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Уважаемые коллеги!
Вы держите в руках новый номер журнала

«Клиническая практика». Его открывает пере�
довая статья А.В. Аверьянова и А.Г. Коноплян�
никова, посвященная перспективам примене�
ния стволовых клеток в лечении болезней орга�
нов дыхания. Это первый обзор по данной
проблеме, публикуемый в отечественной науч�
ной печати, и хотелось бы, чтобы он послужил
толчком к началу исследований в системе
ФМБА России роли клеточных технологий
при респираторной патологии. 

В этом номере мы публикуем несколько ин�
тересных клинических случаев заболеваний
сердечно�сосудистой системы и легких. Редкое
наблюдение сочетания аномалии Эбштейна и
синдрома Вольфа�Паркинсона�Уайта, при ко�
тором путем радиочастотной абляции удалось
добиться стойкого антиаритмического эффек�
та, представлено группой проф. А.В. Ардашева.
Трудная для диагностики ситуация криптоген�
ной организующейся пневмонии описана в
статье А.В. Аверьянова и соавт. В работе Ю.М.
Алексеевой и др. рассмотрен клинический слу�
чай развития тромбоэмболии легочной артерии
у молодой пациентки с тромбозом вен нижних
конечностей на фоне приема гормональных

контрацептивов. Интересное наблюдение рев�
матоидного легкого и тяжелой анемии, развив�
шихся при минимальных локальных клиничес�
ких проявлениях ревматоидного артрита (Сай�
ковский Р.С. и соавт.), будет полезно врачам
разных специальностей. Собственный успеш�
ный опыт ведения больной с тяжелой формой
гриппа H1N1, острым респираторным дист�
ресс�синдромом, двусторонней пневмонией на
длительной искусственной вентиляции легких
представлен группой специалистов из КБ № 42
Сибирского медицинского центра ФМБА Рос�
сии (В.Н. Буйнов и соавт.). 

В разделе оригинальных статей публикуют�
ся результаты исследования на добровольцах
новой дозировки препарата Лайфферон, прове�
денного совместно МСЧ № 163 ФМБА России
и компании «Вектор�Медика» (Н.Н. Рындюк и
соавт.). Кроме того, И.Г. Медведевой и В.Л. Фа�
лалеевым представлен анализ эффективности
технологий реваскуляризации миокарда у
прикрепленного контингента МСЧ № 41 по
итогам 12�месячного наблюдения. В работе
А.С. Макаркина и др. приведены результаты
спирометрического скрининга, позволившие
выявить значительное число больных с вероят�
ной хронической обструктивной болезнью лег�
ких на ранних стадиях. 

В рубрике «Обзоры» размещена статья
проф. В.Г. Акимкина и соавт., анализирующая
историю применения бактериофагов в медици�
нской практике. В связи с проблемой возраста�
ющей антибиотикорезистентности внутри�
больничных возбудителей, данное (почти за�
бытое) направление вполне может иметь перс�
пективу развития. 

Завершает номер публикация действующих
международных клинических рекомендаций
по ведению больных с желудочковыми аритми�
ями. Этот детальный документ является прак�
тическим руководством для терапевтов, карди�
ологов и кардиохирургов в развитых странах.
Надеюсь, он будет полезен и нашим читателям. 

В заключение хочу поздравить вас, дорогие
коллеги, с Новым 2011 годом и пожелать вам
здоровья, профессиональных успехов, личного
благополучия и творческого развития вместе с
журналом «Клиническая практика»!

Главный редактор
д.м.н., профессор О.П. Кузовлев
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КЛЕТОЧНЫЕ ТЕХНОЛОГИИ В ЛЕЧЕНИИ
ЗАБОЛЕВАНИЙ ЛЕГКИХ – ЕСТЬ ЛИ ПЕРСПЕКТИВЫ?

А.В. Аверьянов1, А.Г. Коноплянников2
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В последние годы одной из наиболее актив�
но развивающихся областей науки является ре�
генеративная медицина, реальные и ожидаемые
достижения которой связывают с транспланта�
цией стволовых клеток или с клеточной тера�
пией. После того, как стало понятно, что как ре�
зидентные и мигрирующие из костного мозга
стволовые клетки взрослого организма, так и
трансплантированные стволовые клетки спо�
собны дифференцироваться в клетки практи�
чески любой ткани и таким образом обеспечи�
вать регенеративные процессы, начались иссле�
дования по доказательству их эффективности
при различной патологии, сопровождающейся
деградацией структуры пораженных органов.
На сегодняшний день полученные результаты
экспериментальных и клинических работ дают
все основания полагать, что клеточная терапия,
основанная на трансплантации стволовых кле�
ток, может быть весьма успешной при целом
ряде заболеваний, практически не дающих на�
дежд пациентам не только на выздоровление,
но даже стабилизацию при традиционном под�

ходе к лечению. Болезнь Паркинсона, травмы
спинного мозга, тяжелая сердечная недостаточ�
ность вследствие инфарктов миокарда, миокар�
дитов, кардиомиопатий; осложненные формы
сахарного диабета, опухоли системы кроветво�
рения уже сейчас лечат с помощью клеточных
технологий во многих развитых странах с впе�
чатляющими, хотя и краткосрочными (по наб�
людению) результатами [1�3]. 

Данный обзор посвящен пока еще малоизу�
ченной области применения стволовых клеток
– болезням легких. 

Стволовые клетки (СК) – особая катего�
рия недифференцированных клеток, которые
способны к асимметричному делению, воспро�
изводя как себе подобные клетки, так и клетки,
которые в процессе дифференцировки превра�
щаются в специализированные клетки различ�
ных тканей и органов. Существует три основ�
ных вида СК: 

� эмбриональные или тотипотентные (ЭСК);
� полипотентные клетки в системах клеточ�

В статье анализируется состояние проблемы  лечения патологии легких с применением клеточ�
ных технологий. Приведены результаты исследовательских, преимущественно эксперименталь�
ных  работ в данной области, дающих надежды на положительные исходы клинических исследова�
ний у человека. Рассматриваются возможные механизмы влияния стволовых клеток на регенера�
тивные процессы в легких. 
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ного обновления взрослого организма, среди
которых уникальное место занимают мезенхи�
мальные стволовые клетки (МСК);

� клетки�предшественники систем клеточ�
ного обновления организма или унипотентные
(УСК). 

Первые, как следует из названия, существу�
ют на ранней стадии эмбриона, их для человека
обычно получают из внутренней массы бласто�
цисты на 4�5�й день после оплодотворения яй�
цеклетки. Аналогами ЭСК, которые можно по�
лучить из соматических клеток взрослого орга�
низма включением в них нескольких специаль�
ных генов, являются так называемые индуциро�
ванные полипотентные клетки (iPC) [4]. Преи�
муществом ЭСК и iPC является их возмож�
ность превращаться в любую клетку любого ор�
гана, однако получение из них различных кле�
точных линий – это достаточно сложный и до�
рогой процесс и, кроме того, в экспериментах
они достаточно часто дают начало росту тера�
том. В связи с этим в настоящее время этот тип
стволовых клеток в основном применяется для
научных исследований, а не для использования
в клеточной терапии.

МСК относятся к полипотентным стволо�
вым клеткам, и в настоящее время они рассмат�
риваются как наиболее перспективный тип
клеток для проведения клеточной терапии при
различных заболеваниях и травмах [4�6]. МСК
в основном сосредоточены в костном мозге,
своеобразном «депо» и для гемопоэтических
СК, а также в небольшом количестве содержат�
ся в жировой ткани, пуповинной крови, пла�
центарной ткани, в пульпе зубов и в других
тканях. Костно�мозговые МСК участвуют в
поддержании гемопоэза, создавая необходимое
«микроокружение» для стволовых кроветвор�
ных клеток, частично циркулируют в кровото�
ке и могут мигрировать в область, требующую
регенерации, с выделением большого количе�
ства паракринных агентов, которые активиру�
ют регенеративные процессы, включая стиму�
ляцию клеточной пролиферации и гетероген�
ной дифференцировки. Способность МСК или
других типов СК взрослого организма диффе�
ренцироваться в поврежденном органе или
ткани в направлении, несвойственном для них
в нормальных условиях, называют явлением
пластичности. Считается, что МСК характери�
зуются наибольшей способностью к пластич�
ности, и это делает их одним из основных «иг�
роков» в регенеративных процессах [6].

