были отмечены у розувастатина и питава-
статина, которые превосходили правастатин в исследо-
вании «Лечение дислипидемии у ВИЧ-инфицирован-
ных пациентов» (INTREPID). В этом исследовании пи-
тавастатин также значительно снижал ключевые пока-
затели воспаления и иммунной активации, sCD14, 
окисленные ЛПНП (oxLDL) и липопротеин-ассоцииро-
ванную фосфолипазу 2 (Lp-PLA2) в большей степени, 
чем правастатин. Также было продемонстрировано, что 
статины снижают уровень окисленных ЛПНП у ВИЧ-
инфицированных [25]. 
Иммуномодулирующие свойства статинов были про-

демонстрированы в ряде недавних исследований ВИЧ, 
которые показали значительное снижение маркеров вос-
паления и активации иммунной системы (включая акти-
вацию моноцитов). Напротив, розувастатин не повлиял 

на маркеры активации иммунной системы, но увеличил 
соотношение CD4/CD8 в другом исследовании. Что каса-
ется результатов у пациентов с ВИЧ, то статины, по-ви-
димому, замедляют прогрессирование увеличения тол-
щины интима–медиа сонной артерии и уменьшают ко-
личество некальцифицированных коронарных бляшек у 
пациентов, проходящих лечение, и снижают смертность 
у пациентов с подавленным вирусом [26]. 
Пилотное исследование показало, что прием аспи-

рина в течение недели снижает маркеры активации  
Т-клеток и моноцитов у ВИЧ-инфицированных людей, 
проходящих лечение, однако последующее исследова-
ние приема аспирина в течение 12 нед не выявило влия-
ния на маркеры воспаления, активации моноцитов или 
на функцию эндотелия. Как и в общей популяции, где 
показания к применению аспирина для первичной про-
филактики продолжают расширяться, особенно среди 
женщин, при принятии решений о применении аспи-
рина при ВИЧ следует руководствоваться установлен-
ными рекомендациями с индивидуальным обсужде-
нием потенциальных рисков и преимуществ [27]. 
Отказ от курения является приоритетом при ВИЧ. Воз-

можно, потребуется адаптировать текущие подходы к 
ВИЧ-инфицированным группам населения, у которых, 
как было показано, существуют уникальные барьеры для 
рассмотрения вопроса о прекращении курения, включая 
употребление алкоголя, наличие обнаруживаемой РНК 
ВИЧ, более низкий уровень никотиновой зависимости и 
более пожилой возраст. В рандомизированном исследо-
вании 12 нед приема только варениклина по сравнению с 
приемом текстовых сообщений и вмешательством в со-
блюдение режима воздержания от курения по мобиль-
ному телефону, воздержание от курения было выше в 
группе вмешательства. Недавнее рандомизированное 
пилотное исследование показало, что мультидисципли-
нарное вмешательство в образ жизни ВИЧ-инфициро-
ванных лиц с высокими показателями риска ССЗ эффек-
тивно для увеличения срока прекращения курения через 
36 мес, но не для снижения уровня липидов или пред-
отвращения прогрессирования увеличения толщины ин-
тима–медиа сонной артерии. 
Проводится обширное исследование, направленное 

на разработку иммуномодулирующих подходов для 
дальнейшего снижения остаточного воспаления и акти-
вации иммунной системы при подавленном ВИЧ-забо-
левании. Результаты недавнего исследования пенток-
сифиллина для снижения функции эндотелия у паци-
ентов, начинающих АРТ, показали, что пентоксифил-
лин не улучшил дисфункцию эндотелия и замедлил 
снижение маркеров воспаления после начала АРТ. 
Кроме того, в настоящее время изучается влияние низ-
ких доз метотрексата на маркеры воспаления и дис-
функцию эндотелия [28]. 

 
Выводы 
В последние годы проводилось много исследований о 

ССЗ у пациентов с ВИЧ-инфекцией. На возникновение 
ССЗ влияют не только модифицируемые факторы, но и 
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факторы, связанные с иммунными реакциями при 
ВИЧ-инфекции. Было выявлено, что при возникнове-
нии сосудистой патологии у этих пациентов смертность 
увеличивается практически в два раза, но в исследова-
ниях были выявлены препараты АРТ, снижающие риск 
возникновения сердечно-сосудистых осложнений, в 
том числе и риск возникновения инфаркта миокарда. 
Для профилактики ССЗ пациентам назначаются препа-
раты, ответ на назначение которых у женщин с ВИЧ-

инфекцией выражен лучше. В одном исследовании вы-
явлено свойство аспирина снижать маркеры воспале-
ния у ВИЧ-инфицированных людей. В дальнейшем 
нам предстоит приобрести больше знаний для решения 
задач по снижению риска смертности и заболеваемости 
ССЗ у пациентов, имеющих ВИЧ-инфекцию. 
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Введение 
На сегодняшний день гепатит С представляет собой 

значительную угрозу для общественного здравоохране-
ния, затрагивая порядка 170 млн людей по всему миру 
[1]. Хорошо известно, что вирус гепатита С (ВГС, Hepati-
tis C Virus – HCV) не является гепатотоксичным и боль-
шая часть повреждений печени вызвана клеточно-опо-
средованной иммунной реакцией против инфициро-
ванных клеток печени. Аналогичным образом внепече-

ночные проявления ВГС связаны с аутоиммунными ме-
ханизмами, которые возникают в ответ на репликацию 
вируса в печени, тканях лимфоидного и нелимфоид-
ного происхождения, приводя к функциональному из-
менению лимфоцитов и продукции избыточного коли-
чества аутоантител и криоглобулинов. Установление 
этиологической связи смешанной криоглобулинемии с 
HCV-инфекцией, позволило определять тактику лече-
ния больных и методы профилактики. 
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Аннотация 
Смешанная криоглобулинемия является одним из частых внепеченочных проявлений хронического вирусного гепатита С. По резуль-
татам исследований установлено, что около 53% больных вирусом гепатита С имеют криоглобулины в сыворотке крови. В данной статье 
проанализированы результаты научных работ ряда авторов, которые изучали эффективность противовирусного лечения у пациентов с 
криоглобулинемическим васкулитом. Целью статьи является раскрытие ряда вопросов: имеется ли связь между наличием смешанной 
криоглобулинемии и фиброзом печени у пациентов? Приведет ли эрадикация вируса гепатита C к достижению полного клинического 
и иммунологического ответа? Авторы работ сделали вывод, что наличие смешанной криоглобулинемии коррелирует с выраженным 
фиброзом печени (F3 и F4), что может позволить считать криоглобулинемию иммунологическим индикатором цирроза. Диагностиче-
ская настороженность должна сохраняться даже после достижения устойчивого вирусологического ответа, так как полный иммуноло-
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Abstract 
Mixed cryoglobulinemiа is one of the common extrahepatic manifestations of chronic viral hepatitis C. According to the research results, about 
53% of HCV patients have cryoglobulins in their blood serum. This article analyzes the results of scientific papers by a number of authors who 
have studied the effectiveness of antiviral treatment in patients with cryoglobulinemia. The purpose of the article is to reveal a number of ques-
tions: is there a link between the presence of mixed cryoglobulinemia and liver fibrosis in patients? Will virus eradication always lead to a com-
plete clinical and immunological response? The authors concluded that the presence of mixed cryoglobulinemia is associated with severe liver fi-
brosis (F3 and F4), which may allow cryoglobulinemia to be considered an immunological indicator of cirrhosis. Diagnostic alertness for patients 
should be maintained even after achieving a sustained virological response, since a complete immunological response. 
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Одним из частых внепеченочных проявлений ВГС яв-
ляется смешанная криоглобулинемия. Криоглобулины – 
это иммуноглобулины сыворотки крови, которые под-
вергаются обратимому осаждению при низких темпера-
турах. Согласно результатам исследований, около 53% 
больных ВГС имеют криоглобулины в сыворотке крови 
[2]. По классификации Brouet (1974) существует три 
типа криоглобулинемии в зависимости от составных ча-
стей криопреципитата. Тип I (выявляется в 10–15% слу-
чаев) включает моноклональные иммуноглобулины 
IgG, IgM или реже IgA. Криоглобулинемия II и III типа 
(смешанная криоглобулинемия) характеризуется нали-
чием моноклонального IgM (тип II) или поликлональ-
ного IgM (тип III), которые обладают свойствами ревма-
тоидного фактора. Развитие криоглобулинемии типа II 
в 80–90% связано с хронической НСV-инфекцией, тогда 
как тип III чаще сопутствует аутоиммунным патоло-
гиям. Клинические проявления криоглобулинемии воз-
никают не у всех пациентов и, как правило, появляются 
при продолжительном течении заболевания и высокой 
степени криокрита [3, 4]. Криоглобулинемический вас-
кулит характеризуется наличием типичной клиниче-
ской триады (слабость, артралгии, полиморфные высы-
пания), а также возможным полиорганным пораже-
нием с развитием периферической полинейропатии, 
гломерулонефрита и диффузного васкулита [5, 6]. 
Основным механизмом заболевания является лимфо-

пролиферация В-клеток: благодаря наличию мембран-
ного рецептора CD81 на поверхности В-клеток и гепато-
цитов, ВГС имеет возможность одновременно инфици-
ровать оба типа клеток. Активация рецептора CD81 поз-
воляет В-клеткам реагировать на более низкие кон-
центрации антигена и, в конечном итоге, индуцирует 
пролиферацию В-клеток, вызывая значительную про-
дукцию аутоантител. Известно, что в процессе клональ-
ной экспансии В-лимфоцитов преобладают клетки 
VH1-69, которые играют важную роль в продукции IgM 
с активностью ревматоидного фактора. Сочетаясь с IgG 
и вирусными частицами, они образуют иммунные ком-
плексы, которые способны к криопреципитации. Им-
мунные комплексы активируют систему комплемента 
через компонент C1q классическим путем и отклады-
ваются в сосудах мелкого и среднего размера, связыва-
ясь с рецепторами C1q на эндотелии. Активация си-
стемы комплемента обеспечивает хемотаксис лейкоци-
тов и моноцитов, которые вносят решающий вклад в 
развитие васкулита [7, 8]. 
В исследовании, которое проводилось в Монгольском 

государственном медицинском университете, из-
учалась распространенность смешанной криоглобули-
немии в азиатской популяции и определялась связь 
между наличием сывороточной криоглобулинемии и 
фиброзом печени у пациентов с ХГС. Всего в ретроспек-
тивном анализе участвовали 2255 пациентов, ранее не 
получавших лечения. 364 (32%) из 1135 пациентов с 
биопсией печени и 341 (30,4%) из 1120 пациентов без 
биопсии имели криоглобулины в плазме крови. После 
проведения анализа выяснилось, что распространен-

ность наличия сывороточной криоглобулинемии со-
ставляет 30,4–32% среди больных с HCV-инфекцией и 
коррелирует с выраженным фиброзом печени (F3 и F4) 
у больных с подтвержденной биопсией и у пациентов с 
высокой степенью фиброза (F4) без биопсии печени [9]. 
Противовирусные препараты кардинально изменили 

подход к лечению хронической HCV-инфекции, обес-
печивая полное выздоровление 95% пациентов. До эры 
противовирусных препаратов прямого действия крио-
глобулинемия была ассоциирована с инфекцией ВГС в 
70–90% случаев. Наблюдаемая у 40–53% пациентов с 
гепатитом С смешанная криоглобулинемия в основном 
протекает бессимптомно. Напротив, криоглобулинеми-
ческий васкулит может возникнуть у 5–10% пациентов 
с ВГС [10]. На сегодняшний день собрано множество 
данных о лечении пациентов с преимущественно пече-
ночными проявлениями хронической HCV-инфекции. 
В ходе данных исследований была подтверждена как 
высокая эффективность, так и безопасность препаратов 
прямого противовирусного действия. Например, в рам-
ках клинических исследований было установлено, что 
большинство исследуемых достигли устойчивого виру-
сологического ответа (УВО) спустя 12 нед (УВО12) после 
завершения курса лечения. Однако использование про-
тивовирусных препаратов у больных с внепеченоч-
ными проявлениями HCV-инфекции остается мало- 
изученным. 

D. Saadoun и соавт. провели перспективное исследо-
вание, в котором 24 пациента с ВГС (12 с циррозом 
печени), лечились комбинацией препаратов Софосбу-
вир + Рибавирин в течение 24 нед. В этом исследовании 
только 17 (71%) пациентов достигли УВО. Одновре-
менно с УВО исследователи наблюдали исчезновение 
пурпуры в 16 (67%) случаях, исчезновение язвенного 
поражения кожи в 3 (13%) случаях и исчезновение арт-
ралгий в 14 (58%) случаях. Улучшение нефропатии 
было зарегистрировано в 4 (16%) случаях, тогда как 
улучшение периферической нейропатии наблюдалось 
в 8 (50%) из 16 случаев. Снижение уровня криокрита 
было зарегистрировано во всех случаях, но исчезнове-
ние криоглобулинов только в 46% случаев. Уровень сы-
вороточного C4 увеличился у 20 пациентов. Аланина-
минотрансфераза нормализовалась у всех пациентов. 
Основными побочными эффектами противовирусных 
препаратов прямого действия были легкая усталость 
(25%), анемия (25%), бессонница (21%) [11].  
В ретроспективном исследовании M.E. Sise и соавт. 

сообщили об опыте, полученном у 12 пациентов (6 с 
циррозом и 6 с GТ1). Восемь пациентов получали ком-
бинацию Софосбувир + Симепревир, а 4 получали Со-
фосбувир + Рибавирин в течение 12 или 24 нед. Спустя 
6 мес терапии все пациенты (100%) были отрицатель-
ными по РНК HCV. УВО12 был достигнут в 10 (83%) слу-
чаях. После УВО наблюдалось исчезновение пурпуры в 
83% случаев, исчезновение артралгий – в 67%, исчезно-
вение нейропатии – в 75% и улучшение нефропатии – в 
43% случаев. Снижение криокрита было отмечено у  
9 (75%) пациентов, а уровень криоглобулинов снизился 
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у 89% пациентов. Уровень ревматоидного фактора был 
нормальным у 3 (50%) пациентов, а уровень сывороточ-
ного С4 увеличился с 11 до 16 мг/дл к 12-й неделе [12].  
В другом проспективном исследовании S. Sollima и 

соавт. 7 пациентов получали схемы лечения на основе 
антивирусных препаратов прямого действия. Все паци-
енты (100%) достигли УВО12. В конце лечения криогло-
булины сыворотки не определялись у 4 пациентов, но 
стали определяться вновь в ходе последующего наблю-
дения. Клинический ответ при УВО12 наблюдался 
только у двух пациентов. Однако через 8 нед у одного 
пациента произошел рецидив криоглобулинемиче-
ского васкулита, несмотря на отсутствие РНК HCV [13].  
В исследовании, проведенном в Клинике ревматоло-

гии, нефрологии и профпатологии им. Е.М. Тареева, 
анализировались иммунологические реакции у пациен-
тов с криоглобулинемическим васкулитом после проти-
вовирусной терапии в период с 2015 по 2022 г. Участни-
ков исследования разделили на две группы: первая 
включала 23 пациента с криоглобулинемическим васку-
литом, а вторая – 22 пациента с «бессимптомной» 
криоглобулинемией. В клинической картине у 34 (71%) 
пациентов наблюдалась кожная пурпура, артралгия ди-
агностировалась у 17 (35%), язвенные поражения кожи – 
у 3 (6,3%), а гломерулонефрит – у 20% больных. Резуль-
таты показали, что в первой группе испытуемых к окон-
чанию лечения у 13 (56,5%) пациентов с HCV-ассоцииро-
ванным криоглобулинемическим васкулитом наблю-
дался полный (исчезновение криоглобулинов, норма-
лизация ревматоидного фактора и комплимента C4) и 
частичный иммунологический ответ (улучшение пока-
зателей криоглобулинов, ревматоидного фактора и C4 
более чем на 50%). К УВО48 это число возросло до 17 
(73,9%). Несмотря на то что в первой группе степень им-
мунологических изменений была менее выражена, во 
второй группе отмечался более продолжительный им-
мунологический ответ: к УВО12 он составил 77,3%, а к 
УВО48 – 86,3%. Согласно результатам исследования, в 
70% случаев клинический и иммунологический ответы 
у пациентов появляются не ранее чем через 1–2 года на-
блюдения. Поэтому необходим долгосрочный монито-
ринг пациентов с HCV-ассоциированным криоглобули-
немическим васкулитом после достижения УВО [14]. 
Вследствие этого у врачей возникает множество во-

просов, касающихся оценки возможного исхода остав-
шейся криоглобулинемии, после достижения авиремии 
в результате противовирусной терапии. Один из ключе-
вых вопросов – вероятность исчезновения или, по край-
ней мере, значимого снижения уровня криоглобулинов 
после достижения авиремии. Исследования показы-
вают, что полное разрешение криоглобулинемии после 

противовирусной терапии наблюдается далеко не все-
гда. Это связано с тем, что формирование иммунных 
комплексов может быть обусловлено не только актив-
ной вирусной инфекцией, но и накоплением аутоанти-
тел, изменением иммунного ответа, а также персисти-
рованием В-клеточных клонов, продуцирующих крио-
глобулины. У значительной части пациентов отмеча-
ется персистирование криоглобулинемии в низких тит-
рах, не сопровождающееся клиническими симптомами. 
Однако у других пациентов может наблюдаться про-
грессирующее снижение уровня криоглобулинов в 
течение нескольких месяцев и лет после завершения 
противовирусной терапии. Другой важный аспект – 
риск обострения криоглобулинемического васкулита и, 
что особенно опасно, развитие В-клеточной неходж-
кинской лимфомы. Некоторые исследования демон-
стрируют повышенный риск развития неходжкинской 
лимфомы у пациентов с криоглобулинемией даже 
после успешной эрадикации ВГС. Такая злокачествен-
ная трансформация обусловлена вирусным оболочеч-
ным Е2 гликопротеином, который связывается с CD81. 
Риск злокачественной В-клеточной трансформации 
выше у пациентов с высоким титром криоглобулинов, 
выраженными клиническими проявлениями васкулита 
и наличием определенных генетических маркеров. По-
этому регулярный мониторинг уровня криоглобулинов, 
а также проведение исследований для выявления ран-
них признаков неходжкинской лимфомы является кри-
тически важным после завершения противовирусной 
терапии [15]. 
Таким образом, можно сделать вывод, что наличие 

смешанной криоглобулинемии может служить имму-
нологическим индикатором цирроза, а также подчер-
кивает важность бдительности при выявлении крио-
глобулинемии на ее начальных стадиях, поскольку  
ранняя диагностика имеет решающее значение для эф-
фективного лечения. Несмотря на то что препараты 
прямого противовирусного действия обеспечивают 
полный вирусологический ответ у 100% пациентов с 
HCV-ассоциированным криоглобулинемическим вас-
кулитом, иммунологический ответ достигается только к 
1–2-му году наблюдения. Кроме того, больные с высо-
кими титрами криоглобулинов и наличием специфиче-
ских генетических маркеров подвергаются более высо-
кому риску развития В-клеточной неходжкинской лим-
фомы. Следовательно, крайне важно наблюдать за та-
кими пациентами в течение длительного периода после 
того, как они достигли УВО. 
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Аннотация 
Введение. Тяжесть состояния пациентов при коронавирусной инфекции в значительной степени зависит от множественности пораже-
ния и вовлечения жизненно важных органов, таких, например, как надпочечники – одного из важнейших звеньев в системе адаптации 
при острых процессах. Литературные данные свидетельствуют о структурных изменениях надпочечников у пациентов с SARS-CoV-2, а 
гистологическая картина указывает на наличие очагового некроза надпочечников и васкулита мелких вен. Исследования, посвящен-
ные оценке функции и повреждения надпочечников при COVID-19, свидетельствуют о развитии в них хронического процесса. 
Цель. Изучение клинического случая, связанного с развитием у пациента с сахарным диабетом 2-го типа острой надпочечниковой не-
достаточности на фоне COVID-19.  
Материал и методы. Источником информации послужила первичная медицинская документация пациента Е. «Медицинская кар-
та пациента, получающего медицинскую помощь в стационарных условиях» (форма 003/у). 
Результаты. На 2-е сутки госпитализации развились патогномоничные для острой надпочечниковой недостаточности признаки: смуг-
лый оттенок кожных покровов, потемнение кожных складок в области кистей рук, гипонатриемия и артериальная гипотония. Диагноз был 
подтвержден результатами гормонального обследования: адренокортикотропный гормон – 63 пг/мл (0,0–46,0 пг/мл), кортизол крови ут-
ром – 68 нмоль/л (185–624 нмоль/л), кортизол в суточной моче – 55 мкг/сут (75–520 мкг/сут).  
Выводы. Описанный случай характеризует клинико-лабораторные данные острой первичной надпочечниковой недостаточности с 
полным восстановлением функции надпочечников. Стабилизация гормонального профиля при стационарном лечении до показателей, 
не требующих поддерживающей терапии гормональными препаратами в дальнейшем, является особенностью данного примера. При-
веденный клинический случай свидетельствует о степени поражающего действия вируса, способной вызывать острую (обратимую) пер-
вичную надпочениковую недостаточность. В представленном клиническом случае показано, что не всегда развитие надпочечниковой 
недостаточности при COVID-19 – это начало хронического процесса, даже у пациентов с высокой коморбидностью (сахарный диабет  
2-го типа). А при своевременном начале активной терапии удается не только сохранить, но и восстановить функцию надпочечников.  
Ключевые слова: SARS-CoV-2, COVID-19, эндокринопатии, аддисонический криз, острая надпочечниковая недостаточность. 
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харным диабетом. Клинический разбор в общей медицине. 2025; 6 (3): 76–81. DOI: 10.47407/kr2025.6.03.00p4511 
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Abstract 
Introduction. The severity condition' of patients with COVID-19 largely depends on the multiplicity lesions and the involvement of vital organs, 
such as the adrenals, one of the most important components in the adaptation system in acute processes. Literary data indicate structural changes 
in the adrenals in patients with SARS-CoV-2, and the histological picture indicates the presence of focal necrosis of the adrenal glands and vas-
culitis of small veins. Studies on the assessment of adrenal function and damage in Covid-19 indicate the development of a chronic process in 
them. The objective of this study is to study a clinical case associated with the development of acute adrenal insufficiency in a patient with type 2 
diabetes on COVID-19. 
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Клинический случай / Clinical Case

Введение 
С момента регистрации первого случая инфекции 

COVID-19 прошло почти 5 лет. За это время было про-
ведено множество исследований, опубликовано значи-
тельное количество данных об особенностях течения 
данной патологии, ее диагностики и лечения. Вирус 
COVID-19 распространился молниеносно, охватив весь 
мир, неожиданно не только для населения, но и для 
специалистов. Невозможно сравнивать уровень знаний 
о коронавирусах до и после появления SARS-CoV-2. Не-
смотря на проделанную работу, необходимо понимать, 
что механизмы действия вируса до сих пор не изучены 
в полном объеме, и это влечет за собой отсутствие еди-
ной стратегии ведения этого заболевания.  
Известно, что поражаться может не только респира-

торный тракт, но и другие системы организма. Вирус 
характеризуется мультисистемностью поражения, в 
том числе поражением эндокринной системы. 
В настоящее время существует огромный спектр эн-

докринопатий, ассоциированных с SARS-CoV-2. На 
первом месте сахарный диабет (СД), развившийся впер-
вые на фоне коронавирусной инфекции, но в резуль-
тате поражающего действия вируса, помимо поджелу-
дочной железы, в процесс вовлекаются и другие эндо-
кринные железы, среди которых надпочечники. 
С момента открытия COVID-19 часто стало встречаться 

такое понятие, как «усталость надпочечников», которое 
заключается в развитии надпочечниковой недостаточно-
сти при длительно существующих стрессорных ситуа-
циях. Но данный синдром признается далеко не всеми 
научными сообществами, а рекомендуемые способы ди-
агностики данного состояния не позволяют достоверно 
оценить функцию коры надпочечников [1, 2]. 
Причинами первичной надпочечниковой недоста-

точности могут являться аутоиммунные процессы, раз-
рушающие кору надпочечников, туберкулез, грибковые 
инфекции, опухолевые и метастатические поражения, 
геморрагический инфаркт надпочечников. 
По литературным данным надпочечники у пациентов с 

SARS-CoV-2 подвергаются структурным изменениям. Ги-
стологические заключения говорят о наличии очагового 
некроза надпочечников и васкулита мелких вен [3, 4]. 

В связи со своей агрессивностью, COVID-19 не имеет 
единого патологического механизма действия, процесс 
сопровождается множественными поражениями органов 
и тканей в осуществлении которых задействовано одно-
временно несколько механизмов. Первичная надпочеч-
никовая недостаточность может развиваться вследствие 
прямого разрушающего воздействия вируса на кору над-
почечников, что доказано большим количеством наблю-
дений при аутопсии умерших от данного вируса. В ре-
зультате детального клинико-морфологического анализа 
нередко обнаруживались явления дегенерации ткани 
надпочечников и ее некроза [2, 3]. Помимо этого суще-
ствует риск развития непрямого цитопатического дей-
ствия в связи с тромбозами, возникающими на фоне ги-
перкоагуляции, характерной для SARS-CoV-2 [1, 4]. 
При микроскопическом исследовании надпочечни-

ков умерших от COVID-19 пациентов выявлен острый 
фибриноидный некроз мелких сосудов, преимуще-
ственно артериол, в паренхиме надпочечников, капсуле 
и периадреналовой жировой ткани с субэндотелиаль-
ной вакуолизацией и апоптотическим детритом без вы-
раженных признаков воспаления, паренхиматозных 
инфарктов или тромбоза [5, 6]. 
Основными клиническими проявлениями первичной 

надпочечниковой недостаточности являются гипото-
ния, выраженная общая слабость, тошнота, при тяже-
лых случаях – рвота, потемнение кожных покровов, 
кожных складок. Лабораторно выявляются такие элек-
тролитные нарушения, как гипонатриемия, гиперка-
лиемия, снижение кортизола крови утром, снижение 
кортизола в суточной моче, повышение адренокорти-
котропного гормона (АКТГ). 
Гипонатриемия – самое частое нарушение электро-

литного обмена в клинической практике, с которым 
связано неблагоприятное течение многих заболеваний. 
Остро возникшая глубокая гипонатриемия представ-
ляет угрозу для жизни из-за возможности развития 
отека головного мозга [5, 6]. Гипонатриемия распро-
странена примерно у 20–50% госпитализированных 
пациентов с новой коронавирусной инфекцией, что ча-
сто связано с негативными исходами. Сопутствующая 
гипоксия еще более ухудшает прогноз. 

Purpose. To study a clinical case related to the development of acute adrenal insufficiency in a patient with type 2 diabetes mellitus on the back-
ground of COVID-19. 
Material and methods. The source of the information was the primary medical documentation of patient E. «Medical record of a patient re-
ceiving medical care in an inpatient setting» (form 003/y). 
Results. On the 2nd day of hospitalization, signs pathognomonic for acute adrenal insufficiency appear: a swarthy tint of the skin, darkening of 
the skin folds on the hands, hyponatremia and arterial hypotension. The diagnosis was confirmed by the hormonal tests: ACTH = 63 PG/ml (0,0–
46,0 PG/ml), morning cortisol blood = 68 nmol/l (185–624 nmol/l), daily urine cortisol = 55 μg/day (75–520 mg/day). 
Conclusions. This case describes clinical and laboratory data of acute primary adrenal insufficiency with complete restoration of adrenal func-
tion. Stabilization of the hormonal profile during inpatient treatment to parameters that do not require maintenance therapy with hormonal drugs 
in the future is a feature of this example. This case indicates the degree of the damaging effect of the virus, which can cause acute (reversible) pri-
mary adrenal insufficiency. In the presented clinical case shown that the development of adrenal insufficiency in COVID-19 is not always the be-
ginning of a chronic process, even in patients with high comorbidity (type 2 diabetes). And with the timely start of active therapy, it's possible not 
only to preserve, but also to restore the function of the adrenal glands.  
Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, endocrinopathy, addison's crisis, acute adrenal insufficiency. 
For citation: Meleshkevich T.A., Kurnikova I.A., Verzina Iu.A., Tavlueva E.V., Savelenok M.I., Zavalina M.A., Zhuravleva A.S. Experience in the 
treatment of acute adrenal insufficiency developed on COVID-19 (coronavirus infection) in a patient with diabetes. Clinical review for general 
practice. 2025; 6 (3): 76–81 (In Russ.). DOI: 10.47407/kr2025.6.03.00p4511
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Надпочечниковая недостаточность опасна разви-
тием аддисонических кризов, при которых уровень 
кортизола не соответствует увеличенной в нем потреб-
ности. Эти острые, опасные для жизни состояния 
имеют два основных проявления – гипотензия и обез-
воживание. Также характерны гипонатриемия и ги-
перкалиемия, вследствие увеличения выведения нат-
рия с мочой, гиперкалиемия и повышение уровня 
мочевины. Все это обусловлено дефицитом стероид-
ных гормонов, которые синтезируются в надпочечни-
ках. На основании данных различных исследований, 
лидирующие позиции причин развития кризов зани-
мают гастроэнтерит или респираторные заболевания. 
Учитывая отношения COVID-19 к последним и высо-
кую частоту встречаемости тяжелого течения заболе-
вания с резким дефицитом как глюко-, так и минера-
локортикоидов, а также высокий риск летальности 
при остром гипокортицизме непосредственно, вопрос 
своевременной адекватной диагностики и лечения 
данной патологии стоит крайне остро, даже после за-
вершения пандемии. 
Цель – изучение клинического случая, связанного с 

развитием у пациента с СД 2-го типа острой надпочеч-
никовой недостаточности на фоне COVID-19.  
Материал и методы. Источником информации по-

служила первичная медицинская документация паци-
ента Е. «Медицинская карта пациента, получающего 
медицинскую помощь в стационарных условиях» 
(форма 003/у). 