Клетки�предшественники, или унипотент�
ные СК, находятся на более высоком уровне
дифференцировки и способны преобразовать�
ся только в клетки соответствующего органа,
что ограничивает их использование для целей
клеточной терапии. 

Количество различных типов СК в организ�
ме человека невелико и уменьшается с возрас�
том. Например, от общего клеточного состава
костного мозга МСК составляют менее 0,1%. 

На сегодняшний день подавляющее больши�
нство исследований по возможной роли СК в
лечении патологии легких находятся в экспери�
ментальной фазе. Наибольший интерес предс�
тавляют те заболевания, в отношении которых
отсутствуют эффективные способы консерва�
тивного и хирургического лечения. К ним отно�
сятся артериальная легочная гипертензия, иди�
опатический легочный фиброз, респираторный
дистресс�синдром, эмфизема легких, тяжелые
респираторные инфекции, резистентные фор�
мы туберкулеза легких, рак легкого. 

Эмфизема легких
Несмотря на то, что эмфизема легких – одна

из наиболее часто встречающихся патологий
органов дыхания, вызываемая деградацией
эпителиальных, эластических и эндотелиаль�
ных структур легочной ткани, на момент насто�
ящего анализа в данной области опубликованы
результаты всего двух экспериментальных ис�
следований со СК.

В 2008 г. G. Zhen et al. показали, что систем�
ное (внутривенное) введение МСК крысам с
индуцированной папаином эмфиземой приво�
дит к миграции этого типа СК в легкие с после�
дующей дифференцировкой в альвеолоциты II
типа, ингибирует процессы апоптоза и предотв�
ращает развитие эмфиземы [7]. Те же авторы,
спустя два года, продемонстрировали эффект
МСК на восстановление тканевого уровня эн�
дотелиального фактора роста (ЭФР) в легких
крыс в аналогичной модели эмфиземы [8]. 

Второе экспериментальное исследование по
изучению роли МСК в лечении эмфиземы про�
ведено в США и опубликовано в августе 2010 г.
На двух моделях эмфиземы у мышей – вызван�
ной хронической экспозицией табачного дыма
и блокадой рецепторов ЭФР, было показано,
что МСК, выращенные из жировой ткани, по�
давляют активность воспаления в дыхатель�
ных путях, достоверно уменьшают число по�
гибших клеток и расширенных альвеолярных
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пространств. Кроме того, у животных с эмфи�
земой, индуцированной табачным дымом, вве�
дение МСК защищало от потери массы тела и
угнетения гемопоэтической активности кост�
ного мозга. Восстановление эндотелия в груп�
пе, получившей инъекции МСК, достоверно
отличалось в сравнении с контролем [9]. 

Существуют и иные, хотя и более косвенные
доказательства участия других более диффе�
ренцированных типов СК в защите ткани лег�
ких от повреждения при эмфиземе. У больных
ХОБЛ как в обострении, так и при стабильном
течении наблюдается снижение числа цирку�
лирующих клеток�предшественников эндоте�
лиоцитов, являющихся ничем иным, как МСК,
находящимися в процессе дифференцировки
[10, 11]. Интересно, что снижение уровня цир�
кулирующих МСК у больных с тяжелой
ХОБЛ находится в достоверной прямой корре�
ляционной зависимости от показателя индекса
массы тела. [12]. Поскольку одним из депо
МСК является жировая ткань, можно предпо�
ложить, что ее дефицит создает условия для
развития эмфиземы легких. 

В 2004 г. японские ученые K. Ishizawa et al.
представили отчет по введению гранулоцитар�
но�макрофагального колониестимулируещего
фактора (ГМ�КСФ) и ретиноевой кислоты
(обладающей регенеративным эффектом в от�
ношении эпителия дыхательных путей) мы�
шам с индуцированной эластазой эмфиземой.
Оказалось, что ГМ�КСФ приводит к увеличе�
нию числа СК в паренхиме легких и усиливает
регенерацию в ацинусе. Комбинация двух ме�
тодов оказывала суммирующий эффект по за�
щите и восстановлению поврежденной ткани
легких [13]. 

Таким образом, имеющиеся эксперимен�
тальные данные позволяют предполагать веро�
ятность положительного результата при лече�
нии МСК, а возможно, и другими типами СК
больных эмфиземой легких. 

Фиброзы легких
Противоположным эмфиземе процессом,

развивающимся вследствие воспаления, явля�
ется фиброзирование легочной ткани. Целый
ряд интерстициальных заболеваний легких
приводит к необратимо нарастающему легоч�
ному фиброзу, зачастую не контролируемому
приемом гормональных и цитостатических
препаратов. Теоретическим основанием для
применения СК при лечении фиброза легких

является их способность трансформироваться
в альвеолоциты II типа взамен подвергшихся
апоптозу, предупреждая миграцию фиброб�
ластов в зону поврежденных клеток [14, 15]. 

Несколько экспериментальных исследова�
ний подтверждают перспективы клеточной те�
рапии фиброза легких. Y. Moodley et al. вводи�
ли человеческие амниотические СК мышам с
индуцированным блеомицином повреждением
легких, приводящим к развитию фиброза. В
данной группе наблюдалась меньшая степень
альвеолярного воспаления, снижение экспрес�
сии протеина�1 (хемоаттрактанта моноцитов),
фактора некроза опухоли�α, интерлейкинов
1,6 и трансформирующего фактора роста�β
(индуктора фиброза). Количество синтезиро�
ванного коллагена оказалось значительно
меньше, чем в контрольной группе. Показано,
что амниотические СК мигрировали в ткань
легких и превращались в клетки альвеолярно�
го эпителия, продуцирующие сурфактант [16]. 

Похожий эксперимент проводили с челове�
ческими МСК, полученными из пуповинной
крови. Мыши 5 групп получали в различных
комбинациях интраназально блеомицин, внут�
ривенно МСК, фибробласты или физиологи�
ческий раствор в качестве плацебо. Оценку тка�
ни легких проводили на 7�, 14� и 28�й день пос�
ле введения блеомицина. Оказалось, что МСК
мигрировали в зоны воспаления и фиброза, где
определялись до 14 дня, в то время как в участ�
ках здоровой ткани они отсутствовали. Уже на
7�й день в группах клеточной терапии установ�
лена меньшая степень экссудации и раннего
фиброза (см. рис.). У животных, получивших
инъекцию МСК, отмечались достоверно более
низкие уровни тканевой экспрессии трансфор�
мирующего фактора роста�β, фактора некроза
опухоли�α, интерферона�γ, провоспалительных
цитокинов, тканевых ингибиторов металлопро�
теиназ. В то же время экспрессия матриксной
металлопротеиназы�2, обладающей ангиоген�
ными и антифиброгенными свойствами, увели�
чивалась. Депозиция коллагена при введении
МСК значительно уменьшалась, в то время как
введение фибробластов никакого эффекта не
оказывало [17]. 

Единственным на сегодняшний день иссле�
дованием, показавшем эффективность клеточ�
ных технологий в сдерживании прогрессирова�
ния фиброза легких у человека, является рабо�
та отечественных ученых Л.В. Курсовой, А.Г.
Конопляникова, В.В. Пасова и др., которые
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Рис.
Ткань легких мышей 
с блеомицин�индуцированным фиброзом
на 7, 14, 28 день лечения МСК 
(по [17])

сначала в эксперименте, а затем у пациентов с
лучевым повреждением легких (как осложне�
нием лучевой терапии онкологических заболе�
ваний) продемонстрировали стабилизацию
клинических, лабораторных, функциональных
и перфузионных показателей. При этом в тече�
ние года у больных не отмечено ни одного слу�
чая прогрессирования онкопроцесса [18]. 