 
Результаты.  
Описание клинического наблюдения 
Пациент Е., 52 года, госпитализирован в отделение 

реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ) ГБУЗ «ГКБ 
им. Ф.И. Иноземцева» (Москва) 04.12.2022 по экстрен-
ным показаниям, с жалобами на повышение темпера-
туры тела до 40,5 °С, нарастающую слабость, потемне-
ние кожных покровов. ПЦР-тест на SARS-CoV-2 поло-
жительный. Состояние на момент поступления тяже-
лое, обусловленное дыхательной недостаточностью  
1-й степени, выраженной интоксикацией и коморбид-
ным фоном (СД 2-го типа). Со слов пациента, болен 
первые сутки. 
При объективном исследовании на момент госпитали-

зации в ОРИТ: состояние тяжелое, сознание ясное. Про-
ведена оценка по шкале тяжести комы Глазго (The Glas-
gow Coma Scale, GCS); оценка тяжести состояния у взрос-
лых пациентов по шкале APACHE (Acute physiology age 
chronic health evaluation); оценка органной недостаточ-
ности, риска сепсиса и смерти по шкале SOFA (Sequential 
Organ Failure Assesment); расчет по калькулятору оценки 
тяжести состояния пациента с COVID-19 – News. Показа-
тели пациента: шкала комы Глазго – 15 баллов, АРАСНЕ 
I1 – 25 баллов; вероятность летального исхода – 55%; 
SOFA – 6 баллов; NEWS2 – 6 баллов. Температура –  
39,0 °С. Кожные покровы смуглые, отмечает потемнение 
кожных складок на руках. Отеков и цианоза не выявлено. 
Частота дыхательных движений – 20/мин. Сатурация – 

90%. Пациент находится на непрерывной оксигенации с 
потоком 5 л/мин.  
Гемодинамика: со склонностью к гипотензии. Систо-

лическое давление – 80 мм рт. ст. Диастолическое дав-
ление – 50 мм рт. ст., частота сердечных сокращений – 
90/мин. Пульс: 90/мин. Живот мягкий, не увеличен, 
при пальпации безболезненный. Мочеиспускание са-
мостоятельное. Рост – 175 см. Масса тела – 85 кг. Ин-
декс массы тела – 27,8 кг/м2. 
В анамнезе СД 2-го типа в течение 5 лет, в дебюте за-

болевания получал только метформин. Однако метфор-
мин был отменен в связи с непереносимостью, заменен 
на глимепирид. Через два года после выявления СД к 
терапии добавлен инсулин Гларгин. На момент поступ-
ления в стационар принимал глимепирид 4 мг утром и 
инсулин длительного действия Гларгин 22 Ед 1 раз в 
сутки вечером. Самоконтроль гликемии, контроль гли-
кированного гемоглобина не проводил, к эндокрино-
логу не обращался около двух лет. 
Артериальное давление (АД) контролировал редко, 

обычно при измерении показатели находились в преде-
лах значений 130–140/80–90 мм рт. ст. Гипотензивную 
терапию не принимал. 
При лабораторном обследовании на момент поступле-

ния в реанимационное отделение отмечалась гипонат-
риемия (уровень натрия 128,2 ммоль/л, при референсных 
значениях 136,0–146,0 ммоль/л), гипокалиемия (уровень 
калия 3,42 ммоль/л, при референсных значениях 3,5– 
5,1 ммоль/л), гипохлоремия (уровень хлора 97,9 ммоль/л, 
при референсных значениях 101,0–109,0 ммоль/л). 
В общем анализе крови умеренный лейкоцитоз до 

11,4×109/л (норма 4,0–9,0×109/л) без сдвига влево, аб-
солютное количество нейтрофилов 8,1×109/л (норма 
2,0–7,5×109/л), абсолютное количество лимфоцитов 
2,36×109/л (норма 1,20–3,00×109/л), гемоглобин – 159 г/л.  
Уровень ферритина – 563,0 мкг/л (20,0–250,0 мкг/л), 

С-реактивный белок (СРБ) – 58,20 мг/л (0,00–5,00), про-
кальцитонин – 7,40 нг/мл (0,00–0,50 нг/мл). Креатинин – 
164,5 мкмоль/л (норма 74,0–110,0 мкмоль/л), глюкоза – 
10 ммоль/л. D-димер – 1826 нг/мл (0–500 нг/мл). 
По результатам обследования с помощью компьютер-

ной томографии (КТ) органов грудной клетки данных, 
подтверждающих очагово-инфильтративные измене-
ния в легких, не выявлено. 
По данным КТ головного мозга: данных, подтвер-

ждающих острое нарушение мозгового кровообраще-
ния, получено не было.  
Ультразвуковое исследование (УЗИ) органов брюш-

ной полости (комплексное), почек, надпочечников от 
05.12.2022: Диффузные изменения печени, селезенки. 
Диффузные изменения почек. 
По данным УЗИ вен нижних конечностей – без пато-

логии. 
Пациенту установлен основной диагноз U07.1. Коро-

навирусная инфекция, вызванная вирусом COVID-19. 
Синдромом интоксикации.  
Сопутствующий диагноз: СД 2-го типа. Индивидуаль-

ный целевой уровень гликированного гемогобина ме-
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нее 7,0%. Диабетическая дистальная симметричная 
сенсомоторная полинейропатия. Хроническая болезнь 
почек. Диабетическая нефропатия. Стадия 3А (скорость 
клубочковой фильтрации 55 мл/мин/1,73 м2). 
Пациенту назначена противовирусная терапия, анти-

коагулянты, с добавлением гастропротекторной и ин-
фузионной терапии для профилактики осложнений и 
стабилизации состояния. 
На вторые сутки госпитализации, 05.12.2022, состоя-

ние пациента ухудшилось. Появились жалобы на тош-
ноту, рвоту до 4 раз в день, выраженную общую сла-
бость. Температура тела – 38,5 ºС. АД – 80/40 мм рт. ст. 
По данным оценки кислотно-щелочного состояния 

(КЩС) выявлен ацидоз. Показатели от 05.12.2022: pH – 
7,120, sBE (стандартный избыток оснований) –  
22,9 ммоль/л, PaCO2 – 11,4 мм рт. ст. 
Отмечалось снижение уровня натрия 126,1 ммоль/л 

(136,0–146,0), нормализация уровня калия 4,34 ммоль/л 
(3,50–5,10), гипергликемия до 20 ммоль/л.  
Повышение прокальцитонина до 23,00 нг/мл (0,00–

0,50 нг/мл), повышение уровня СРБ до 449,30 мг/л 
(0,00–5,00 нг/мл), уровень лейкоцитов: 10,4×109/л. Аб-
солютное количество нейтрофилов: 9,4×109/л, лимфо-
циты: 2,4×109/л (1,20–3,00×109/л). 
Состояние пациента было расценено как септическое. 

Ввиду гемодинамической нестабильности, снижения 
уровня АД до 80/50 мм рт. ст., пациент был переведен 
на вазопрессорную поддержку норэпинефрином.  
К этому моменту у пациента наблюдались патогномо-

ничные для острой надпочечниковой недостаточности 
признаки: смуглый оттенок кожных покровов, потемне-
ние кожных складок в области кистей рук, гипонатрие-
мия и артериальная гипотония, в связи с чем пациент 
был осмотрен эндокринологом. Установлен диагноз: 
острая надпочечниковая недостаточность. В ожидании 
результатов исследования гормонов была рекомендо-
вана терапия гидрокортизоном 100 мг внутривенно, с 
последующим введением 200 мг внутривенно за сутки, 
инфузионная терапия натрия хлоридом раствором 0,9%. 
С учетом неудовлетворительной компенсации углевод-
ного обмена пациент был переведен на базис-болюсную 
инсулинотерапию и назначен инсулин Гларгин 22 Ед 
вечером, инсулин Аспарт по схеме: 8 Ед перед завтраком, 
6 Ед перед обедом и 6 Ед перед ужином. 
Результаты гормонального обследования от 

05.12.2022: АКТГ – 63 пг/мл (0,0–46,0 пг/мл), кортизол 
крови утром – 68 нмоль/л (185–624 нмоль/л), кортизол 
в суточной моче – 55 мкг/сут (75–520 мкг/сут). Все ана-
лизы крови – кортизол, АКТГ и анализ суточной мочи 
на кортизол были взяты до назначения глюкокортико-
стероидной терапии для уточнения диагноза. На осно-
вании полученных данных диагноз острой надпочечни-
ковой недостаточности был подтвержден. 
Для коррекции ацидоза проводилась непрерывная 

заместительная почечная терапия в режиме непрерыв-
ной вено-венозной гемодиафильтрации (continuous 
veno-venous hemodiafiltration – CVVHDF) с высокой до-
зой эффлюента. 

На фоне глюкокортикостероидной терапии отмеча-
лось улучшение состояния пациента – уровень АД 
110/70 мм рт. ст., что позволило на следующий день 
после назначения гидрокортизона пациенту отменить 
норадреналин. Тошнота и рвота пациента не беспо-
коили. В последующие дни проводилась терапия гидро-
кортизоном 100 мг в сутки внутривенно. 
На 5-й день заболевания пациент отмечал значитель-

ное улучшение общего состояния. Показатели КЩС от 
08.12.2022: pH – 7,323; cLac – 2,7; cGlu – 11,7; sBE – 7,5. 
По лабораторным данным от 08.12.2022 отмечалось 

повышение уровня натрия до 132,3 ммоль/л (136,0–
146,0 ммоль/л), калий – 3,8 ммоль/л (3,50–5,10 
ммоль/л), уровень СРБ – 24,20 мг/л (0,00–5,00 мг/л), 
прокальцитонин – 0,5 нг/мл (0,00–0,50 нг/мл). Про-
явления ацидоза купированы. КЩС от 08.12.2022: pH – 
7,323; cLac – 2,7; cGlu – 11,7; sBE – 7,5. 
Произведена коррекция терапии – гидрокортизон 

назначен перорально 20 мг утром, 10 мг днем. 
На 10-й день заболевания, 13.12.2022 пациент переве-

ден в терапевтическое отделение, в связи с регрессом 
органных дисфункций, стабилизацией гемодинамики, 
снижением уровня провоспалительных маркеров. Про-
ведена коррекция сахароснижающей терапии – отме-
нен инсулин ультракороткого действия, назначен гли-
мепирид 4 мг утром в сочетании с инсулином Гларгин 
22 Ед вечером. Вариабельность гликемии в течение су-
ток в пределах от 6 до 10 ммоль/л. 
Показатели электролитов в анализе крови от 15.12.2024: 

натрий – 137,8 ммоль/л (136,0–146,0 ммоль/л), калий – 
3,29 ммоль/л (3,50–5,10 ммоль/л). АД – 120/70 мм рт. ст. 
На 16.12.2022 доза гидрокортизона снижена до 10 мг 

утром. На фоне терапии пациент отмечал значительное 
улучшение общего состояния, нормализацию АД. 

20.12.2022 пациент выписан с рекомендациями по ве-
дению на этапе амбулаторного наблюдения. В итоге до-
стигнут запланированный клинический результат – до-
стигнуты целевые показатели гликемического конт-
роля, устранены клинические (восстановился есте-
ственный цвет кожных покровов, нормализовалось АД) 
и лабораторные проявления острой надпочечниковой 
недостаточности. Анализ электролитов на 20.12.2022: 
натрий – 142,5 ммоль/л (132,0–146,0 ммоль/л), калий 
5,05 ммоль/л (3,50–5,50 ммоль/л), уровень СРБ –  
4,5 мг/л (0,00–5,00 мг/л).  
Через месяц после выписки из стационара пациент 

обратился к эндокринологу по месту жительства. При 
исследовании уровня электролитов от 19.01.2023: нат-
рий – 145,5 ммоль/л (132,0–146,0 ммоль/л), калий –  
4,6 ммоль/л (3,50–5,50 ммоль/л), АКТГ – 14 пг/мл 
(0,0–46,0 пг/мл), кортизол в суточной моче  
320 мкг/сут (75–520 мкг/сут). Гидрокортизон пациенту 
был отменен. Состояние пациента продолжало оста-
ваться стабильным, самочувствие не ухудшилось, АД – 
110– 20/70 мм рт. ст. 
Контрольные анализы были сделаны через 1,5 мес: 

натрий – 143,0 ммоль/л (132,0–146,0 ммоль/л), калий – 
4,3 ммоль/л (3,50–5,50 ммоль/л), АКТГ – 24 пг/мл (0,0–
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46,0 пг/мл), кортизол в суточной моче 280 мкг/сут (75–
520 мкг/сут). 
В январе 2024 г. (через год после перенесенной новой 

коронавирусной инфекции) пациенту исследованы 
уровни гормонов гипофизарно-надпочечниковой си-
стемы, электролиты: анализ от 01.01.2024: натрий – 
140,0 ммоль/л (132,0–146,0 ммоль/л), калий 4,1 – 
ммоль/л (3,50–5,50 ммоль/л), АКТГ – 22 пг/мл (0,0–
46,0 пг/мл), кортизол в суточной моче – 314 мкг/сут 
(75–520 мкг/сут). Отсутствие клинико-лабораторных 
признаков надпочечниковой недостаточности еще раз, 
уже ретроспективно, подтвердило, что пациент перенес 
именно острую надпочечниковую недостаточность во 
время заболевания COVID-19. 

 
Обсуждение 
В литературе имеются описания случаев надпочечни-

ковой недостаточности как проявления COVID-19, при 
этом не только в критических состояниях, но и при 
средней и легкой степенях тяжести заболевания [7]. Не 
так много клинических ситуаций, в которых надпочеч-
никовая недостаточность манифестировала остро на 
фоне вируса, без ранее существовавших патологий.  
Явления гиперпигментации кожных покровов и элек-

тролитных нарушений в литературе относятся к острой 
надпочечниковой недостаточности, развивающейся на 
фоне первичной. Зачастую этот факт является препят-
ствием к своевременной постановке диагноза.  
В литературе описаны примеры поражения этих орга-

нов в рамках постковидного синдрома, даже у пациен-
тов со стабильной функцией в период разгара заболева-
ния [8]. 
Описанный случай характеризуется клинико-лабора-

торными данными острой первичной надпочечнико-
вой недостаточности с полным восстановлением функ-
ции надпочечников. 
Стабилизация гормонального профиля на фоне ста-

ционарного лечения до показателей, не требующих 
поддерживающей терапии гормональными препара-
тами в дальнейшем, является особенностью данного 
примера. Приведенный клинический случай свиде-
тельствует о степени поражающего действия вируса, 

способной вызывать острую (обратимую) первичную 
надпочениковую недостаточность. Назначение стан-
дартных доз глюкокортикоидов при тяжелом течении 
COVID-19 в первых выпусках клинических рекоменда-
ций по лечению коронавирусной инфекции отверга-
лось клиницистами, в последующих – приветствова-
лось. В любом случае, в настоящее время проводятся 
клинические исследования с целью определения без-
опасности и эффективности применения глюкокорти-
коидов у пациентов с SARs-CoV-2, и отсутствует единая 
стратегия.  
Данный пример демонстрирует одновременно труд-

ности в дифференциальной диагностике между про-
явлениями ковида и эндокринных заболеваний, с кото-
рыми встречается врач в связи с достаточной редкостью 
данной патологии и обратимость выявленных наруше-
ний у некоторых пациентов при раннем начале корти-
костероидной и минералокортикоидной терапии. 

 
Выводы 
В представленном клиническом случае показано, что 

не всегда развитие надпочечниковой недостаточности 
при COVID-19 – это начало хронического процесса, 
даже у пациентов с высокой коморбидностью (СД 2-го 
типа). А при своевременном начале активной терапии 
удается не только сохранить, но и восстановить функ-
цию надпочечников.  
Данный пример позволяет рекомендовать раннее на-

значение терапии гидрокортизоном у пациентов с новой 
коронавирусной инфекцией и клинической картиной 
первичной надпочечниковой недостаточности, так как 
можно предположить, что данное назначение позволяет 
восстановить функцию клеток коры надпочечников.  
В любом случае, требуются клинические исследования с 
целью определения механизма повреждения клеток коры 
надпочечников при новой коронавирусной инфекции и 
оптимальной тактики ведения пациентов. 
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Аспергиллез вызывается плесневыми грибками 
рода Aspergillus, которые широко распространены 

в окружающей среде и устойчивы к воздействию внеш-
них факторов. Грибки находят в почве, зерне, сене, 
сырье для производства тканей, комбикормов, некото-
рых пищевых продуктов. Аспергиллез легких регистри-
руется во всех регионах мира, составляя до 10% среди 
больных хроническими бронхолегочными заболева-
ниями [1–3]. Инфицирование происходит аэрогенным 
путем, аспергиллы способны проникать в системы кон-
диционирования воздуха и распространяться внутри 
помещений, составляя значительную часть среди всех 
грибков, выявляемых в воздухе бытовых и больничных 

помещений. В связи с этим многие клиницисты счи-
тают аспергиллез госпитальной инфекцией, рост кото-
рой в последнее время наблюдается в хирургических, 
ожоговых отделениях, отделениях реанимации и ин-
тенсивной терапии [2, 4]. В условиях стационарных от-
делений заболевание характеризуется тяжестью клини-
ческих проявлений и высокой летальностью, основным 
предрасполагающим фактором является длительная 
терапия антибиотиками и глюкокортикоидами. В на-
стоящее время аспергиллез развивается главным обра-
зом у ВИЧ-инфицированных лиц с глубокой иммуносу-
прессией, у интактного населения развитию микоза 
способствуют состояния, приводящие к снижению ре-
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зистентности организма, контакт с большим объемом 
зараженного материала, прием глюкокортикоидов и 
цитостатиков [1, 5, 6]. 
Попавшие в легкие споры аспергилл прорастают в ак-

тивные формы и образуют грибной мицелий, что спо-
собствует активации комплемента, продукции факто-
ров хемотаксиса, клеточной инфильтрации бронхов.  
В перибронхиальном пространстве формируются гра-
нулемы, содержащие фокусы некроза с мицелием 
грибка в центре, многоядерные гигантские клетки, 
эозинофилы, лимфоциты, нейтрофильные грануло-
циты. Результатом тканевой воспалительно-некроти-
ческой реакции становятся множественные полости, 
внутри которых разрастается грибной мицелий. В об-
разцах тканей при прямой микроскопии опреде-
ляются характерные гифы грибов с членистым строе-
нием и дихотомичным ветвлением под углом в 45°. 
Макроскопически легочная ткань на разрезе имеет 
мелкоячеистое губчатое строение с наличием множе-
ственных, местами сливающихся, гнойных абсцессов 
зеленоватого или серовато-желтого цвета. Изменения 
в бронхах характеризуются развитием деформирую-
щего гнойного бронхита с изъязвлениями и бронхоэк-
тазами [7, 8]. Активное кровоснабжение стенки поло-
сти часто приводит к легочному кровотечению и кро-
вохарканью, которые наблюдаются у 70% пациентов 
[9]. Аспергиллы способны прорастать в лимфатиче-
ские и кровеносные сосуды с развитием тромбозов и 
геморрагий. При тяжелом угнетении иммунитета, что 
наблюдается преимущественно у ВИЧ-инфицирован-
ных лиц, нередко происходит гематогенное распро-
странение аспергилл с множественным поражением 
внутренних органов [10]. 
По степени инвазии грибка и патогенетическим меха-

низмам выделяют неинвазивный аспергиллез легких 
(единичные или множественные аспергиллемы), инва-
зивный (некротический аспергиллез бронхов, пневмо-
ния, плеврит, грибковая диссеминация) и аллергиче-
ский аспергиллез с развитием экзогенных аллергиче-
ских альвеолитов и бронхиальной астмы [3, 11, 12].  
В 2002 г. Европейской организацией по исследова-

нию и лечению рака (EORTC) и Исследовательской 
группой по микозам Национального института аллер-
гии и инфекционных заболеваний (MSG) были опреде-
лены критерии инвазивных грибковых инфекций, в 
том числе аспергиллеза, которые предлагалось исполь-
зовать для клинических и эпидемиологических иссле-
дований [6]. Выделяли 3 уровня вероятности инвазив-
ной грибковой инфекции: доказанная, вероятная и воз-
можная. Патология считалась доказанной, если грибок 
был обнаружен гистологически в образце ткани, взятой 
из очага поражения. Вероятные и возможные случаи 
требовали наличия критериев, включающих факторы 
риска хозяина (продолжительные нейтропении, транс-
плантация органов, длительный прием кортикостерои-
дов и иммунодепрессантов, иммунодефицитные со-
стояния), клинические признаки и симптомы предпо-
лагаемого микоза, доказательства инфекции в виде 

культурального и микроскопического определения 
грибка, тестов, выявляющих антиген возбудителя. 
Указанные критерии были пересмотрены 

EORTC/MSG в 2008 г. [13]. Для более точного отраже-
ния связи заболевания с грибковой инфекцией был 
принят термин «инвазивное грибковое заболевание». 
Группа экспертов подтвердила, что определения дока-
занного, вероятного и возможного инвазивного грибко-
вого заболевания будут сохранены, и что критерии 
должны использоваться только для научных исследова-
ний. В качестве обязательного условия диагностики 
предусматривалось исключение альтернативной этио-
логии легочного процесса. Таким образом, при отсут-
ствии гистологической верификации к вероятным ин-
вазивным грибковым заболеванием относили случаи, 
сочетающие факторы хозяина, клинические и миколо-
гические критерии. Случаи, которые включали только 
факторы хозяина и клинические признаки, но для ко-
торых отсутствовало микологическое подтверждение, 
классифицировали как возможные.  
В настоящее время лечение аспергиллеза легких про-

водят пероральными триазолами, из которых предпоч-
тение отдается вориконазолу, а также амфотерицином В 
и его липосомальной формой, обладающей менее выра-
женными нежелательными побочными реакциями [12, 
14]. При хорошей переносимости в качестве стартового 
препарата рекомендуют вориконазол, достаточно эф-
фективным средством зарекомендовал себя итракона-
зол, который используют для продолжения лечения 
или в случае отсутствия возможности терапии ворико-
назолом [15]. Также имеются данные об успешном при-
менении каспофунгина и позаконазола [12, 15]. 
Для лиц, не инфицированных ВИЧ, основное кли-

ническое значение имеет хронический аспергиллез 
легких (ХАЛ). Развивается ХАЛ у лиц без выраженных 
нарушений иммунного статуса, преимущественно в 
среднем и пожилом возрасте в силу часто встречаю-
щейся коморбидности (сахарный диабет, сердечно-со-
судистые и системные заболевания, патология почек, 
желудочно-кишечного тракта и др.) [1, 3, 15]. Заболе-
вание считается трудно диагностируемым, может про-
текать со скудной клинической симптоматикой и ати-
пичными лучевыми признаками. Предрасполагают к 
развитию ХАЛ различного генеза структурные изме-
нения легочной ткани, оставляющие после себя по-
лостные образования, куда впоследствии проникают 
споры аспергилл (туберкулезные каверны, кисты 
после абсцессов, бронхоэктазы, эмфизематозные 
буллы, полостной рак и др.), однако основным факто-
ром риска считается туберкулез легких [1, 15, 16]. За-
мечено, что в странах, эндемичных по туберкулезу, 
выявляется высокая заболеваемость ХАЛ [3]. Диагно-
стика аспергиллеза на поздних стадиях существенно 
ухудшает прогноз, а отсутствие специфического про-
тивогрибкового лечения в течение 5 лет приводит к 
летальному исходу 80% больных [1, 9, 12]. 
В 2016 г. Европейским респираторным обществом со-

вместно с Европейским обществом клинической мик-
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робиологии и инфекционных болезней сформулиро-
ваны диагностические критерии ХАЛ: хроническое, бо-
лее 3 мес, течение заболевания, стойкие изменения на 
компьютерных томограммах (КТ) легких в виде одной 
или нескольких полостей с наличием (реже отсут-
ствием) внутри плотных грибковых масс, прямые дока-
зательства аспергиллезной инфекции путем выявле-
нием специфического иммуноглобулина G или преци-
питинов к Aspergillus в сыворотке крови, мицелия 
грибка в окрашенных мазках или биопсийном мате-
риале, выделение Aspergillus при посеве биопсийного 
материала, бронхоальвеолярного лаважа, мокроты. 
Обязательным условием являлось исключение альтер-
нативных заболеваний [6]. В настоящее время призна-
ется диагностическая ценность определения галакто-
маннанового антигена, который является главным ком-
понентом клеточных стенок грибов рода Aspergillus и 
высвобождается во время роста мицелия [17]. 
Согласно предложенным рекомендациям, выделяют 

следующие клинико-рентгенологические формы ХАЛ: 
одиночная аспергиллома, узловой аспергиллез, хрони-
ческий кавернозный аспергиллез и фиброзирующий 
аспергиллез [3, 12]. Наиболее распространенной фор-
мой считается кавернозный, который при отсутствии 
лечения может трансформироваться в хронический 
фиброзирующий, к менее частым проявлениям относят 
аспергиллезные узлы и одиночную аспергиллему. Все 
перечисленные формы регистрируют у пациентов без 
выраженных нарушений иммунитета, но с различными 
заболеваниями легких. По данным [15, 18] аспергиллез 
чаще развивается в существовавшей ранее полости, од-
нако если заболевание начинается с аспергиллезной 
пневмонии, то особенностью ее течения является обра-
зование множества полостей, которые со временем мо-
гут увеличиваться в размерах и заполняться шаровид-
ным мицелием. В других исследованиях изучение дан-
ных 60 пациентов, оперированных по поводу ХАЛ, по-
казало, что в структуре клинических форм наибольший 
удельный вес (46,7%) составлял хронический каверноз-
ный аспергиллез. Одиночная аспергиллема встреча-
лась реже, на КТ имела вид полости с внутриполостным 
содержимым, отделенным от стенки прослойкой воз-
духа, что в совокупности формировало характерный 
симптом полумесяца или симптом «погремушки», при 
котором грибной шар смещается вместе с изменением 
положения тела [19]. 
Клинические проявления ХАЛ неспецифичны, боль-

ных беспокоит продуктивный кашель, кровохарканье, 
субфебрилитет, общая слабость, снижение массы тела. 
Данные объективного и общелабораторного обследова-
ния не информативны, основным инструментальным 
методом диагностики ХАЛ, необходимым для опреде-
ления формы заболевания, выбора тактики лечения и 
его мониторинга является спиральная компьютерная 
томография (СКТ) [1].  
Дифференциальная диагностика аспергиллеза с ту-

беркулезом легких может быть довольно затруднитель-
ной, поскольку оба заболевания характеризуются схо-

жими клиническими симптомами и результатами ру-
тинного лабораторного обследования, а гистологиче-
ская верификация часто невозможна. За последние  
5 лет мы наблюдали троих пациентов, не инфицирован-
ных ВИЧ, направленных в Республиканскую клиниче-
скую туберкулезную больницу (РКТБ) с предваритель-
ным диагнозом туберкулеза легких. После обследова-
ния туберкулез был исключен, пациентам выставлен 
клинический диагноз аспергиллеза легких. Диагноз 
устанавливали в соответствии с представленными 
выше критериями, за исключением прямых доказа-
тельств аспергиллезной инфекции и микологического 
обследования. Во всех случаях заболевание протекало 
более трех месяцев и не сопровождалось картиной тя-
желой легочной патологии, все пациенты были пожи-
лого возраста (59, 60 и 78 лет), перед развитием ХАЛ 
находились на лечении в стационарных условиях (460, 
30 и 24 дня), причиной госпитализации были туберку-
лез, ишемический инсульт, внебольничная пневмония. 
У двух больных наблюдалось кровохарканье, прекра-
тившееся на фоне приема противогрибковых препара-
тов. У всех пациентов рентгенологически в легких опре-
делялись полостные образования, частично заполнен-
ные плотными массами, под влиянием противогрибко-
вых препаратов (вориконазол, итраконазол) наблюда-
лась умеренно выраженная положительная клинико-
рентгенологическая динамика. 
Ниже мы приводим два собственных наблюдения 

хронического легочного аспергиллеза, что позволит 
расширить клинический опыт и повысить качество ди-
агностики.  
Больной П., 58 лет, разнорабочий, поступил с жало-

бами на резкую слабость, кашель с небольшим количе-
ством слизисто-гнойной мокроты, кровохарканье, 
одышку при физической нагрузке. Два года назад забо-
лел туберкулезом легких, лечился в стационарном от-
делении РКТБ с диагнозом двусторонней казеозной 
пневмонии. Заболевание протекало тяжело, с длитель-
ной фебрильной лихорадкой, тяжелой интоксикацией, 
одышкой. Рентгенологически в верхних долях легких 
определялись участки массивной инфильтрации с мно-
жественными полостями. В противотуберкулезном ста-
ционаре находился 460 дней, в результате лечения 
улучшилось общее состояние, прекратилось бактерио-
выделение, определялась положительная рентгеноло-
гическая динамика. Больной был выписан, продолжил 
лечение амбулаторно в течение 75 дней, после чего пе-
реведен в III группу диспансерного наблюдения как эф-
фективно излеченный. После завершения лечения в 
легких сохранялись большие остаточные изменения в 
виде крупных полостей, в том числе гигантской поло-
сти до 12 см в верхней доле левого легкого (рис. 1, а). 
Спустя 6 мес состояние ухудшилось: появились ка-

шель с мокротой, кровохарканье, повышение темпера-
туры до 37,5 °С. Самостоятельно обратился к фтизи-
атру, выполнена СКТ, в легких обнаружены признаки 
очаговой диссеминации, лимфаденопатия средостения, 
в верхней доле слева определялась большая полость  
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с плотными массами внутри, в верхней доле справа – па-
расептальные буллы (рис. 1, б). С подозрением на реци-
див туберкулеза госпитализирован в противотуберкулез-
ное отделение РКТБ. При поступлении состояние удов-
летворительное, дефицит массы тела (рост – 178 см, 
масса тела – 54 кг). Над легкими выслушивалось же-
стковатое дыхание, в верхних отделах слева – амфори-
ческое. Частота дыхательных движений (ЧДД) – 
17/мин, артериальное давление (АД) – 100/70 мм рт. ст. 
Температура тела – 37,0 °С. Остальные данные без осо-
бенностей.  
В мокроте методами бактериоскопии, молекулярно-

генетическими (GeenXpert MBT/Rif) и посева на пита-
тельные среды микобактерии туберкулеза (МБТ) не об-
наружены. В крови определялась умеренная нормо-
хромная анемия (Hb – 112 г/л, цветовой показатель – 
0,88), количество лейкоцитов и лейкоцитарная фор-
мула не изменены, СОЭ – 57 мм/ч. Показатели биохи-
мического состава крови (общий белок, мочевина, 
креатинин, глюкоза, билирубин, активность трансами-
наз) в пределах физиологической нормы. В моче – уме-
ренная протеинурия до 0,14 г/л. 
В отделении выставлен предварительный диагноз ре-

цидива туберкулеза легких, с учетом выявленной ранее 
множественной лекарственной устойчивости МБТ на-
значено лечение препаратами 2-го ряда (бедаквилин, 
линезолид, левофлоксацин, циклосерин, пиразинамид, 
парааминосалициловая кислота). Несмотря на прово-
димое лечение, состояние больного не улучшалось, со-
хранялись субфебрильная лихорадка, кровохарканье, 
появились головокружение и тремор конечностей. Нев-
ролог диагностировал острое нарушение мозгового 
кровообращения.  
С учетом отсутствия бактериовыделения при исследо-

вании мокроты всеми методами, упорного кровохар-
канья, наличия остаточной полости после перенесен-
ного ранее туберкулеза с появлением в ней плотных 
объемных масс диагноз туберкулеза вызвал сомнение, 
заподозрен аспергиллез легких. Противотуберкулез-
ные препараты были отменены, проводили лечение 
неврологических нарушений. Больной консультирован 

в ФГБУ «НМИЦ ФПИ» Минздрава России, заключение: 
фиброзно-кавернозный туберкулез легких, МБТ, реци-
див. Инвазивный аспергилез левого легкого. Рекомен-
довано назначить лечение итраконазолом с последую-
щим СКТ-контролем через 2 мес.  
Больному начато лечение итраконазолом по 200 мг  

2 раза в день, в связи с усилением неврологической 
симптоматики на фоне приема противотуберкулезных 
препаратов, химиотерапия туберкулеза была прекра-
щена, пациент переведен в группу динамического на-
блюдения. В результате лечения итраконазолом улуч-
шилось общее состояние, нормализовалась темпера-
тура тела, прекратилось кровохарканье. Через 45 дней 
выполнена контрольная СКТ органов грудной клетки 
(ОГК), отмечена положительная динамика очищения 
полости, частичного рассасывания очагов в легких 
(рис. 1, в). Больной выписан из отделения, рекомендо-
вано продлить лечение итраконазолом, наблюдение у 
фтизиатра по месту жительства. 
В данном случае можно было говорить об образова-

нии аспергиллемы в результате инвазии грибка в сани-
рованную туберкулезную каверну, оставшуюся после 
излечения туберкулеза легких. Рассасывание инфильт-
ративных изменений и очищение полости на фоне 
лечения итраконазолом было обусловлено, на наш 
взгляд, свежестью процесса и своевременной диагно-
стикой. 
Успех консервативного лечения легочного аспергил-

леза зависит от клинической формы и общей рези-
стентности организма, достигая по данным различных 
авторов 23–56% [14, 15]. В случае неэффективности те-
рапии, особенно при упорном кровохарканье, возни-
кает необходимость хирургического вмешательства, од-
нако, если последнее по тем или иным причинам невоз-
можно, основным методом становится длительная те-
рапия противогрибковыми препаратами. Примером 
может служить следующее наблюдение.  
Больной К., 78 лет, пенсионер, направлен на консуль-

тацию для исключения туберкулеза легких. Предъ-
являл жалобы на общую слабость, субфебрилитет, ка-
шель со слизисто-гнойной мокротой, кровохарканье. 