Легочная гипертензия
Различные формы хронической легочной

гипертензии вследствие обструкции, облитера�
ции или вазоконстрикции дистального русла
легочной артерии приводят к необратимым из�
менениям периферических сосудов малого
круга кровообращения с фиброзом или фибро�
эластозом интимы, деградацией эндотелия, на�
рушением кровотока, развитием легочного
сердца. Эффективность лекарственной тера�
пии тяжелой легочной гипертензии в целом не�
высока и затратна, поэтому поиск альтернатив�
ных путей лечения является весьма актуаль�
ным. Стратегия неоваскуляризации и регене�
рации эндотелия в данном случае представля�
ется одной из наиболее перспективных. Спо�
собность МСК продуцировать ЭФР и транс�
формироваться в эндотелиоциты положила на�
чало экспериментам по изучению их возмож�
ной роли в регуляции ангиогенеза в легких. Ус�
тановлено, что хроническая гипоксия, приво�
дящая к повышению давления в системе легоч�
ной артерии, вызывает мобилизацию МСК из
костного мозга [19]. 

МСК обнаружены в ткани, иссеченной в ре�
зультате эндартерэктомии у больных с хрони�
ческой тромбоэмболической легочной гипер�
тензией [20]. 

В двух исследованиях доказано снижение
уровня АД в легочной артерии, уменьшение

гипертрофии правого желудочка, задержка ги�
пертрофии сосудистой стенки у крыс с легоч�
ной гипертензией, вызванной монократоли�
ном, при введении как человеческих, так и ал�
логенных МСК [21, 22]. Кроме того, в работе
Z.X. He et al. в группе клеточной терапии вы�
живаемость животных в конце эксперимента
составила 90%, в то время как в группе плацебо
лишь 50%, а насыщенность микрососудами
ткани легких при введении МСК превышала
аналогичный показатель в группе плацебо поч�
ти в 4 раза. 

Дополнительный эффект МСК может при�
дать введение в них вектора NO�синтазы. S.
Kanki�Horimoto et al. показали, что экспресси�
рующие NO�синтазу МСК в большей степени,
чем обычные МСК положительно влияют на
выживаемость и вес правого желудочка [23]. 

Острый респираторный дистресс%синд%
ром и острое повреждение легких

Острое повреждение легких (ОПЛ) и ост�
рый респираторный дистресс�синдром (ОРДС)
относятся к наиболее жизнеугрожающим сос�
тояниям, летальность при которых превышает
40%. Причиной их развития чаще всего бывают
тяжелые респираторные инфекции, травмы,
воспалительные заболевания различных орга�
нов с системными проявлениями. Патогенез
ОРДС и ОПЛ сложен и многообразен, однако в
нем всегда присутствует ряд ключевых звеньев,
потенциально привлекательных для клеточной
терапии: эндотелиальная и эпителиальная
деструкция, гиперэкспрессия гигантского пула
провоспалительных цитокинов и хемокинов,
окислительный стресс. 

В исследовании M. Mao et al. внутривенное
введение стволовых клеток�предшественников
эндотелиоцитов крысам с моделированным
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липополисахаридным ОПЛ приводило к
уменьшению степени интерстициального
отека, количества гиалиновых мембран, гемор�
рагий, что в конечном итоге вылилось в высо�
кий уровень выживаемости – 81% (против 44%
в группе плацебо) [24]. В модели ОПЛ у кро�
ликов, вызванного внутривенным введением
олеиновой кислоты, после инъекции аутоло�
гичных клеток�предшественников наблюда�
лась меньшая степень лейкоцитарной ин�
фильтрации паренхимы легких и эндотелиаль�
ной дисфункции легочной артерии, чем в конт�
рольной группе [25]. 

Оригинальный эксперимент с человечески�
ми легкими, жизнеспособность которых под�
держивалась ex vivo путем перфузии физиоло�
гического раствора, поставлен исследователя�
ми из Калифорнийского университета. Было
проведено эндобронхиальное введение эндо�
токсина E. coli в дистальные отделы нижних
дыхательных путей, вызвавшее некардиоген�
ный отек легких. Спустя час в перфузат добав�
ляли аллогенные МСК и кондиционную среду
из под культур МСК, что привело к уменьше�
нию количества экстраваскулярной жидкости,
восстановлению альвеолярно�капиллярной
мембраны и механизмов очищения альвеол от
внутриальвеолярной жидкости [26]. Профи�
лактическое введение МСК также оказывало
позитивный эффект на течение эксперимен�
тального ОРДС и ОПЛ [27]. 

Резистентные формы (MDR и X%DR) 
туберкулеза легких
Высокий уровень смертности от туберкуле�

за легких во многом обусловлен распростра�
ненностью его резистентных форм. Не исклю�
чено, что одним из возможных консерватив�
ных путей лечения таких пациентов может
стать терапия СК как за счет восстановления
иммунного потенциала, так и регенерации пов�
режденной ткани легких.

В нашей стране были проведены оригиналь�
ные пилотные исследования, показавшие перс�
пективность использования системных тран�
сплантаций аутологичных и аллогенных МСК
при лекарственной терапии резистентных
форм (MDR и X�DR) туберкулеза легких [28,
29]. В проведенном совместно ЦНИИ туберку�
леза (Москва) и ФГБУ МРНЦ (Обнинск) ис�
следовании под наблюдением находились 27
больных туберкулезом легких, из которых 15
пациентов относились к категории MDR (mul�

tidrug resistance), а 12 больных – к категории X�
DR (X�drug resistance). У больных был распро�
страненный кавернозный процесс в легочной
ткани, у большинства из них (17 пациентов) до
включения в схему терапии системной тран�
сплантации 150�200 млн размноженных в кле�
точной культуре МСК из аутологичного кост�
ного мозга был хронический туберкулез (про�
должительность заболевания от 13 мес. до 5
лет), а у остальных 10 пациентов диагноз забо�
левания был поставлен за 6�12 мес. до включе�
ния в схему лечения клеточной терапии. У всех
больных предыдущее достаточно длительное
специфическое противотуберкулезное лечение
было безуспешным или недостаточно эффек�
тивным (среди них был 1 пациент с одним опе�
ративно удаленным легким). После системной
трансплантации аутологичных МСК больным
продолжали проводить ранее начатую медика�
ментозную терапию. 16 пациентов наблюда�
лись после трансплантации МСК в течение 1,5�
2 лет и более, а остальные 11 – не менее 6 мес.
После введения МСК во всех 27 случаях наб�
людался положительный клинический эффект;
больные отмечали улучшение общего состоя�
ния, уменьшение одышки, значительное умень�
шение или исчезновение слабости и недомога�
ния, 24 пациента прибавили в весе. У 20 паци�
ентов через 3�4 мес. после трансплантации ау�
тологичных МСК отмечено стойкое прекраще�
ния бактериовыделения, а у 11 больных в даль�
нейшем наступило заживление длительно су�
ществующих каверн легочной ткани. Таким об�
разом, включение в курс противотуберкулез�
ной терапии трансплантации размноженных в
культуре аутологичных МСК может явиться
перспективным способом повышения эффек�
тивности проводимой терапии у пациентов с
резистентными формами туберкулеза легких.
Механизмы лечебного эффекта МСК в этом
случае, несомненно, связаны со значительной
стимуляцией регенеративных процессов в пов�
режденных тканях легких

Рак легкого
Опухоли легких – та область, где результаты

применения различных типов СК наиболее
противоречивы. С одной стороны, ряд исследо�
ваний свидетельствует о возможной роли СК в
подавлении роста опухоли. Например, D.K.
Maurya et al. моделировали рак легких у мышей
путем внутривенного введения клеток карци�
номы Льюиса, образующей множественные ме�
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тастазы в ткани легких. Спустя 5 дней интрат�
рахеально (или на 5� и 7�й день внутривенно)
вводили МСК из пуповинной крови крыс. Ре�
зультаты оценивали через 3 нед. У мышей, по�
лучивших СК, достоверно уменьшалось коли�
чество и суммарный вес метастазов. Гистологи�
ческое исследование подтвердило присутствие
СК, встроенных в структуру опухоли, без дока�
зательств их дифференцировки и побочных эф�
фектов [30]. Недавно опубликованы результа�
ты исследований, подтверждающие миграцию
МСК, меченных наночастицами оксида железа,
в ткань метастазов в легкие в эксперименте у
мышей с использованием в качестве детектор�
ного метода магнитно�резонансной томогра�
фии [31]. Способность МСК мигрировать в
опухолевую ткань (патотропизм и хоуминг) де�
лает их потенциально привлекательными носи�
телями факторов, подавляющих опухолевый
рост. Внедрение в оболочку МСК апоптоз�ин�
дуцирующего лиганда фактора некроза опухо�
ли�α с последующим их введением в кровоток
мышей с метастатическим поражением легких
привело к исчезновению метастазов у 38% мы�
шей при отсутствии какого�либо эффекта в
контрольной группе [32, 33] 

Однако существуют гипотезы о роли СК в
канцерогенезе, основанные на их обнаружении
в раковых тканях, так называемых, раковых
стволовых клеток (РСК). РСК обычно высоко
резистентны к воздействию различных проти�
воопухолевых агентов (химиопрепараты и ио�
низирующая радиация) и, как правило, явля�
ются причиной рецидивов после проведения
противоопухолевой терапии [5]. Мутация в СК
может быть тем толчком, который превращает
их в клетки�предшественники опухоли [34, 35].
Другой возможной причиной канцерогенной
роли СК считается их индуцирующее влияние
на ангиогенез в зоне опухоли за счет прямой
или опосредованной экспрессии ЭФР, доказан�
ной в эксперименте [36]. 