Рис. 1. Лучевое исследование ОГК больного П.: а – обзорная рентгенограмма после завершения курса лечения туберкулеза легких;  
б – КТ при повторном поступлении в РКТБ; в – КТ через 45 дней лечения итраконазолом. 
Fig. 1. Chest radiography of patient P.: А – survey X-ray ofter the end of the course of pulmonary tuberculosis treatment. B – computed tomography at readmis-
sion to the RCTH. В – computed tomography after 45 days of treatment with itraconazole. 
 
         а                  б                              в
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Состоит на учете по поводу ишемической болезни 
сердца, гипертонической болезни III стадии. Вредных 
привычек нет.  
Пять месяцев назад развился ишемический инсульт в 

бассейне левой среднемозговой артерии с сенсорно-
мнестической и моторной афазией, умеренным право-
сторонним гемипарезом. В течение месяца лечился в 
неврологическом отделении местной больницы с поло-
жительной динамикой частичного восстановления дви-
гательных функций. Спустя 20 дней после госпитализа-
ции в неврологическое отделение поднялась темпера-
тура тела до 38,0 °С, появились саднящие боли за гру-
диной и в левой половине грудной клетки, кашель со 
слизисто-гнойной мокротой. Рентгенологически в 
верхней доле левого легкого определялось обширное 
неоднородное затемнение, расцененное как пневмония 
(рис. 2, а). 
Больному проведен курс лечения цефтриаксоном и 

левофлоксацином в течение 10 дней. Состояние улуч-
шилось, но сохранялись продуктивный кашель и суб-
фебрилитет, на контрольном снимке определялось ча-
стичное рассасывание инфильтрации, появление мно-
жества тонкостенных воздухсодержащих полостей  
(рис. 2, б). Для дальнейшей неврологической реабили-
тации больной был выписан из отделения, рекомендо-
вано продлить лечение пневмонии по месту житель-
ства. В течение месяца амбулаторно проведены два 
курса антибактериальной терапии, в течение 20 дней 
парентерально вводили 4–8 мг дексаметазона. На фоне 
лечения состояние не улучшалось, продолжался про-
дуктивный кашель, сохранялась субфебрильная лихо-
радка с периодическими подъемами до 38,0–38,5 °С.  
К концу второго курса лечения появилось обильное 
кровохарканье, интенсивность которого немного 
уменьшалась после приема таблетированного этамзи-
лата. Рентгенологически в левом легком сохранялись 
тонкостенные полости, в одной из которых появился 
шарообразный секвестр. Больной осмотрен пульмоно-
логом, диагноз пневмонии подтвержден, рекомендо-
вано продлить антибактериальную терапию. Консуль-
тирован в Донецком Республиканском онкологическом 
центре (РОЦ), выполнена СКТ ОГК, выявлено уменьше-
ние верхней доли левого легкого, наличие в ней уча-

стков инфильтрации и тонкостенной полости с плот-
ными массами внутри (рис. 3, а). 
Диагностическая фибробронхоскопия не сделана из-

за выраженных неврологических расстройств. Онколо-
гом диагноз рака легких был исключен. В течение всего 
периода обследования больной продолжал неспецифи-
ческую антибактериальную терапию без клинического 
улучшения. С предварительным диагнозом фиброзно-
кавернозного туберкулеза легких направлен на кон-
сультацию фтизиатра. 
На момент осмотра состояние средней тяжести из-за 

неврологических нарушений. Сознание ясное, разгова-
ривает с трудом, жалобы и анамнез собраны преимуще-
ственно со слов родственников. При объективном 
осмотре больной повышенного питания, в легких выслу-
шивалось ослабленное дыхание, слева от медиального 
края лопатки – единичные сухие хрипы. Сердце расши-
рено влево до среднеключичной линии, тоны глухие, ак-
цент 2 тона над аортой, короткий систолический шум на 
верхушке. Ритм правильный, частота сердечных сокра-
щений (ЧСС) – 90 уд/мин. АД – 145/70 мм рт. ст. Живот 
мягкий, при пальпации безболезненный, печень уве-
личена на 4–5 см. Со стороны неврологического статуса 
определялись явления перенесенного ишемического ин-
сульта с соответствующей симптоматикой.  
В лаборатории РКТБ исследована мокрота, методом 

микроскопии и GeenXpert MBT/Rif МБТ не выявлены, в 
дальнейшем роста на питательных средах не получено. 
Для уточнения диагноза проведен анализ рентгеноло-
гического архива. Быстрые сроки рассасывания ин-
фильтрации и образования тонкостенных полостей 
после первого курса антибактериальной терапии в на-
чале заболевания свидетельствовали против туберку-
леза. Деструкции являются характерным признаком 
специфического процесса, однако туберкулезный ин-
фильтрат даже под влиянием этиотропной терапии 
уменьшается медленно, в течение многих месяцев, при 
этом полости вначале имеют неравномерно толстые 
стенки и только после продолжительного лечения ста-
новятся тонкостенными. При туберкулезе наличие по-
лостей практически всегда сопровождается бактерио-
выделением, однако у больного МБТ в мокроте обнару-
жены не были.  

Рис. 2. Рентгенограммы больного К.: а – в начале заболевания,  
б – через 10 дней лечения антибиотиками. 
Fig. 2. Radiography of patient K.: А – at the disease onset, B – after 10 days  
of antibiotic treatment. 
 
 а           б

Рис. 3. СКТ ОГК больного К.: а – через 3 мес от начала 
заболевания; б – контрольная томограмма с интервалом в 32 дня 
на фоне продолжающейся антибактериальной терапии. 
Fig. 3. Chest spiral CT scans of patient K.: А - 3 months since the disease onset. 
B – follow-up tomography with an interval of 32 days against the back-
ground of ongoing antibiotic therapy. 
 
 а           б
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Такие признаки, как пожилой возраст, развитие нака-
нуне тяжелой патологии с длительным пребыванием в 
стационаре, повторные курсы антибиотиков и кортико-
стероидов, упорное кровохарканье, быстрая рентгено-
логическая динамика процесса с образованием поло-
стей и заполнением их плотным содержимым, уклады-
вались в картину аспергиллеза легких. С учетом того, 
что после первой СКТ ОГК прошло более месяца, в 
течение которого больной продолжал лечение анти-
биотиками, для уточнения диагноза выполнено повтор-
ное исследование, которое показало увеличение поло-
сти с практически полным заполнением ее плотными 
массами овальной формы (рис. 3, б). 
Принимая во внимание наличие факторов риска, ха-

рактерных клинических и лучевых симптомов, дина-
мику процесса с течением времени был вынесен диаг-
ноз – хронический аспергиллез легких. Микологиче-
ское исследование не проводили ввиду ограниченных 
технических возможностей на территории ДНР. В дан-
ном случае мы считаем, что заболевание началось с ас-
пергиллезной пневмонии, что подтверждает известное 
мнение о госпитальном характере аспергиллеза. Боль-
ному назначена тест-терапия вориконазолом в течение 
двух недель. За время лечения уменьшилось количе-
ство мокроты, стойко прекратилось кровохарканье. 
Рентгенологически наблюдалось незначительное рас-
сасывание инфильтрации, размеры полости и внутри-
полостного содержимого не изменились. В связи с от-
сутствием возможности приобретения вориконазола 
больному рекомендовано продолжить лечение итрако-
назолом под наблюдением профильного специалиста. 
У ВИЧ-инфицированных лиц аспергиллез развива-

ется на стадии глубокой иммуносупрессии, количество 
зарегистрированных случаев легочного аспергиллеза у 
ВИЧ-инфицированных лиц не достигает больших 
цифр, что, по нашему мнению, является результатом 
недостаточной осведомленности практических врачей 
и ограниченных диагностических возможностей. Для 
ВИЧ-инфицированных пациентов, госпитализирован-
ных с предварительным диагнозом туберкулеза легких, 
большее значение имеет не только подтверждение (ис-
ключение) туберкулеза, но и выявление диагностиче-
ски значимых критериев аспергиллеза, таких как ха-
рактерная клинико-лучевая картина, высевание аспер-
гилл из стерильного в норме биологического мате-
риала, гистоморфологические признаки. Считается, 
что для ВИЧ-инфицированных лиц, имеющих симп-
томы бронхолегочного поражения и/или инфильтра-
тивные изменения в легких, достаточным основанием 
для назначения противогрибковой терапии является 
выделение Aspergillus из бронхоальвеолярного лаважа. 
Из 15 ВИЧ-инфицированных больных, у которых диаг-
ноз установили подобным образом, аспергиллез гисто-
логически или на аутопсии был подтвержден у 14 [10]. 
На фоне глубокой иммуносупрессии аспергиллез ча-

сто приобретает генерализованный характер с разви-
тием диссеминаций и полостей в легких, плевральных 
выпотов, внутригрудной лимфаденопатии. Схожесть 

клинико-лучевых проявлений аспергиллеза с туберку-
лезом, который на последних стадиях ВИЧ-инфекции 
также характеризуется гематогенной диссеминацией с 
множественным поражением внутренних органов, дик-
тует необходимость дифференциальной диагностики и 
проведения дополнительных исследований с целью 
уточнения диагноза, предупреждения необоснованной 
полипрагмазии и улучшения прогноза.  
За последние годы мы наблюдали трех ВИЧ-инфици-

рованных больных аспергиллезом легких, госпитали-
зированных в РКТБ с предварительным диагнозом дис-
семинированного туберкулеза. Аспергиллез во всех слу-
чаях был верифицирован на аутопсии, макро- и микро-
скопические признаки активного туберкулеза отсут-
ствовали. Все пациенты были моложе 40 лет (26, 36, 
38), в крови всех больных содержание CD4-лимфоци-
тов не превышало 30 кл/мкл (23, 18, 10). С учетом не-
большого количества наблюдений окончательно судить 
о характере течения патологии в зависимости от ВИЧ-
инфицирования не предоставляется возможным, од-
нако было замечено, что по сравнению с интактными 
лицами аспергиллез на фоне иммуносупрессии про-
текал остро, начинался с аспергиллезной пневмонии, 
внутри полостей отсутствовали секвестры, на КТ легких 
определялись выраженные интерстициальные измене-
ния и участки снижения прозрачности по типу «мато-
вого стекла». Последние изменения на КТ являлись 
наиболее противоречащими туберкулезу, что наряду с 
быстрой динамикой и отсутствием бактериовыделения 
при наличии полостей позволяло исключить туберку-
лез у ВИЧ-инфицированных лиц.  
Однако даже своевременное выявление легочных ми-

козов не всегда является залогом эффективности лече-
ния, основными причинами неблагоприятных исходов 
становятся осложнения, способные развиваться даже 
на фоне адекватной этиотропной терапии. В качестве 
примера приводим следующее наблюдение.  
Больная С., 38 лет, при поступлении жаловалась на 

кашель со слизисто-гнойной мокротой, резкую сла-
бость, одышку при незначительной физической на-
грузке, повышение температуры тела до 39 °C, сниже-
ние массы тела на 2 кг за последние полтора месяца.  
Туберкулезом ранее не болела, последнее флюорогра-

фическое обследование проходила 2 года назад, пато-
логии не было. Вредных привычек нет.  
Заболела около двух месяцев назад, когда на фоне 

полного здоровья периодически стала повышаться тем-
пература тела до 38,0–38,5 °С. В течение двух недель 
лечилась самостоятельно (парацетамол, ибупрофен), 
однако лихорадка сохранялась. При обращении к се-
мейному врачу рентгенологически в легких с двух сто-
рон выявлены множественные участки уплотнения ле-
гочной ткани, расцененные как внебольничная поли-
сегментарная пневмония. В терапевтическом стацио-
наре по месту жительства проведено лечение антибио-
тиками в течение 14 дней, однако общее состояние не 
улучшилось, при контрольной рентгенографии легких 
определялось увеличение размеров теней и появление 
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воздухсодержащих полостей. Больная направлена на 
консультацию к пульмонологу, в ходе дополнительного 
обследования обнаружены антитела к ВИЧ, назначен 
повторный курс терапии ровамицином и флуконазо-
лом в течение 10 дней амбулаторно. По окончании 
лечения в связи с нарастающей одышкой вновь госпи-
тализирована в терапевтический стационар, где сразу 
была начата антиретровирусная терапия (АРТ) – тено-
фовир, эмтрицитабин, долутегравир. Одновременно 
пациентка консультирована фтизиатром, для дальней-
шего обследования и лечения переведена в противоту-
беркулезное отделение РКТБ.  
При поступлении общее состояние средней тяжести, 

выражена астенизация, питание понижено. Темпера-
тура тела 38,5 °С. Кожа и видимые слизистые чистые, 
бледные. Пальпируются подвижные, эластичные, без-
болезненные заднешейные лимфоузлы до 0,5 см в виде 
цепочки, подмышечные – до 1,0 см. ЧДД – 20 в минуту. 
Над легкими выслушивается ослабленное дыхание, 
слева книзу от угла лопатки – нежные мелкопузырчатые 
хрипы. Сатурация кислорода – 95–96%. Частота сердеч-
ных сокращений (ЧСС) – 90 уд/мин, АД – 115/70 мм  
рт. ст. Остальные данные без особенностей. 
В отделении обследована. При СКТ органов грудной 

клетки (рис. 4, а) в легких определялось выраженное 
усиление легочного рисунка за счет интерстициального 
компонента с наличием множественных мелкоочаго-
вых уплотнений легочной ткани и участков «матового 
стекла»», в S3 слева – воздухсодержащая многокамер-
ная полость размерами 72×63×45 мм с толстыми нерав-
номерно инфильтрированными стенками. В средосте-
нии – единичные мелкие парааортальные лимфоузлы 
до 5–6 мм в диаметре.  
В мокроте методом микроскопии и GeenXpert 

MBT/Rif МБТ не обнаружены, в дальнейшем на пита-
тельных средах роста культуры МБТ не получено.  
В крови: эритроциты – 4,5 Т/л, Нb – 143 г/л, цветовой 
показатель – 0,97, лейкоциты – 9,1 г/л, палочкоядер-
ные нейтрофилы – 1%, сегментоядерные нейтрофилы – 
89%, эозинофилы – 1%, лимфоциты – 8%, (абсолютное 
число – 720 кл/мкл), моноциты – 1%, СОЭ – 17 мм/ч. 
Биохимические показатели (содержание общего белка, 
мочевины, креатинина, билирубина, глюкозы, актив-

ность трансаминаз, тимоловая проба) – в пределах фи-
зиологической нормы. Содержание CD4 в крови –  
10 кл/мкл (0,98%), вирусная нагрузка – 2730 РНК-ко-
пий/мл. В моче – протеинурия до 0,32 г/л, эритроциты – 
0-0-1 в поле зрения, лейкоциты – до 30 в поле зрения, 
единичные гиалиновые цилиндры.  
Больной выставлен предварительный диагноз диссе-

минированного туберкулеза легких, начато лечение 
препаратами 1-го ряда (изониазид, рифампицин, пира-
зинамид, этамбутол) на фоне патогенетической тера-
пии и профилактики оппортунистических инфекций 
(бисептол, флуконазол, азитромицин). Продолжена 
АРТ по прежней схеме.  
На фоне лечения состояние оставалось тяжелым, со-

хранялись лихорадка, кашель, одышка. На 5-й день 
пребывания в отделении возникло легочное кровотече-
ние, остановленное консервативно. Через неделю от 
момента поступления с учетом результатов обследова-
ния и анализа клинико-рентгенологической картины 
наличие активного туберкулеза было подвергнуто со-
мнению, больной выставлен диагноз грибковой пнев-
монии, не исключался инвазивный аспергиллез. Про-
тивотуберкулезные препараты были отменены, в ле-
чебных дозах назначены бисептол, флуконазол, итра-
коназол на фоне дезинтоксикационной и патогенетиче-
ской терапии, продолжена АРТ. В результате через  
4 дня нормализовалась температура тела, уменьшились 
слабость и одышка. Затем состояние резко ухудшилось: 
после приступа сильного кашля возникла боль в левой 
половине грудной клетки, стала нарастать одышка, ды-
хание над левым легким не прослушивалось, сатурация 
кислорода снизилась до 65%. Диагностирован спонтан-
ный пневмоторакс, выполнена СКТ: левое легкое пол-
ностью коллабировано, фиксировано спайками в ниж-
нем отделе, в правом легком – нарастание интерстици-
альных изменений, появление в S1-2 воздухсодержа-
щей полости до 36 мм в диаметре (рис. 4, б).  
Больная переведена в отделение интенсивной тера-

пии, выполнено дренирование левой плевральной по-

Рис. 4. СКТ органов грудной клетки больной С.: а – на момент 
поступления в отделение, б – при ухудшении состояния. 
Fig. 4. Chest spiral CT scans of patient S.: А – at admission to the department, 
B – after the condition worsening. 
 