Механизмы эффектов клеточной
терапии при патологии легких
Регенерация
Одним из главных механизмов действия

МСК считается их способность трансформиро�
ваться в клетки органов и тканей, где существу�
ет необходимость восстановления утраченных
структур вследствие различных патологичес�
ких процессов. Несколько исследований, вы�
полненных более 5 лет назад, доказали мигра�

цию в легкие и превращение введенных в кро�
воток МСК в альвеолярный эпителий и эндоте�
лий [37�39]. 

Более поздние работы такую возможность
подтвердили, однако установили, что транс�
формация в эпителиальные клетки происходит
у небольшого числа СК (не более 1% от введен�
ного пула) [40, 41]. 

В связи с этим некоторые эксперты выска�
зывают точку зрения о том, что механизм
трансформирования в клетки ткани легких не
является ведущим в эффективности экспери�
ментальной клеточной терапии при патологии
органов дыхания [42]. 

Паракринная активность
Важнейшим свойством СК и особенно МСК

следует признать их способность самостоятель�
но или опосредованно индуцировать продук�
цию ряда активных медиаторов разнообразных
процессов – воспаления, фиброза, регенерации
– цитокинов, факторов роста и их ингибиторов,
ферментов и др., получившая название парак�
ринной активности. Среди них наибольшее
значение имеют такие биологически активные
молекулы, как уже упоминавшийся эндотели�
альный фактор роста (ЭФР), ангиопоэтин�1,
каталаза, супероксиддисмутаза (уменьшающие
выраженность окислительного стресса), транс�
формирующий фактор роста�β (регулирующий
фиброгенез и ангиогенез), фактор роста керати�
ноцитов и другие. Интересно, что в зависимос�
ти от ситуации СК могут влиять на продукцию
как противовоспалительных, так и провоспали�
тельных цитокинов (интерлейкинов 1, 6, 10);
индуцировать лимфоциты к синтезу IgG, торо�
мозить их апоптоз [43, 44]. 

Многие исследователи считают, что именно
паракринная активность является главным
фактором, определяющим позитивные эффек�
ты клеточной терапии при болезнях легких [45]. 

Терапия СК в настоящее время является од�
ним из наиболее перспективных научных нап�
равлений в мире. Количество исследований по
данной проблеме нарастает лавинообразно,
причем наблюдается активный переход от экс�
периментальной фазы к клиническим исследо�
ваниям у человека. В международной базе На�
ционального института здоровья США Clinical
Trials на начало декабря 2010 г. зарегистриро�
вано 254 клинических исследования в области
заболеваний органов дыхания, в той или иной
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Òàáëèöà 

Зарегистрированные клинические исследования в области болезней органов дыхания 
с оценкой или использованием СК (по [46])

Патология Количество исследований

Опухоли легких 168

Интерстициальные заболевания легких 14

Обструктивные заболевания легких 31

Респираторные инфекции 15

Легочная гипертензия 5

ОРДС 4

Прочие 17
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степени связанных со СК, как в диагностичес�
ких, так и лечебных целях (табл.) [46]. 

Большинство работ по терапии СК находит�
ся во II фазе. Как видно, больше половины из
них относится к проблеме опухолей легких. 

Возможно, что по результатам данных ис�
следований спустя некоторое время мы смо�
жем говорить об успешном лечении той легоч�
ной патологии, которая на сегодняшний день
представляется бесперспективной. 
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Аномалия Эбштейна (АЭ) – врожденный
порок сердца, характеризующийся дисплазией
и перемещением одной или более створок три�
куспидального клапана в полость правого же�
лудочка (ПЖ) по направлению к верхушке [1].
Это приводит к формированию гемодинами�
ческой модели, в основе которой лежит недос�
таточность трехстворчатого клапана, а умень�
шения объема ПЖ обуславливает дефицит ле�
гочного кровотока. Нередко АЭ сочетается с
незаращением овального окна и сбросом крови
справа налево, который носит компенсаторный
характер. Трансторакальное эхокардиографи�
ческое исследование позволяет верифициро�
вать диагноз АЭ и определить характер суще�
ствующих гемодинамических изменений [1�3]. 

Измененная геометрия правых предсердия и
желудочка может являться морфофункцио�
нальной основой нарушений ритма сердца у
больных этой категории. Установлено, что в 30�
35% случаев у пациентов с АЭ диагностируется
синдром WPW. Характерной особенностью
больных этой категории является тот факт, что
добавочные атриовентрикулярные соединения
(ДАВС) в большинстве случаев локализованы
в правых отделах сердца, а у половины из этих

пациентов диагностируется наличие несколь�
ких ДАВС [4, 5]. 

Аритмический синдром у таких больных яв�
ляется одним из неблагоприятных прогности�
ческих факторов течения заболевания. Его ле�
чение осуществляется с помощью назначения
постоянной антиаритмической терапии (ААТ),
проведении радиочастотной абляции (РЧА)
или во время радикальной хирургической опе�
рации по устранению дефекта трикуспидаль�
ного клапана [4�5]. 

Описание случая
Больная М., 19 лет, обратилась в нашу кли�

нику с жалобами на периодически возникаю�
щие эпизоды учащенного ритмичного сердце�
биения, которые сопровождались общей сла�
бостью, затрудненным дыханием. Всего отме�
чалось 2 подобных эпизода, продолжитель�
ностью до 30�40 мин, которые были эффектив�
но купированы внутривенным введением 300
мг кордарона. 

Из анамнеза известно, что диагноз АЭ уста�
новлен в возрасте 5 лет. Около 5 лет назад на
ЭКГ впервые были верифицированы призна�
ки предвозбуждения желудочков. Клиничес�

РАДИОЧАСТОТНАЯ АБЛЯЦИЯ СИНДРОМА WPW У БОЛЬНОЙ 
С АНОМАЛИЕЙ ЭБШТЕЙНА

А.В. Ардашев, Е.Г. Желяков, М.С., Рыбаченко, А.В. Конев

ÔÃÓÇ Êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà ¹83 ÔÌÁÀ Ðîññèè

Приводится описание истории болезни 19�летней пациентки с аномалией Эбштейна и
синдромом WPW, которой была проведена хирургическая коррекция нарушений ритма сердца
путем радиочастотной аблации. 3�летнее наблюдение за больной подтвердило успех операции –
отсутствие эпизодов аритмии. 

Ключевые слова: аномалия Эбштейна, WPW�синдром, радиочастотная аблация

RADIOFREQUENCY ABLATION WPW SYNDROME IN PATIENT WITH EBSTEIN'S
ANOMALY

Ardashev A.V., Zhelyakov E.G., Rybachenko M.S., Konev A.V.

The case history of 19�year old patient with Ebstein's anomaly and WPW syndrome,  which was
held surgical correction of cardiac arrhythmias by radiofrequency ablation is described. 3�year obser�
vation of patient confirmed the success of the operation – absence episodes of arrhythmia

Keywords: Ebstein's anomaly, WPW syndrome, radiofrequency ablation
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ких признаков пароксизмальной тахикардии в
анамнезе до настоящего момента не было.
Постоянную антиаритмическую терапию
больная не получала. Из анамнеза удалось вы�
яснить, что на протяжении 12 лет признаки
сердечной недостаточности не нарастали и в
настоящий момент остаются на уровне I функ�
ционального класса по NYHA. Постоянную
ААТ больная не получала. Пациентка состоит
на диспансерном учете у кардиохирургов.
Операция по устранению врожденного порока
сердца не проводилась.

При объективном обследовании выявляется
легкий акроцианоз, пульсация вен шеи. Грани�
цы сердца не увеличены. При аускультации то�
ны сердца звучные, в IV точке аускультации
выслушивается систолический шум, усилива�
ющейся на вдохе. В легких дыхание везикуляр�
ное хрипов нет. Живот мягкий, безболезнен�
ный. Печень и селезенка не увеличены. Пери�
ферических отеков нет. 

Диагноз АЭ подтвержден при проведении
трансторакальной эхокардиографии (рис. 1).
Из апикальной четырехкамерной позиции ви�
зуализировалось смещение задней и септаль�
ной створок трикуспидального клапана к вер�
хушке ПЖ на 2,5 см с образованием атриализо�
ванной части ПЖ, выраженная дилатация ПЖ
(6,3 × 3,5 см), асимметричная гипертрофия
ПЖ. Диагностированы признаки объемной пе�
регрузки ПЖ, трикуспидальная регургитация
2�3�й ст. Систолическое давление в легочной
артерии в пределах нормы. Незначительная
митральная регургитация 1�й ст., удлиненная
заслонка нижней полой вены. Фракция изгна�
ния – 75%, конечный диастолический размер
ЛЖ – 3,3 см, конечный систолический размер

ЛЖ – 1,9 см, левое предсердие – 2,9 см, диаметр
корня аорты – 2,9 см. 

На ЭКГ (рис. 2А) во время синусового рит�
ма отмечались признаки предвозбуждения же�
лудочков (D�волна), свидетельствующие об
антероградном проведении по правому задне�
латеральному ДАВС. Интервал P�Q �105 мс,
длительность комплекса QRS � 128 мс [6] . 

Наличие тахиаритмического синдрома у па�
циентов с АЭ является одним из неблагопри�
ятных факторов, определяющих прогноз тече�
ния заболевания. Было принято решение о
проведении эндокардиального электрофизио�
логического исследования и РЧА ДАВС. 

После подписания информированного сог�
ласия под местной анестезией (0,25% раствор
новокаина, 30 мл) выполнена катетеризация
по Сельдингеру правой общей бедренной ве�
ны, установлен интродьюсер 8 Fr, через кото�
рый был введен абляционный квадриполяр�
ный электрод (DAIG) для проведения карти�
рования. 

Эндокардиальное электрофизиологическое
исследование: 

Исходно – ритм синусовый, интервалы R�R
– 780 мс, PQ – 105 мс, QT – 390 мс длитель�
ность комплекса QRS – 128 мс. При манипуля�
ции электродами в правом предсердии возни�
кали неустойчивые пароксизмы ортодромной
СВТ с ЧСС 180 в минуту и длительностью
комплекса QRS 100 мс. 

Радиочастотная абляция: 
На фоне синусового ритма и ортодромной

тахикардии проводилось активационное кар�
тирование предсердной части ДАВС. Точка оп�
тимального картирования определялась в зад�
нелатеральных отделах правого предсердия,
где последовательно было нанесено 6 РЧ�воз�
действий общей продолжительностью 15 ми�
нут, с установленным лимитами мощности и
температуры 50 Вт и 55 С° соответственно. 

Во время проведения 2�ой РЧ�аппликации
отмечалась элиминация проведения по ДАВС
(на ЭКГ: PR–146 мс QRS–92 мс) с последую�
щим восстановлением признаков предвозбуж�
дения. После достижения стабильного положе�
ния деструктирующего электрода в точке инте�
реса и проведении РЧА возникла стойкая эли�
минация признаков предвозбуждения. 

Контрольное эндокардиальное электрофизи�
ологическое исследование: 

Для проведения контрольного эндо�ЭФИ
абляционный электрод был заменен на 20�по�

Рис. 1. ЭхоКГ больной М. (апикальная четырехкамерная
позиция). На рисунке показана атриализованная часть ПЖ 
и смещение септальной створки ТК.
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люсной управляемый (Medtronic, USA), дис�
тальная пара которого была установлена в
верхнесептальном отделе правого желудочка, а
проксимальная пара регистрировала электри�
ческую активность правого предсердия. При
проведении асинхронной стимуляции с дис�
тальной пары электрода верифицированы
признаки вентрикулоатриальной диссоциа�
ции (рис. 3).

Послеоперационный период протекал без
особенностей. На фоне синусового ритма опре�
делялась стойкая элиминация антероградного
проведения по ДАВС, эпизоды СВТ не рециди�
вировали. Больная выписана в удовлетвори�
тельном состоянии на 2�е сутки после проведе�
ния операции. 

В последующем пациентка наблюдалась на�
ми в течение 3 лет, аритмический синдром не
рецидивировал, на поверхностной ЭКГ приз�
наки предвозбуждения желудочков не опреде�
лялись, симптомы сердечной недостаточности
не прогрессировали.

Обсуждение
Злокачественный характер аритмического

синдрома является одной из главных причин
развития летальных исходов у пациентов с АЭ.
Согласно существующим рекомендациям по
ведению пациентов с врожденными пороками
сердца ACC/AHA абсолютными показаниями
к проведению оперативного хирургического
лечения пациентов с АЭ являются: ХСН функ�

Рис. 2. 12 отведений ЭКГ на фоне синусового ритма до и после проведения РЧА. 
Панель А: Антероградное проведение через правое заднелатеральное ДАВС. Интервал P�R =105 мс, QRS=128 мс 
Панель Б: После эффективной РЧ�деструкции правого заднелатерального ДАВС. Отмечается появление зубца R 
в отведении V1 и зубца S в отведении aVL. Интервал P�R =146 мс, QRS=90 мс.

Панель А Панель В
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ционального класса по III�IV NYHA, наличие
фибрилляции предсердий, насыщение кисло�
родом капиллярной крови ниже 80%. 

Трудность проведения РЧА у пациентов с
АЭ обусловлена тем фактом, что рецидивы
проведения по ДАВС у больных данной кате�
гории возникают в 25% случаев и требуют про�
ведения повторных интервенционных вмеша�
тельств. Высокая частота рецидивов АВРТ у
пациентов с АЭ объясняется измененной гео�

метрией правого предсердия, наличием множе�
ственных ДАВС, атипичным расположением
АВ�соединения, что может затруднять прове�
дение картирования ДАВС [5�7].

В представленном нами случае у молодой
пациентки с АЭ в сочетании с манифестирую�
щим синдромом WPW имеется высокий риск
развития вторичной фибрилляции предсер�
дий. Клинические данные, полученные в ходе
обследования, позволили нам отнести ее к
группе высокого риска развития внезапной
сердечной смерти и подразумевали прогресси�
рование признаков сердечной недостаточнос�
ти. При выборе тактики лечения данной боль�
ной мы предполагали, что проведение РЧА
синдрома WPW позволит уменьшить вероят�
ность развития фибрилляции предсердий и
симптомов сердечной недостаточности. Трех�
летний период клинического наблюдения за
пациенткой подтвердил наши предположения. 

Заключение
Радиочастотная катетерная абляция синд�

рома WPW у пациентов с аномалией Эбштей�
на является высокоэффективным и безопас�
ным методом лечения аритмического синдро�
ма у данной категории больных.