 а            б

Рис. 5. Результаты аутопсии. Аспергиллез легких: а – абсцесс 
легкого с гнойно-некротическим содержимым грязно-болотного 
цвета; б – микропрепарат ткани легкого; гематоксилин-эозин,  
ув. 200. Септированные гифы грибов с дихотомичным делением 
под острым углом. 
Fig. 5. Autopsy data. Pulmonary aspergillosis. А – Lung abscess with purulent 
necrotic dirty-swamp-colored contents. B – Lung tissue slide. Hematoxylin 
and eosin stain. Magnification 200x. Septate hyphae of fungi dichotomously 
dividing at an acute angle. 
 
 а              б
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лости. Несмотря на проводимое лечение, состояние 
прогрессивно ухудшалось и при нарастающих явлениях 
дыхательной недостаточности наступила смерть.  
На аутопсии признаков туберкулеза выявлено не 

было. В верхних долях легких обнаружены множе-
ственные полостные образования (абсцессы) с внутрен-
ним содержимым грязно-болотного цвета, распад и 
вскрытие полости абсцесса с развитием бронхопле-
врального свища (рис. 5, а).  
Гистологически в препарате легочной ткани опреде-

лялось большое количество характерных септирован-
ных гифов с дихотомичным делением под острым уг-
лом (рис. 5, б). Полученные данные позволили верифи-
цировать диагноз легочного аспергиллеза.  
В представленном случае у ВИЧ-инфицированной 

пациентки аспергиллез носил генерализованный ха-
рактер с диффузным поражением легочной ткани. На 
КТ легких это отражалось усилением интерстициаль-
ного компонента, наличием множественных узелковых 
образований и участков снижения прозрачности по 
типу матового стекла. Течение заболевания отличалось 
отрицательной клинико-рентгенологической динами-
кой на фоне противотуберкулезной и антибактериаль-
ной терапии, но положительным клиническим эффек-
том от противогрибковых препаратов, что, однако, не 
предотвратило развитие спонтанного пневмоторакса, 
послужившего непосредственной причиной смерти.  
Таким образом, у больных, не инфицированных ВИЧ, 

постановка диагноза аспергиллеза легких не вызывала 
значительных затруднений и осуществлялась согласно 
рекомендованным критериям. У данной категории па-
циентов в качестве важных моментов для дифференци-
альной диагностики с туберкулезом мы бы выделили 

быструю рентгенологическую динамику образования 
тонкостенных полостей в легких, стойкое отсутствие 
МБТ в мокроте при наличии полостных образований, 
характерную картину аспергиллеза на КТ с наличием 
плотных масс грибного мицелия внутри полости. 
У ВИЧ-инфицированных лиц дифференциальная ди-

агностика аспергиллеза была затруднена из-за острого 
течения, генерализованного характера с развитием 
синдрома диссеминации, образования полостей без 
плотного содержимого внутри, что делало заболевание 
похожим на туберкулез. Отсутствие грибного мицелия 
в полостях у ВИЧ-инфицированных лиц мы объясняли 
неблагоприятным течением аспергиллеза с быстрым 
наступлением летального исхода до момента формиро-
вания мицетомы. Важным дифференциально-диагно-
стическим критерием можно считать развитие микоза 
при глубокой иммуносупрессии (в наших случаях у всех 
трех больных уровень CD4 был менее 30 кл/мкл), при 
этом содержание CD4 более 200 кл/мкл не исключает 
туберкулез, но ставит под сомнение диагноз инвазив-
ного аспергиллеза. Туберкулезному процессу противо-
речит также отсутствие МБТ в мокроте при наличии по-
лостей, а также выраженные интерстициальные изме-
нения в легочной ткани, выявляемые при СКТ. Для 
своевременной диагностики аспергиллеза легких не-
обходима микологическая и серологическая верифика-
ция возбудителя, проведение которой в условиях ДНР 
на сегодняшний момент невозможно из-за ограничен-
ных ресурсов. Особую актуальность приобретает свое-
временное выявление ВИЧ-инфекции и начало АРТ, 
что позволит предотвратить развитие тяжелых имму-
нодефицитов и опасных для жизни оппортунистиче-
ских инфекций.  
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Introduction 
The COVID-19 pandemic is the result of a virus belonging 

to the Coronaviridae family, a group of single-stranded 
RNA viruses. This coronavirus, the seventh known member 
of its family, typically infects animals such as birds and 
mammals, often resulting in mild respiratory illnesses like 
the common cold in humans. However, certain coron-
aviruses can lead to severe outbreaks in human populations 

[1]. COVID-19 symptoms can range from mild to severe and 
can vary significantly among individuals. Common symp-
toms include fever, persistent cough, muscle aches (myal-
gia), tachycardia and headache. Some patients may also ex-
perience gastrointestinal issues such as diarrhea, nausea, 
and vomiting. Respiratory symptoms are prevalent, often 
manifesting as cough, dyspnea, chest pain, and sputum pro-
duction. Other symptoms may include sore throat, nasal 
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Оценка изменений менструального цикла у женщин 
в Шехре-Корд во время пандемии COVID-19 
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Аннотация 
Введение и цель. Охватившая весь земной шар пандемия COVID-19 повлияла на весь мир и стала причиной многочисленных проблем 
со здоровьем. Настоящее исследование было проведено с целью оценки влияния COVID-19 на изменения менструального цикла.  
Материалы и методы. В поперечном исследовании приняли участие 314 женщин в возрасте от 18 до 45 лет, проживавшие в городе 
Шехре-Корд в 2022–2023 гг. Исследователями была разработана специальная анкета, включавшая в себя демографические характери-
стики, вакцинальный анамнез, сведения о перенесенной инфекции COVID-19 и характеристики менструального цикла, при этом сбор 
данных осуществляли через социальные сети. Собранные данные вводили в программу SPSS v. 22 и анализировали с использованием 
описательных и аналитических статистических методов.  
Результаты. Среди пациенток 62,7% участниц сообщили об отсутствии изменений объема менструальных кровотечений после 
COVID-19. Для сравнения, только 23% участниц сообщили об увеличении или уменьшении объема кровотечений после перенесенной ин-
фекции. Что касается продолжительности менструации, у 71,3% участниц она не изменилась после перенесенной инфекции COVID-19.  
Помимо этого имели место значимые различия объема кровотечений (p=0,005), продолжительности менструации (p=0,006), мажущих 
выделений (p=0,013), интервала между менструациями (p=0,0001), менструальной боли (p=0,001) и симптомов предменструального 
синдрома (p=0,0001).  
Выводы. Результаты исследования продемонстрировали значимую связь между тяжестью COVID-19 и изменениями менструального 
цикла. 
Ключевые слова: менструация, меноррагия, COVID-19, вакцина, Шехре-Корд.  
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Abstract 
Background and Aim. COVID-19, a global pandemic, has impacted the world and caused various health issues. This study was conducted to 
evaluate the effects of COVID-19 on menstrual cycle changes.  
Materials and methods. In this cross-sectional study, 314 women aged 18 to 45 who resided in Shahrekord City, Iran, from 2022 to 2023 were 
enrolled. A researcher-designed questionnaire including demographic information, vaccination history, COVID-19 infection history, and men-
strual cycle characteristics was designed, and data was gathered through social media. After data collection, the data were entered into SPSS ver-
sion 22 and analyzed using descriptive and analytical statistical methods.  
Results. Among patients, 62.7% of participants reported no change in menstrual bleeding volume after contracting COVID-19. In comparison, 
only 23% of individuals reported an increase or decrease in their bleeding volume after the infection. Regarding the number of menstrual days, 
71.3% of participants had no change in the duration of their period after contracting COVID-19. There was also a significant difference between 
the amount of menstrual bleeding (p=0.005), the number of menstrual days (p=0.006), spotting (p=0.013), interval between menstrual cycles 
(p=0.0001), menstrual pain (p=0.001), and premenstrual symptoms (p=0.0001).  
Conclusion. The findings of the present study show that COVID-19 severity is significantly relationship with alteration in the menstrual cycle. 
Keywords: menstruation, menorrhagia, COVID-19, vaccine, shahrekord.  
For citation: Asgari M., Moezzi M., Jafarzadeh L., Banitalebi S. Evaluation of menstrual cycle changes among women in shahrekord during the 
COVID-19 pandemic. Clinical review for general practice. 2025; 6 (3): 91–96. DOI: 10.47407/kr2024.6.3.00585



92  | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №3  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 3 | 2025 |

Оригинальная статья / Original Article

congestion, rhinorrhea, and fatigue. Additionally, it result-
ing in anosmia and ageusia. In more severe cases, it may lead 
to hemoptysis (coughing up blood), skin rashes, and neuro-
logical symptoms, including impaired consciousness and 
seizures [2, 3]. In addition, COVID-19 imposes heavy health-
care (mainly hospital beds/day) costs on the society [4]. 
Some studies suggest that women who contracted COVID-19 
have experienced changes in their menstrual cycles, includ-
ing a worsening of premenstrual symptoms, higher levels of 
irregular periods, amenorrhea, and an increase in menor-
rhagia [5–7]. Moreover, women with COVID-19 have experi-
ence more ovarian injury, such as reduction in reproductive 
endocrine disorder and ovarian reserve [5]. 

Recently, public concerns have emerged about potential 
disruptions to menstrual cycles due to COVID-19 vaccines, 
contributing to issues related to menstrual health, vaccine 
hesitancy, and anxieties surrounding vaccination's effects 
on fertility [8, 9]. Some women have reported menstrual ir-
regularities following vaccination, such as menorrhagia, 
frequent bleeding episodes (metrorrhagia or polymenor-
rhea), and even postmenopausal bleeding. One possible un-
derlying factor may be vaccine-induced thrombocytopenia 
[10]. Despite the ongoing publication of new research on 
COVID-19, the limited studies addressing the relationship 
between COVID-19 and menstrual health underscores a sig-
nificant gap in medical research in this area. So, this study 
was designed to determining menstrual cycle changes in 
women of Shahrekord city during the COVID-19 pandemic 
during 2021–2022. 

 
Material and methods 

Study design and population. This research was car-
ried out using a cross-sectional study design. The target 
population included women aged 18 to 45 with natural 
menstrual cycles, residing in Shahrekord, Iran, from 2022 
to 2023. 

Inclusion and exclusion criteria. The study's inclu-
sion criteria specified that participants needed to be women 
aged between 18 and 45 who were not currently taking hor-
monal medications, thyroid drugs, or oral contraceptives. 
Additionally, if vaccinated, participants must have received 
at least two doses of the same vaccine. Women with no prior 
history of hematologic disorders, polyps, or similar health 
issues were eligible for the study. 

On the other hand, the exclusion criteria ruled out preg-
nant or breastfeeding women, those with a history of corti-
costeroid use, individuals diagnosed with diabetes, smok-
ers, and women with known mental health disorders. 

Sample size and sampling method. To estimate a 
proportion in a cross-sectional study, the sample size can be 
determined using the following formula: 

 
       Z2.P.(1 – P) 
n=  
             

 d2 
 

Confidence Level (Z): 95%, so Z = 1.96  
Estimated Proportion (p): if unknown, use p = 0.5  
Margin of Error (d): 5% (0.05) 

The final sample size would be approximately 384. How-
ever, we slightly higher margin of error or different assump-
tions for p and a total of 314 participants ultimately in-
cluded in the study. The sampling method was convenient 
sampling. 

Data collection method and questionnaire. A pre-
liminary questionnaire was designed and tested in a pilot 
study with 50 eligible participants (They excluded from the 
study). After analyzing the responses, faculty members 
from obstetrics, social medicine, and infectious diseases re-
vised the questionnaire by removing, modifying, or adding 
specific questions. The revised questionnaire was then re-
viewed for face validity by three faculty members and tested 
for reliability. 

The questionnaire's face validity was confirmed by three 
faculty members. Reliability was assessed using the split-
half method (Guttman split-half coefficient). The reliability 
coefficient was 0.81 and showed very good reliability.  

Study procedure. Following approval from the Re-
search and Technology Deputy and obtaining the necessary 
permits, eligible women aged 18 to 45 were recruited ac-
cording to inclusion criteria. The electronic questionnaire 
was created on Porsline. To ensure inclusion criteria were 
met, exclusion criteria were listed within the questionnaire; 
responses that met any exclusion criteria were excluded 
during data analysis. 

The finalized researcher-designed questionnaire con-
tained 40 questions, covering demographic information, 
vaccination history, COVID-19 infection history, and men-
strual cycle characteristics. It was distributed online via so-
cial media platforms such as WhatsApp and Instagram. 
Prior to participation, individuals received an explanation 
of the study's purpose and questionnaire content. 

During data analysis, 99 participants were excluded due 
to incomplete responses or meeting exclusion criteria. After 
collecting all responses, those not meeting inclusion criteria 
(e.g., those using hormonal or thyroid medications, age out-
side 18–45, or having certain health histories) were also ex-
cluded. The remaining data were entered into SPSS version 
26 for descriptive and analytical statistical analysis. 

Data analysis. The data were analyzed with SPSS soft-
ware (version 26). Categorical variables were presented as 
mean±standard deviation, while categorical variables were 
expressed as frequencies and percentages. Chi-square test 
were used, with a significance level of P (<0.05). 

Findings. This study aimed to investigate changes in the 
menstrual cycles of women in Shahrekord (Southwest Iran) 
during the COVID-19 pandemic. A total of 314 women par-
ticipated, with a mean age of 21.32±15.7 years. In this study, 
74.8% of participants were married, 22.6% were single, and 
the rest were divorced or widowed. The majority of partici-
pants (52.2%) were housewives and had university educa-
tion (58.6%). Most of the women (35.7%) used natural 
methods of contraception, and 35% had no history of preg-
nancy (table 1). 

In this study, 92.7% of the participants had received the 
COVID-19 vaccine. Regarding COVID-19 infection, 44.6% 
of the participants had affected the virus before receiving 
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the vaccine, 25.8% after receiving the vaccine, and 29.6% 
had been infected in both cases. Concerning the frequency 
of COVID-19 infection, the majority of participants had af-
fected the virus only once (46.5%), while the rest had been 
infected twice or more. The infection severity among partic-
ipants was categorized as mild in 28.3%, moderate in 47.1%, 
severe in 6.4%, a combination of mild and moderate in 
15.3%, and a combination of moderate and severe in 2.9% 
(table 2). 

Based on the findings in table 3, 62.7% of participants re-
ported no change in menstrual bleeding volume after con-

tracting COVID-19, while only 23% of individuals reported 
an increase or decrease in their bleeding volume after the 
infection. Regarding the number of menstrual days, 71.3% 
of participants had no change in the duration of their period 
after contracting COVID-19. Spotting after COVID-19 infec-
tion was reported by only 12.4% of participants. In this 
study, 66.9% of individuals had no change in the menstrual 
cycle interval after contracting COVID-19, while 16.9% re-
ported a variation in the cycle length. Menstrual pain after 
COVID-19 infection remained unchanged for 65.3% of par-
ticipants, whereas 20.1% reported an increase in pain. 