Рис. 3. Вентрикулоатриальная диссоциация. Сверху вниз пред�
ставлены I, II, II AVF, V1 ЭКГ�отведения и электрограмма, регист�
рируемая из области ушка правого предсердия (HRA). На фоне
проведения электрокардиостимуляции правого желудочка с дли�
ной цикла 500 мс отмечается отсутствие ретроградного прове�
дения на предсердия (интервал A�A – 580�590 мс) как по струк�
турам нормальной проводящей системы сердца, так и по ДАВС. 
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Проблема дифференциальной диагностики
инфильтративных изменений ткани легких яв�
ляется одной из самых трудных в практике те�
рапевта и пульмонолога. Традиционная триада
наиболее частых причин легочных инфильтра�
тов (рак, пневмония, туберкулез) на протяже�
нии многих лет составляет классический диф�
ференциальный ряд. Однако с приходом совре�
менных методов диагностики – компьютерной
томографии, малоинвазивной торакальной хи�
рургии мы все чаще стали встречаться с заболе�
ваниями, которые ранее протекали под маской
перечисленных выше либо вообще не диагнос�
тировались, являя нам лишь свой исход в виде
распространенного, хотя и туманного термина
«пневмосклероз». Особенные затруднения воз�
никают тогда, когда речь идет о редкой болез�
ни, с которой клиницист, рентгенолог или мор�
фолог еще в своей практике не сталкивался. В
таком случае даже получение полноценного
гистологического материала не гарантирует от
неверного диагноза. В данной статье мы хотим
представить историю 54�летней пациентки с

двусторонним инфильтративным процессом в
легких, когда содружество разных специалис�
тов позволило в кратчайшие сроки поставить
сложный диагноз и добиться эффективного ре�
зультата лечения.

Больная поступила в отделение 08.07.2010 г.
с жалобами на повышение температуры тела до
субфебрильных цифр, одышку при умеренной
физической нагрузке, боли в правом тазобед�
ренном суставе. 

Анамнез 
Считает себя больной с 14 июня, когда после

переохлаждения отметила озноб, повышение
температуры до 38°С, лечилась симптоматичес�
кими средствами, 24.06.10 г. – выполнена рент�
генография органов грудной клетки, диагности�
рована сегментарная пневмония в нижней доле
справа, назначена антибактериальная терапия
(цефтазидим 2,0 г/сут в/м, левофлоксацин 0,5
г/сут per os). Лечение продолжалось 10 дней, на
этом фоне температура снизилась до субфеб�
рильной. Кашля, выделения мокроты не наблю�

СЛУЧАЙ ДВУСТОРОННЕГО ИНФИЛЬТРАТИВНОГО ПРОЦЕССА В ЛЕГКИХ

А.В. Аверьянов1, А.Л. Черняев2, Лактионова Л.В1., Н.В. Носова1, 
Ю.В. Кемеж1, Н.Ю. Уразовский1

1ÔÃÓÇ Êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà ¹83 ÔÌÁÀ Ðîññèè,
2ÔÃÓ ÍÈÈ ïóëüìîíîëîãèè ÔÌÁÀ Ðîññèè

Проведен клинический разбор истории болезни 54�летней пациентки, поступавшей с диагно�
зом двусторонняя пневмония. При обследовании, включавшем торакоскопическую биопсию
легкого, выявлена одна из форм идиопатических интерстициальных пневмоний – криптогенная
организующаяся пневмония (КОП). В статье обсуждаются проблемы, с которыми сталкивают�
ся клиницисты и диагносты в процессе ведения пациентов с КОП. 

Ключевые слова: криптогенная организующаяся пневмония, облитерирующий бронхиолит 
с организующейся пневмонией

CASE REPORT OF BILATERAL LUNGS INFILTRATES
Averjanov AV, Chernyaev AL, Lactionova LV, Nosova NV, Kemezh JV, Urazovsky NJ

Clinical analysis of the case report 54 years woman with the diagnosis a bilateral pneumonia is per�
formed. At the inspection included thoracoscopic biopsy, one of forms idiopathic intersticial pneumo�
nias – Cryptogenic organizing pneumonia (COP) is revealed. In the article problems with which 
clinical physicians and diagnosticians meet during conducting patients with COP are discussed. 

Keywords: Cryptogenic organizing pneumonia, bronchiolitis obliterans with organizing pneumonia.
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далось. 06.07.10 г. – при контрольном рентгено�
логическом исследовании выявлена отрица�
тельная динамика с распространением ин�
фильтрации на нижние отделы левого легкого.

За несколько месяцев до настоящего заболе�
вания у пациентки появились боли в правом
тазобедренном суставе, усиливающиеся при
движении и в ночное время. Обследования по
данному поводу не проходила. 

Госпитализирована в пульмонологическое
отделение КБ № 83 для уточнения диагноза и
лечения.

Из перенесенных заболеваний отмечала ге�
нитальный герпес, хронический тонзиллит,
аденексит, мастопатию. 

Вредные привычки, аллергические реакции,
профессиональные вредности в анамнезе отри�
цала. Эпидемиологический анамнез без осо�
бенностей. Контактов с аэрополлютантами до
начала заболевания не было.

Объективный статус
Состояние больной удовлетворительное.

Кожные покровы и слизистые оболочки чис�
тые, обычной окраски и влажности. Перифери�
ческих отеков нет. Частота дыхательных дви�
жений 17 в мин. Перкуторный звук над легки�
ми легочный. Аускультация легких: дыхание
везикулярное, незвонкая крепитация в нижних
отделах с обеих сторон, больше слева. АД
100/60 мм рт.ст. Аускультация сердца: тоны
сердца ясные, ритмичные, ЧСС 80 в мин. Язык
влажный, не обложен. Живот безболезненный.
Печень: 9×8×7 см, край ровный. Мочеполовая
система: почки не пальпируются. Поясничная
область при поколачивании безболезненная с
обеих сторон. Сознание ясное. Память сохране�
на. Черепно�мозговая иннервация: в норме.

Данные лабораторных исследований
В клиническом анализе крови отмечалось

повышение СОЭ до 60 мм/ч.
СРБ – 37,4 мг/л. Прокальцитонин < 0,5 нг/мл.
Остальные показатели лабораторных иссле�

дований в пределах нормы.
В день поступления больной была проведе�

на КТ органов грудной клетки. 
На серии томограмм, выполненных в режи�

ме мультиспиральной КТ, в S8�S10 с обеих сто�
рон определяется неоднородное уплотнение ле�
гочной ткани за счет инфильтративных измене�
ний, на фоне которых прослеживаются просве�
ты бронхов. Широким основанием инфильтра�
ция прилежит к костальной плевре, узким –

направлена к корню легкого (рис. 1). В осталь�
ных отделах обоих легких очаговые, инфильт�
ративные, полостные изменения не выявлены.
Легочный рисунок без особенностей. Корни
легких не расширены, структурны. Просветы
бронхов прослеживаются до субсегментарного
уровня. Просвет трахеи не деформирован, сво�
боден. Свободной жидкости в плевральных по�
лостях, полости перикарда не обнаружено. Ор�
ганы средостения, диафрагма расположены
обычно. Внутригрудные, над� и подключичные,
подмышечные лимфатические узлы не увели�
чены. Сердце, крупные сосуды без особеннос�
тей. Костные структуры на исследованных
уровнях без деструктивных изменений.

Клиническая версия 
С учетом клинической картины, прогресси�

рования заболевания на фоне антибактериаль�
ной терапии у иммунокомпетентной пациент�
ки, высокой плотности инфильтратов в легких
было высказано сомнение в отношении бакте�
риальной пневмонии. Более вероятным предс�
тавлялось наличие интерстициального заболе�
вания легких, инфильтративной формы сарко�
идоза легких или, с учетом суставного синдро�
ма, дебюта легочного васкулита. 

Необходимо отметить, что больная сразу да�
ла согласие на проведение видеоторакоскопи�
ческой биопсии легкого, что значительно об�
легчило диагностическую задачу. 

До верификации диагноза назначено в/в
введение кларитромицина 500 мг/сут.

09.07.2010 г. выполнена операция: видеото�
ракоскопия слева, биопсия нижней доли лево�
го легкого.

Послеоперационный период – без осложне�
ний. В течение суток дренирование левой
плевральной полости с активной аспирацией.
Дренаж удален 10.07.10 г. Раны грудной клетки
чистые, без признаков воспаления. 

Рис 1. Рентгеновская компьютерная томография 08.07.10.
Аксиальная проекция. В заднебазальных отделах легких 
в проекции S8�S10 определяется неоднородное уплотнение
легочной ткани с визуализируемыми просветами бронхов,
широко прилежащее к висцеральной плевре.
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Патологоанатомическое заключение
Ткань легкого деформирована за счет врас�

тания в полости альвеол и просветы части рес�
пираторных бронхиол 1�го порядка грануляци�
онной ткани в виде полипов (рис. 2), в части

полостей альвеол – скопления макрофагов с
примесью эозинофилов (рис. 3) и эритроцитов

с единичными эозинофилами, в других просве�
тах альвеол – скопление фибрина с примесью
эозинофилов и нейтрофилов, отдельные стен�
ки альвеол несколько утолщена за счет неболь�
шой лимфоцитарной инфильтрации и проли�
ферации альвеолоцитов 2�го типа. Фиброэлас�
тоз стенок мелких ветвей легочной артерии с
сужением просветов (рис. 4). 