Table 1. Distribution of frequency of variables (marital status, occupation, education, contraception method, and pregnancy history) in the 
studied women

Variable Frequency Percentage 

Marital Status

Married 235 74.8

Single 71 22.6

Widowed 2 0.6

Divorced 6 1.9

Occupation

Self-employed 34 10.8

Housewife 164 52.2

Employee 75 23.9

Student 41 13.1

Level of Education

University Education 184 58.6

High School Diploma 80 25.5

Below High School 50 15.9

Contraceptive Method

Single/Divorced/Widowed 77 24.5

IUD 15 4.8

Natural 112 35.7

Condom 88 28.0

Tubal ligation 22 7.0

Number of Pregnancies

0 110 35.0

1 80 25.5

2 79 25.2

3 40 12.7

4 or more 5 1.6

IUD, Intrauterine device.

Table 2. Distribution of frequency of variables: receiving the COVID-19 vaccine, contracting COVID-19, frequency of infection, and severity 
of infection

Variable Frequency Percentage

COVID-19 vaccine received
Yes 291 92.7

No 23 7.3

COVID-19 Infection

Yes (before vaccination) 140 44.6

Yes (after vaccination) 81 25.8

Both (before and after) 93 29.6

Frequency of COVID-19 infection

Once 146 46.5

Twice 116 36.9

Three times 25 8.0

More than three times 27 8.6

Severity of COVID-19 infection

Mild 89 28.3

Moderate 148 47.1

Severe (hospitalized) 20 6.4

Mild and Moderate 48 15.3

Moderate and Severe 9 2.9
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Symptoms before menstruation were unchanged for 58.3% 
of participants, while 28.6% reported an increase in pre-
menstrual symptoms. Regarding menstrual changes, 30.9% 
of participants experienced changes in their menstrual cycle 
after contracting COVID-19 and receiving the vaccine. Re-
garding menstrual complications, 47.5% of participants 
stated that they developed menstrual issues after their first 
COVID-19 infection. In this study, 31.2% of participants be-
lieved that the severity of COVID-19 infection was related to 
changes in the menstrual cycle. 

Regarding the relationship between menstrual disorders 
and the severity of COVID-19, as shown in Table 3, there is 
a significant difference in various menstrual characteristics 
post-COVID-19 infection based on the severity of the dis-

ease. These include the amount of menstrual bleeding 
(p=0.005), the number of menstrual days (p=0.006), spot-
ting (p=0.013), interval between menstrual cycles 
(p=0.0001), menstrual pain (p=0.001), and premenstrual 
symptoms (p=0.0001). 

 
Discussion 

This study was designed to determining menstrual cycle 
changes in women of Shahrekord city during the COVID-19 
pandemic during 2021–2022. COVID-19 infection was as-
sociated with significant changes in menstrual characteris-
tics, including bleeding volume, the number of menstrual 
days, incidence of spotting, interval between cycles, men-
strual pain, and premenstrual symptoms. In this regard, the 

Table 3: Distribution of frequency of variables related to menstrual disorders after contracting COVID-19

Variable Count %
COVID-19 severity (%) count P-value*

Mild Severe Mild and 
moderate

Moderate 
and Severe Moderate

Amount of 
menstrual 
bleeding after 
COVID-19 
infection

No Change 197 62.7 (34.5)68 (6.1)12 (13.2)26 (0.5)1 (45.7)90 0.005

Increased 36 11.5 (16.7)6 (13.9)5 (22.2)8 (5.6)2 (41.7)15

Decreased 36 11.5 (13.9)5 (5.6)2 (11.1)4 (8.3)3 (61.1)22

Variable 45 14.3 (22.2)10 (2.2)1 (22.2)10 (6.7)3 (46.7)21

Number of 
menstrual days 
after COVID-19 
infection

No Change 224 71.3 (34.4)77 (5.8)13 (13.8)31 (1.3)3 (44.6)100 0.006

Increased 21 6.7 (14.3)3 (14.3)3 (9.5)2 (9.5)2 (52.4)11

Decreased 34 10.8 (8.8)3 (8.8)3 (14.7)5 (5.9)2 (61.8)21

Variable 35 11.1 (17.1)6 (2.9)1 (28.6)10 (5.7)2 (45.7)16

Spotting after 
COVID-19 
infection

Yes 39 12.4 (5.1)2 (10.3)4 (23.1)9 (2.6)1 (59)23 0.013

No 275 87.6 (31.6)87 (5.8)16 (14.2)39 (2.9)8 (45.5)125

Interval between 
menstrual cycles 
after COVID-19 
infection

No Change 210 66.9 (37.1)78 (4.3)9 (13.3)28 (1.9)4 (43.3)91 0.0001

Increased 29 9.2 (10.3)3 (20.7)6 (10.3)3 (3.4)1 (55.2)16

Decreased 22 7.0 (9.1)2 (13.6)3 (18.2)4 0 (59.1)13

Variable 53 16.9 (11.3)6 (3.8)2 (24.5)13 (7.5)4 (52.8)28

Pain during 
menstruation 
after COVID-19 
infection

No Change 205 65.3 (36.1)74 (5.9)12 (12.2)25 (1.5)3 (44.4)91 0.001

Increased 63 20.1 (9.5)6 (9.5)6 (23.8)15 (7.9)5 (49.2)31

Decreased 8 2.5 (37.5)3 (12.5)1 0 0 (50)4

Variable 38 12.1 (15.8)6 (2.6)1 (21.1)8 (2.6)1 (57.9)22

Premenstrual 
symptoms after 
COVID-19 
infection

No Change 183 58.3 (41)75 (6)11 (11.5)21 (2.2)4 (39.3)72 0.0001

Increased 90 28.6 (10)9 (5.6)5 (16.7)15 (4.4)4 (63.3)57

Decreased 5 1.6 (20)1 (20)1 0 0 (60)3

Variable 36 11.5 (11.1)4 (8.3)3 (33.3)12 (2.8)1 (44.4)16

The time of 
menstrual 
changes

After COVID-19 infection 73 23.2 (19.2)14 (6.8)5 (15.1)11 (1.4)1 (57.5)42 0.000

After vaccination 22 7.0 (36.4)8 (4.5)1 (13.6)3 0 (45.5)10

Both 97 30.9 (10.3)10 (6.2)6 (22.7)22 (8.2)8 (52.6)51

No changes experienced 122 38.9 (37.1)78 (4.3)9 (13.3)28 (1.9)4 (43.3)91

Occurrence of 
menstrual side 
effects after 
COVID-19 
infections

No side effects 144 45.8 (45.1)65 (6.3)9 (10.4)15 0 (38.2)55 0.000

Menstrual side effects after 
first COVID-19 infection 149 47.5 (16.1)24 (6)9 (16.8)25 (4.7)4 (56.4)84

Menstrual side effects after 
second COVID-19 infection 21 6.7 0 (9.5)2 (38.1)8 (9.5)2 (42.9)9

* Chi-Square Test.
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study by Taskaldıran et al. showed that out of 241 women 
with COVID-19, 86 (35.7%) reported experiencing various 
changes in their menstrual patterns during the first three 
cycles following the infection. They also indicated various 
menstrual irregularities within their study population, 
which differed among women. Some women reported 
shortened or delayed menstrual cycles, while others experi-
enced heavier or lighter bleeding [11]. The study by Phelan 
et al. reported changes in women's menstrual cycles, such 
as increased menstrual bleeding, more painful periods com-
pared to pre-pandemic levels, and missed cycles that had 
not occurred before the infection [12]. In the study by 
Muharam et al., following the infection, delayed cycles were 
reported in 19.6% of patients, and shortened cycles in 15.2% 
of patients. Additionally, 33% of patients experienced heav-
ier bleeding, and 11.4% reported longer menstrual dura-
tions [13]. The occurrence and nature of the changes in our 
study align with recent studies. Various mechanisms may 
contribute to menstrual changes following COVID-19 infec-
tion, with stress being one of the underlying mechanisms. It 
has been shown that COVID-19 is a significant source of 
stress, anxiety, and depression [14, 15]. Studies have shown 
that the changes in the female hormone levels are associ-
ated with health behaviors, obesity, and stress [16, 17]. 
Stress can cause menstrual irregularities by disrupting the 
hypothalamic-pituitary-gonadal (HPG) axis, which may 
lead to impaired ovulation and hormonal imbalances [18]. 
Additionally, prior research has demonstrated that stress 
can interfere with the LH surge that typically occurs prior to 
ovulation, which disrupts the normal ovulatory process and 
contributes to menstrual irregularities. This disruption in 
hormonal regulation can lead to a range of reproductive 
health issues, further highlighting the impact of stress on 
the menstrual cycle [19]. Moreover, one potential cause of 
menstrual irregularities is the direct impact of the virus it-
self. The coronavirus gains entry into cells by binding to the 
Angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) receptor, which 
was initially believed to be present solely in the respiratory 
system. However, subsequent research has revealed that 
the virus also affects the ovaries and endometrium. The 
ACE2 receptors in the ovaries are essential for the proper 
maturation of follicles and the process of ovulation, sug-
gesting that viral interference with these receptors could 
disrupt normal reproductive function and contribute to 
menstrual disturbances [20]. Evidence have demonstrated 
that cytokines such as interleukin-6, interleukin-8, and tu-
mor necrosis factor-alpha (TNF-α), which are pivotal medi-
ators of the inflammatory response in COVID-19, can in-
duce a procoagulant state. This dysregulated coagulation 
cascade may contribute to alterations in menstrual pat-
terns, including changes in bleeding volume, subsequent to 
infection [21]. Moreover, ovarian damage, such as reduced 
ovarian reserve and reproductive hormonal imbalances, has 
been observed in women with COVID-19. However, there 

were no significant differences in menstrual timing, men-
strual bleeding volume, menstrual cycle phases, or history 
of dysmenorrhea between women with severe and non-se-
vere COVID-19 [5]. A systematic review revealed that Alter-
ations in menstrual volume and cycle length have been ob-
served as consequences of COVID-19 infection, with the lat-
ter being the most commonly reported menstrual irregular-
ity in the studies reviewed. Women primarily reported re-
duced menstrual volume and longer cycle durations. The 
results also suggest that the severity of COVID-19 does not 
impact changes in the menstrual cycle [6]. In this study, 
92.7% of the participants had received the COVID-19 vac-
cine. Regarding menstrual changes, 30.9% of participants 
experienced changes in their menstrual cycle after contract-
ing COVID-19 and receiving the vaccine. Changes in the 
menstrual cycle following COVID-19 vaccination have been 
reported to exceed these levels. For example, in the study by 
Taskaldıran et al., 15% of participants experienced changes 
in their menstrual patterns after vaccination, with this fig-
ure rising to 43.3% after the second dose. Various changes 
were reported, with the most common being menstrual 
delay (late periods) [11]. Menstrual changes following 
COVID-19 vaccination may also be attributed to immune 
processes [13, 22]. 

The lack of examination of the long-term effects of 
COVID-19 and vaccination on the menstrual cycle, as well 
as the failure to examine confounding factors such as mood 
and metabolic problems, were limitations of this study. 

 
Conclusion 

The results of this study indicate that the severity of 
COVID-19 infection was associated with significant changes 
in menstrual characteristics, including bleeding volume, the 
number of menstrual days, incidence of spotting, interval 
between cycles, menstrual pain, and premenstrual symp-
toms. These findings highlight the importance of recogniz-
ing the broader social and psychological effects of the pan-
demic on women’s health, underscoring the need for atten-
tion and intervention in this area. 
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Термин «системный васкулит» охватывает разно-
родную группу заболеваний, характеризующихся 

развитием воспалительного процесса кровеносных со-
судов, возникающим de novo (например, узелковый по-
лиартериит) или как вторичный признак таких заболе-
ваний, как ревматоидный артрит и системная красная 
волчанка. Исход заболевания во многом зависит от 
диаметра пораженных сосудов, и из-за сходства симп-
томов используют общее собирательное понятие «си-
стемный некротизирующий артериит» [1]. Эта группа 
заболеваний, включая гранулематоз Вегенера (ГВ), не-
сколько десятилетий назад обычно приводила к леталь-
ному исходу, однако и в наши дни в данной категории 
заболеваний отмечается наибольшая частота расхожде-
ний в постановке диагноза, так часто происходит на 
этапе дебюта патологии по причине синдромального 
сходства, появления неспецифических признаков и 
маскировки под другие заболевания. Это усложняет ал-
горитм диагностики и задерживает начало патогенети-
ческой терапии, что в дальнейшем может стать причи-
ной развития осложнений [2].  

H. Klinger, будучи студентом-медиком, впервые дал 
характеристику новому заболеванию в 1931 г. В это 

время он описал два клинических случая, в которых со-
общил об умерших от сепсиса пациентах, которые стра-
дали генерализованным воспалением сосудов. Через  
5 лет F. Wegener наблюдал аналогичную картину у трех 
пациентов, у которых обнаружил некротизирующие 
гранулемы, поражающие дыхательные пути. Вегенер 
описал заболевание как совокупность нескольких про-
явлений, среди которых некротическое гранулематоз-
ное воспаление дыхательных путей, некротический 
гломерулонефрит и системный васкулит мелких арте-
рий и вен [3].  
Этиология данного заболевания неясна, однако в ка-

честве возможных факторов, запускающих аутоиммун-
ный васкулит на фоне генетической предрасположен-
ности, рассматриваются вирусные и бактериальные ин-
фекции. Определены следующие генотипические ассо-
циации, связанные с ГВ: наличие дефектного аллеля 
гена альфа-1 антитрипсина; полиморфизм гена CTLA-4, 
который играет роль в активации Т-лимфоцитов; ал-
лель PTPN22*620W, ассоциирующийся с положитель-
ным статусом ANCA и способствующий активации  
Т-лимфоцитов; аллель DPB1*0401; а также определен-
ные формы рецептора Fcy IIIb на поверхности нейтро-
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филов и макрофагов. Исследования показывают значи-
мость микробов и вирусов в патогенезе ГВ. Например, 
установлено, что носительство золотистого стафило-
кокка связано с частыми рецидивами ГВ, и профилак-
тическая терапия против него может значительно 
уменьшить риск повторения. К факторам риска также 
относят жизнь в северных регионах, занятие сельским 
хозяйством, применение определенных медикаментов, 
а также загрязнение окружающей среды и контакт с 
растворителями и кремнеземом [4]. 
Истинный механизм патогенеза до сих пор остается 

предметом для исследований, однако известны его 
ключевые особенности. Воспаленные или некротизиро-
ванные сосуды организуются в полиморфные грану-
лемы, содержащие лейкоциты, лимфоциты и гигант-
ские клетки. Известно, что васкулит поражает преиму-
щественно сосуды малого и среднего размера, а также 
капилляры. В зависимости от стадии заболевания пре-
обладание гранулем и васкулитных элементов может 
меняться. Часто на ранней стадии заболевания преобла-
дают гранулемы, на поздней – более выражен васкулит.  
Вовлечение верхних дыхательных путей и легких в 

гранулематозное воспаление позволяет предположить, 
что ГВ может быть вызван аномальным клеточно-опо-
средованным иммунным ответом на экзогенный или 
даже эндогенный антиген, который проникает в дыха-
тельные пути или находится в них. Кроме того, разви-
тие ГВ тесно связано с аутоантителами, которые распо-
знают специфические цитоплазматические белки ней-
трофилов, что позволяет предположить, что аномалии 
гуморального иммунитета также играют роль в патоге-
незе.  
Т-клеточный опосредованный иммунитет отвечает за 

выработку и высвобождение провоспалительных цито-
кинов, таких как фактор некроза опухоли-α и интерфе-
рон-γ, которые стимулируют поверхностную экспрес-
сию антигенов на активированных нейтрофилах. Среди 
этих антигенов есть протеиназа 3 (PR3) и миелоперок-
сидаза, которые являются мишенями для c (цитоплаз-
матических) и p (перинуклеарных) ANCA (антинукле-
арных цитоплазматических антител) соответственно. 
PR3-ANCA – это преобладающее аутоантитело, обнару-
живаемое у пациентов с ГВ, которое присутствует более 
чем у 90% пациентов с активной формой заболевания 
[5]. Таким образом, взаимодействие ANCA с их антиге-
нами вызывает дегрануляцию нейтрофилов и образо-
вание токсичных продуктов, что приводит к поврежде-
нию тканей и сосудов [6]. 
ВГ может развиться в любом возрасте. Примерно 15% 

пациентов моложе 19 лет, лишь в редких случаях забо-
левание проявляется до подросткового возраста; сред-
ний возраст начала заболевания составляет примерно 
40 лет. ВГ в равной степени поражает мужчин и жен-
щин. Отмечаются сезонные колебания заболеваемости, 
при этом чаще всего болезнь проявляется в зимние ме-
сяцы.  
Большинство пациентов обращаются за медицинской 

помощью из-за симптомов со стороны верхних и ниж-

них дыхательных путей (90%), которые часто сопро-
вождаются общими симптомами: усталостью, лихорад-
кой или болью в суставах (артралгия). У пациентов ча-
сто наблюдаются серьезные нарушения со стороны 
верхних дыхательных путей, такие как боль и выделе-
ния из околоносовых пазух, а также гнойные или кро-
вянистые выделения из носа с изъязвлением слизистой 
оболочки носа. Может произойти перфорация носовой 
перегородки, а также эрозия носового хряща, что при-
водит к деформации носа. 
Поражение легких наблюдается в 85–90% случаев и 

проявляется клинически в виде кашля, кровохарканья 
(гемоптизиса), одышки (диспноэ) и дискомфорта в 
груди. При первичном обследовании только у 12–18% 
пациентов наблюдается гломерулонефрит, однако в ко-
нечном итоге он развивается примерно в 80% случаев. 
Гломерулонефрит часто прогрессирует быстро и, если 
его не лечить, в большинстве случаев приводит к не-
обратимой почечной недостаточности. Помимо дыха-
тельных путей и почек, ВГ может поражать практиче-
ски любую систему органов [5]. 
ГВ обычно подозревают только в том случае, если у 

пациента в течение длительного времени наблюдаются 
характерные симптомы. Лабораторное определение 
ANCA может помочь в постановке диагноза, однако по-
ложительный результат не является определяющим в 
постановке диагноза, а отрицательный не позволяет ис-
ключить заболевание. PR3-ANCA – высокоспецифич-
ный признак ГВ.  
Если у пациента почечная недостаточность или кож-

ный васкулит, то наиболее логичным местом для взя-
тия биопсии являются эти органы. В редких случаях 
требуется торакоскопическая биопсия легких. При ги-
стопатологическом исследовании биопсии обнаружи-
ваются лейкоцитокластические васкулиты с некротиче-
скими изменениями и гранулематозным воспалением 
(скоплениями типично расположенных лейкоцитов) 
при микроскопическом исследовании. Гранулемы яв-
ляются основной причиной, по которой заболевание 
называют «гранулематозом Вегенера», хотя это не яв-
ляется обязательным признаком. К сожалению, многие 
биопсии могут быть неспецифическими, и в 50% слу-
чаев они дают слишком мало информации для поста-
новки диагноза [7].  
Дифференциальная диагностика обширна. Антитела 

к ядерным антигенам могут быть положительными 
после приема некоторых препаратов, а другие формы 
васкулита могут проявляться очень похожими симпто-
мами. Деформация носа также наблюдается при реци-
дивирующем полихондрите, злоупотреблении кокаи-
ном и врожденном сифилисе. 
В 1990 г. Американский колледж ревматологии при-

нял классификационные критерии ГВ. Эти критерии 
предназначались не для диагностики, а для включения 
в рандомизированные контролируемые исследования. 
Два или более положительных критерия имеют чув-
ствительность 88,2% и специфичность 92,0% при опи-
сании ГВ: 

98  | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №3  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 3 | 2025 |

Клинический случай / Clinical Case



| КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №3  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 3 | 2025 |   99

Клинический случай / Clinical Case

• воспаление носа или полости рта: язвы во рту или 
гнойные, кровянистые выделения из носа; 

• легкие: аномальная рентгенография грудной клетки 
с узелками, инфильтратами или полостями; 

• почки: осадок мочи с микрогематурией; 
• биопсия: гранулематозное воспаление в стенке арте-

рии или в периваскулярной области. 
Согласно Консенсусной конференции в Чапел-Хилл 

(Chapel Hill Consensus Conference – CHCC) по номенкла-
туре системных васкулитов (1992 г.) для постановки ди-
агноза ГВ необходимо наличие гранулематозного вос-
паления, затрагивающего дыхательные пути, и васку-
лита мелких и средних сосудов [1].  
Цель исследования – изучение клинического течения 

и лечения клинического случая ГВ у ребенка. 
 

Клинический случай 
Девочка, 4 года, находилась на плановой госпитали-

зации в отделении дерматовенерологии РДКБ с 
15.09.2024 по 15.09.2024. В связи с положительным ре-
зультатом ПЦР-диагностики на SARS-CoV-2 госпитали-
зирована в отделение РДКБ для детей с новой корона-
вирусной инфекцией, не нуждающихся в искусствен-
ной вентиляции легких. Раннее физическое развитие: с 
отставанием роста и массы. Раннее нервно-психическое 
развитие: с задержкой психо-речевого. 
Жалобы при поступлении на язвенные высыпания на 

коже (рис. 1), выраженные моторные нарушения, не-
уверенность походки, редкий влажный кашель, блед-
ность, задержку психо-речевого развития, периодиче-
ски – повышение температуры тела. 
Впервые высыпания в области голеней появились в 

возрасте 6–7 мес. Осмотрена дерматологом в Кожно-ве-
нерологическом диспансере, диагноз выставлен не 
был, высыпания в течение нескольких месяцев прошли 
самостоятельно. На фоне терапии ингаляционными 
глюкокортикоидами отмечалась положительная дина-
мика, но нестойкая.  
Второй эпизод высыпаний – в 1,5–1,7 года (длится по 

настоящее время). Получено направление на прием к 
педиатру. Девочка неоднократно консультирована раз-
личными специалистами: иммунологами, дерматоло-
гами, гематологами. Обследована амбулаторно: были 
положительны результаты анализов на антитела к ци-
томегаловирусу и капсидный белок вируса Эпштейна–
Барр. Показатели биохимического анализа крови были 
следующими: повышение трансаминаз, лактатдегидро-
геназы, С-реактивного белка до 32 мг/л. Рекомендо-
вана консультация иммунолога с целью исключения 
иммунодефицита. Показатели представлены не в пол-
ном объеме: IgA – 0,27 Ед/мл, IgM – 1,92 Ед/мл, IgG – 
8,10 Ед/мл. Со слов мамы, находилась на стационарном 
лечении с диагнозом: правосторонняя пневмония. От 
дальнейшего лечения в стационаре мама отказалась, 
получала амбулаторно Беродуал и Пульмикорт.  
В 2024 г., аллерголог на приеме услышал хрипы в 

легких, направил в стационар. 18.01.2024, направлена в 
инфекционную больницу (ОКИБ), где находилась с 

18.01.2024 по 09.02.2024 с диагнозом: инфекция Эп-
штейна–Барр; вирус простого герпеса человека б типа; 
острый назофарингит; афтозный стоматит; реактив-
ный гепатит; двусторонняя полисегментарная внеболь-
ничная пневмония, средней степени тяжести, острое 
течение ДНО ст.; синдром ВИД. Выписана с незначи-
тельной положительной динамикой на амбулаторное 
лечение, так как мать ребенка отказалась от дальней-
шего лечения в стационаре. На рентгене грудной 
клетки от 09.02.2024 – признаки двухсторонней поли-
сегментарной пневмонии, более выраженной справа с 
ателектатическим компонентом, с некоторой положи-
тельной динамикой, за счет уменьшения интенсивно-
сти инфильтрации легочной ткани. Ребенок консульти-
рован в ДКДЦ аллергологом-иммунологом 12.02.2024. 
Направлен в 4-е отделение КОДКБ для лечения пнев-
монии. В стационаре впервые выставлен диагноз: лихо-
радочный нейтрофильный дерматоз Свита.  
Первая госпитализация в РДКБ – апрель 2024 г. – 

после осмотра выставлен предварительный диагноз 
дерматоза Свита и ребенок переведен в отделение РПХ 
для проведения биопсии кожи. По результатам био-
псии диагноз был изменен на гранулематозный дерма-
тит в пределах первичного иммунодефицита. 
Вторая госпитализация в РДКБ – июнь 2024 г. Ребе-

нок поступил с выраженным обострением кожного и 
легочного процесса, интоксикацией. Проведенное об-
следование и терапия привели к улучшению состояния 
ребенка. Решение консилиума от 08.07.2024: на осно-
вании клинико-анамнестических данных, у ребенка  

Рис. 1. Пациент – 4 года. Патологический кожный процесс  
на верхней конечности. 
Fig. 1. Patient aged 4 years. Skin lesion of the upper limb.



с интерстициальным гранулематозным дерматитом не-
обходимо исключить врожденную аномалию иммун-
ной системы – аутовоспалительный синдром или пер-
вичный иммунодефицит. С целью дообследования не-
обходимо проведение: 

• иммунофенотипирования лимфоцитов (с определе-
нием Т- и В-клеток памяти);  

• секвенирование экзома.  
В плане терапии рекомендовано:  
1) продолжение терапии внутривенными иммуногло-

булинами (ВВИГ) в дозе 0,4 г/кг 1 раз в 7 дней №3–4;  
2) смена антибактериальной терапии на основании 

данных бактериологического исследования: меропенем 
100 мг/кг/сут в два введения внутривенно капельно + 
ЦС в дозировке 30 мг/кг/сут в два приема перорально;  

3) продолжить терапию дапсоном в дозировке  
1,5 мг/кт/сут в два приема;  

4) при недостаточном эффекте – добавить к проводи-
мой терапии тофацитиниб в дозировке 5 мг/сут в два 
приема перорально;  

5) при нарастании признаков аутовоспаления – 
генно-инженерная биологическая терапия ингибито-
рами интерлейкина 1 (анакинрой).  
Третья госпитализация – в июле 2024 г. – ребенок 

госпитализирован для проведения второго этапа тера-
пии – введения ВВИГ. Процедуру перенесла хорошо, 
отмечается положительная динамика по кожному и со-
матическому состоянию.  
Четвертая госпитализация – в июле 2024 г. – сдана 

кровь на секвенирование экзома. Учитывая недостаточ-
ный клинический эффект от проводимой терапии и не-
которое ухудшение кожного процесса, к проводимой 
терапии добавлен тофацитиниб в дозировке 5 мг/сут.  
Пятая госпитализация – в июле 2024 г., шестая в ав-

густе 2024 г. – ребенок госпитализирован для введения 
ВВИГ. Процедуру перенесла хорошо, отмечается поло-
жительная динамика по кожному и соматическому со-
стоянию.  
Поступает в отделение дерматологии повторно для 

продолжения обследования и коррекции терапии.  

Во время осмотра выявлены единичные сухие свистя-
щие хрипы, влажные мелкопузырчатые хрипы справа в 
области верхней доли, аускультативно дыхание же-
сткое, проводится неравномерно, отмечается незначи-
тельное ослабление справа спереди, наблюдается брон-
хиальное дыхание справа сзади. Притупление перку-
торного звука в области верхней доли справа. Задержка 
психо-речевого развития, рефлексы заторможенные. 
Отмечаются постоянные хореяподобные моторные ги-
перкинезы, затрагивающие голову, руки, туловище, 
ноги. Походка неуверенная. Визуальный контакт под-
держивается с трудом – невозможность длительной 
фиксации взора, вербальный контакт невозможен – за-
держка речевого развития.  
Патологический кожный процесс подостровоспали-

тельного характера, распространенный, симметрич-
ный, локализован на коже ягодиц, верхних и нижних 
конечностей. Представлен множественными узлами и 
бляшками размерами 0,5–2 см ярко-розового цвета с 
ровными четкими краями, плотной консистенции. На 
поверхности отдельных бляшек – корки и эрозии. 
Также на коже голеней и предплечий отмечаются яз-
венные высыпания на разных стадиях эпителизации. 
Язвы с ровными гладкими краями, дно покрыто грану-
ляциями и скудным серозно-гнойным отделяемым 
(рис. 2). На коже лица (щеках преимущественно) отме-
чаются единичные линейные телеангиэктазии. Вне 
очагов кожа повсеместно истончена, сухая, эластич-
ность снижена. Ногти и волосы истончены.  
Назначено – стол г/a, антибактериальная терапия: 

азитромиции 10 мг/кг/доза 3 раза в неделю, ВВИГ  
0,4 г/кг/доза №1 – 5500 мг инфузионно, тофацитиниб 
2,5 мг 2 раза в день, урсодезоксихолевая кислота 200 мг 
1 раз в день, ингаляции через небулайзер: будесонид 
250 мкг 2 раз в день, Беродуал 10 капель 2 раза в день, 
амброксол 1,0 мл 2 раза в день; физиологический рас-
твор 3,0 мл 2 раза в день. На фоне проводимой терапии 
отмечена положительная динамика.  
Было рекомендовано исключить из рациона ре-

бенка цельное молоко (при необходимости заменить 
на безлактозную смесь), ограничить употребление га-
зообразующих продуктов, шоколада, консервирован-
ных, копченых и маринованных продуктов, питаться 
не реже 5 раз в день, после еды не принимать гори-
зонтальное положение минимум 30 мин; обязатель-
ное обследование всех членов семьи (мама, папа, сиб-
линги) на носительство мутации в гене АТМ, соблю-
дать строго охранительный режим, кожу не травми-
ровать, не ходить в открытой одежде, полностью ис-
ключить контакт ребенка с животными, почвой, от-
крытыми водоемами; наблюдение специалистами по 
месту жительства: педиатр – 1 раз в 7 дней, пульмоно-
лог – 1 раз в 14 дней, гастроэнтеролог – 1 раз в  
30 дней. Учитывая тяжесть заболевания, нарушаю-
щего качество жизни ребенка, а также торпидность к 
проводимой терапии, рекомендовано в амбулаторных 
условиях продолжить терапию тофацитинибом в до-
зировке 2,5 мг 2 раза в день до следующей госпитали-
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Рис. 2. Патологический кожный процесс на нижней конечности  
в динамике. 
Fig. 2. Skin lesion of the lower limb, dynamic changes.
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зации. Весь период терапии контролировать основные 
показатели крови. Сопроводительная медикаментоз-
ная терапия: азитромицин 10 мг/кг/доза (130 мг) – три 
раза в неделю, при недостаточной эффективности и 
ухудшении состояния легких – рассмотреть вопрос о 
назначении ципрофлоксацина, дапсон 12,5 мг 2 раза в 
день, холекальциферол по 1000 МЕ 1 раз в день, урсоде-
зоксихолевая кислота 250 мг 1 раз в день, аминофенил-
масляная кислота по 125 мг 3 раза в день – до следую-
щей госпитализации. Ингаляционная терапия – до сле-
дующей госпитализации: будесонид (Пульмикорт или 
Буденокорт), ипратропия бромид, фенотерол (Беро-
дуал). Необходимо обрабатывать кожу ежедневно вод-
ным раствором 1% метиленовой синьки, порошком Ба-
неоцин, затем нанести атравматическую сетку (на вы-
бор): Атрауман, Атрауман Ag/Atrauman, Бранолинд Н, 

Васкопран, ФиброТюль, закрыть кожу трубчатым бин-
том Tubifast.  

 
Вывод 
Таким образом, приведенный клинический пример 

продемонстрировал определенные особенности ГВ у 
детей. Этот случай может послужить полезным ориен-
тиром для специалистов в диагностике данной патоло-
гии, выборе методов лечения и ведения пациента. 
Этиология данного заболевания остается в значитель-
ной степени неясной, однако такие клинические при-
меры облегчают процесс диагностирования и терапии 
схожих состояний у детского населения. 
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