Стенки отдельных мелких сосудов слабо
инфильтрированы лимфоцитами и эозинофи�
лами, пролиферация эндотелиальных клеток. 

Периваскулярные лимфоцитарные инфиль�
траты с примесью эозинофилов (рис. 5).

Заключение 
Облитерирующий респираторный бронхио�

лит с организующейся пневмонией. Фиброэ�
ластоз стенок артериол с очаговым сужением
просветов. Очаговый подострый васкулит мел�
ких сосудов. 

В связи с выраженными сосудистыми изме�
нениями было проведено иммунологическое
обследование, позволившее исключить забо�
левания из группы диффузных болезней сое�
динительной ткани и васкулиты.

Данные инструментальных исследований
не выявили каких�либо изменений, имеющих
отношение к легочной патологии 

УЗИ почек, надпочечников, органов брюшой
полости: УЗ�патологии не выявлено. 

УЗИ органов малого таза: УЗ�признаки
двустороннего хронического сальпингоофори�
та вне обострения.

Рис. 2. Грануляционная ткань в просвете респираторной
бронхиолы и альвеолярном ходе. Окраска гематоксилином и
эозином. Х 40

Рис. 3. Грануляционная ткань в альвеолярном ходе в сочетании с
небольшим скоплением макрофагов, деформация ткани легкого.
Окраска гематоксилином и эозином. Х100

Рис. 4. Утолщение стенки мелкой ветви легочной артерии за счет
фиброэластоза. Окраска гематоксилином и эозином. Х 100 

Рис. 5. Периартериолярный лимфоцитарный инфильтрат,
небольшие скопления макрофагов в альвеолах. Окраска
гематоксилином и эозином. Х100 
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УЗИ щитовидной железы: УЗ�признаки
коллоидного включения в левой доле, мелкого
узла в правой доле щитовидной железы.

УЗИ молочных желез с аксиллярными
лимфоузлами: УЗ�признаки фиброзно�кис�
тозной мастотатии, мелких кист обеих молоч�
ных желез.

КТ крупных суставов: двухсторонний кокс�
артроз 1 ст.

По результатам обследования больной был
поставлен диагноз: криптогенная организую�
щаяся пневмония (облитерирующий бронхио�
лит с организующейся пневмонией). 

К этому времени самочувствие больной нес�
колько улучшилось – нормализовалась темпе�
ратура тела, исчезла одышка. 

Начата терапия системными кортикостеро�
идами (преднизолон 25 мг/сут).

Спустя 2 нед. от начала лечения наблюда�
лась дальнейшая положительная динамика: от�
сутствие жалоб, уменьшение СОЭ до 42 мм/ч,
при контрольной КТ грудной клетки – умень�
шение размеров и плотности инфильтратов в
легких (рис. 6). 

Еще через 2 мес. инфильтрация в ткани лег�
ких уже не определялась (рис. 7), СОЭ – 30
мм/ч, СРБ – 4 мг/л.

Обсуждение
Криптогенная организующаяся пневмония

– это клиническое понятие относится к катего�
рии интерстициальных заболеваний легких,
одной из разновидностей идиопатических ин�
терстициальных пневмоний. Морфологичес�
ким субстратом данной патологии является об�
литерирующий бронхиолит с организующейся
пневмонией (ОБОП), характеризующийся ор�
ганизацией экссудата и фибробластической ре�
акцией в виде врастания грануляционной тка�
ни в респираторные бронхиолы, альвеолярные
ходы и альвеолы [1].

Нужно заметить, что с патогистологической
точки зрения ОБОП является неспецифичес�
ким воспалительно�пролиферативным отве�
том нижних дыхательных путей на различные
экзогенные факторы и некоторые заболевания.
Наиболее частыми причинами ОБОП являют�
ся инфекция, лекарственные препараты (кор�
дарон, сульфаниламиды, метотрексат, антитела
к фактору некроза опухоли�α), лучевая тера�
пия, заболевания соединительной ткани, тран�
сплантации костного мозга, легких, сердца. Ес�
ли причина неочевидна, ОБОП называют
криптогенной организующейся пневмонией
(КОП). Таким образом, ОБОП является более
широким понятием, чем КОП. В последние го�
ды международные эксперты рекомендуют
термин ОБОП употреблять для уточнения гис�
тологической формы поражения ткани легких,
а для клинического диагноза использовать эти�
ологические термины (лекарственный пневмо�
нит, лучевой пневмонит и т.д.) или КОП, если
этиология неизвестна. 

Клиническая картина КОП очень напоми�
нает бактериальную пневмонию. Заболевание,
как правило, имеет острое или подострое нача�
ло, сопровождающееся лихорадкой, непродук�
тивным кашлем, появлением мелкопузырча�
тых хрипов (до 70%) в зонах инфильтрации.
Характерно развитие одышки с первых дней
заболевания. 

Рентгенологическая симптоматика
имеет особенности:

1. Двусторонний процесс. Описаны соли�
тарные инфильтраты КОП, однако в целом они
встречаются довольно редко [2]. 

2. Субплевральная локализация.
3. Зоны консолидации высокой плотности,

определяющиеся в режиме «Chest».
4. Одновременно с зонами консолидации

присутствуют «лоскутные» участки «матово�

Рис 7. Рентгеновская компьютерная томография 08.10.10
Аксиальная проекция. Через 2 месяца полный регресс ранее
выявляемых изменений. 

Рис 6. Рентгеновская компьютерная томография  29.07.10
Аксиальная проекция. Через 2 недели стероидной терапии
выраженная положительная динамика в виде значительного
уменьшения выраженности, размеров и интенсивности
выявляемых ранее изменений. 
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го» стекла (рис. 8) – важный симптом, описан�
ный впервые G.R. Epler, имеющий место у 80%
пациентов [3]. 

5. Зоны поражения могут менять свою лока�
лизацию и плотность, "мигрировать" с одного
места на другое, если не проводится стероид�
ная терапия (такой симптом характерен также
для хронической эозинофильной пневмонии). 

По статистике на КТ в 90% случаев опреде�
ляются субплевральные и перибронхиальные
уплотнения легочной ткани, чаще в нижних
долях легких. У 60% больных имеются участки
«матового стекла». Уменьшение степени выра�
женности "матового стекла" при динамическом
наблюдении свидетельствует об эффективнос�
ти проводимой терапии.

При функциональной оценке легких в сред�
нем у 72% пациентов находят рестриктивные
нарушения и снижение диффузионной спо�
собности. 

В целом, как видно, симптомы КОП недос�
таточно специфичны и могут наблюдаться у
больных бактериальной пневмонией. Однако,
в отличие от последней, КОП не отвечает на
антибактериальную терапию, хотя и с опреде�
ленными оговорками. Дело в том, что 14� и 15�
членные макролиды, обладая противовоспа�
лительными свойствами, могут подавлять па�
тологический процесс при КОП. Описаны де�
сятки случаев успешного лечения данного за�

болевания кларитромицином без применения
кортикостероидов [4]. У нашей больной наз�
начение кларитромицина на период диагнос�
тики также оказало позитивный клинический
эффект. 

Таким образом, поставить правильный ди�
агноз на основании клинико�рентгенологичес�
кой картины в начале заболевания бывает
очень трудно, что объясняет обычный много�
месячный анамнез заболевания под маской
«затяжной пневмонии» с попытками лечения
всеми возможными формами антибактериаль�
ных препаратов. 

Для нас диагностический выбор в пользу
торакоскопической биопсии легкого на 3�й
нед. заболевания не был простым, тем более
что антибактериальную терапию на предшест�
вующем этапе нельзя было назвать эталонной.
Цефтазидим, например, относится к группе
антисинегнойных препаратов, и назначаться
должен, главным образом, при нозокомиаль�
ных пневмониях. Доза левофлоксацина 500
мг/сут считается неадекватной при пневмо�
кокковых пневмониях. В современных клини�
ческие рекомендациях фигурирует доза не ме�
нее 750 мг/сут. 

Тем не менее, такие особенности картины
заболевания, как отсутствие кашля и мокроты,
одышка, высокая плотность двусторонних
участков консолидации на КТ склоняли нас в
сторону вероятности небактериального пора�
жения легких. 

Гистологическая картина, позволив уточ�
нить диагноз, поставила два вопроса, требую�
щих объяснения:

� во�первых, значительные изменения в со�
судах по типу васкулита, не характерные для
КОП; 

� во�вторых, существенное количество эози�
нофилов в зоне инфильтрации.

Можно предположить, что инфильтрация
стенок мелких сосудов и микрогеморрагии мо�
гут являться следствием вирусного поврежде�
ния, которое послужило толчком к развитию
заболевания. Периваскулярная и альвеоляр�
ная эозинофилия, также не свойственная
КОП, по�видимому, была ответом на предше�
ствующую антибактериальную терапию. 

Лечение
Стандартом лечения КОП является назна�

чение системных кортикостероидов – предни�
золона в дозе 0,75�1,5 мг/кг в сутки на 1�3 мес.

Рис. 8. Компьютерная томография органов грудной клетки при
КОП. Аксиальная проекция. 
а, б – субплеврально расположенные участки неоднородного
уплотнения легочной ткани с четкими границами, с тракционно
расширенными бронхами. 
в�г – участки консолидации легочной ткани чередуются с
участками уплотнения легочной ткани по типу «матового стекла». 
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с последующим снижением дозы вплоть до
полной отмены в течение 4�6 мес [5]. Несмотря
на обычно хороший ответ на стероидную тера�
пию, у 30�50% пациентов после отмены гормо�
нальных препаратов наблюдается рецидив,
протекающий в более легкой форме. 5�летняя
выживаемость при данном заболевании сос�
тавляет 90%. Предиктором плохого ответа на
стероидную терапию, прогрессирования про�
цесса и развития фиброза в зоне воспаления
считается позднее начало терапии. 

Мы позволили себе отступить от стандарт�
ной стартовой дозы преднизолона, уменьшив
ее почти в 2 раза, и получили максимальный
результат – полное исчезновение участков ин�
фильтрации в ткани легких. Наш опыт свиде�
тельствует о том, что в случае ранней диагнос�
тики при нетяжелом течении КОП дозы сис�
темных стероидов могут быть пересмотрены в
сторону снижения. 

Очень трудный вопрос, который должен
поставить думающий врач, познакомившись с
разбором данного клинического случая, – яв�
ляется ли так называемая карнифицирующая
пневмония формой КОП (т.е. интерстициаль�

ной пневмонией) или это самостоятельный ва�
риант осложнения неадекватно леченой бакте�
риальной пневмонии? 

Не претендуя на окончательные выводы,
позволим себе высказать собственную пози�
цию. На наш взгляд, речь идет об одном и том
же процессе, тем более что гистологически дан�
ные варианты неразличимы. Нынешнее предс�
тавление об идиопатических интерстициаль�
ных пневмониях как неуклонно прогрессирую�
щих, приводящих к развитию дыхательной не�
достаточности, вероятно, в скором будущем
будет пересмотрено. С широким распростране�
нием КТ грудной клетки мы стали видеть ма�
лые, локальные, «молчащие», формы пораже�
ния ткани легких, имеющие рентгенологичес�
кие признаки интерстициального воспаления,
подвергающиеся спонтанной регрессии или
находящиеся в волнообразном состоянии. По�
видимому, КОП является одним из вариантов
реакции легких на инфекционный фактор и
может протекать гетерогенно у разных пациен�
тов – от полного разрешения до прогрессирую�
щего течения и формирования фиброза. 
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Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА)
является третьей по частоте причиной смерти
от сердечно�сосудистых заболеваний после ин�
фаркта миокарда и мозгового инсульта. Около
0,1% всего населения Земли ежегодно умирают
от ТЭЛА [1, 2].

В большинстве случаев источником ТЭЛА
являются тромбы, занесенные из венозного бас�
сейна большого круга, а именно, из глубоких вен
нижних конечностей и малого таза. Наиболее
опасными являются так называемые флотирую�
щие тромбы, имеющие одну дистальную точку
фиксации. Существует ряд врожденных и при�
обретенных факторов риска ТЭЛА, одним из
которых является прием оральных контрацеп�
тивов и терапия эстрогенами [3].

В настоящей работе рассмотрен клиничес�

кий случай развития ТЭЛА у молодой женщи�
ны 30 лет с тромбозом глубоких вен (ТГВ) ниж�
них конечностей, которой было успешно прове�
дено хирургическое лечение.

Больная Л. поступила в КБ № 83 с жалоба�
ми на одышку при минимальной физической
нагрузке, учащенное сердцебиение, кашель со
слизистой мокротой. Заболела 2 дня назад, ког�
да впервые заметила появление одышки при
выходе из автобуса. Постепенно одышка нарас�
тала, появился кашель со слизистой мокротой,
сердцебиение, ощущение тяжести в грудной
клетке. Из анамнеза известно, что страдает
бесплодием, в течение 2 месяцев по назначе�
нию гинеколога принимала регулон.

При поступлении состояние средней тяжес�
ти. Положение в постели с приподнятым голов�

СЛУЧАЙ УСПЕШНОГО ЛЕЧЕНИЯ ТРОМБОЭМБОЛИИ 
ЛЕГОЧНОЙ АРТЕРИИ С ПОМОЩЬЮ ИНВАЗИВНЫХ МЕТОДОВ

Ю.М. Алексеева, В.И. Потиевская, Д.П. Лебедев, Э.В. Агагулян

ÔÃÓÇ ÊÁ ¹ 83 ÔÌÁÀ Ðîññèè, Ìîñêâà

Рассмотрен клинический случай развития тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА) у молодой
женщины 30 лет с тромбозом вен нижних конечностей, принимавшей пероральные контрацептивы,
которой было успешно проведено лечение c помощью инвазивных методов. Ангиографическое ис�
следование позволило подтвердить диагноз ТЭЛА и выявить локализацию тромба. 

Лечение включало тромболитическую терапию препаратом актилизе, которую проводили селек�
тивно, через катетер, установленный в легочную артерию. Было проведено не только консервативное,
но и хирургическое лечение ТЭЛА, включавшее имплантацию кава�фильтра. 

Применение инвазивных методов лечения, тромболитической и антикоагулянтной терапии поз�
волили добиться стабилизации состояния пациентки и предотвратить развитие хронической право�
желудочковой недостаточности.

Ключевые слова: тромбоэмболия легочной артерии, селективный тромболизис, кава�фильтр

CASE OF SUCCESSFUL TREATMENT OF PULMONARY EMBOLISM 
WITH INVASIVE METHODS
Alekseeva Yu.M., Potievskaya V.I., Lebedev D.P., Agagulyan E.V.  

This research is devoted to analyzing of the case of pulmonary embolism in a young woman with deep
vein thrombosis taking oral contraceptives and successfully treated by surgical methods. Pulmonary
angiography performed in patient L. allowed to confirm the diagnosis of 

pulmonary embolism and reveal the localization of the thrombus. The treatment included selective
thrombolysis by actilyse through catheter in the pulmonary artery. The treatment was not only non�inva�
sive but included surgical intervention. Using of invasive methods, thrombolysis and anticoagulant medica�
tion allowed to stabilize the condition of the patient and prevent development of right ventricular failure.

Keywords: pulmonary embolism, selective trombolysis, cava�filter
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ным концом. Избыточного питания (рост 168
см, вес 90 кг). Кожные покровы обычной окрас�
ки, цианоза нет, периферические лимфоузлы не
увеличены, отмечается отечность левой голени.
Форма грудной клетки правильная. В легких
дыхание проводится во все отделы, жесткое,
хрипов нет, частота дыхательных движений 22
в минуту. Границы относительной сердечной
тупости в пределах нормы. Тоны сердца приг�
лушены, ритмичны, ЧСС 120 в 1 мин. АД
110/70 мм рт. ст. Язык чистый, влажный, живот
мягкий, безболезненный, увеличен за счет под�
кожной жировой клетчатки. Печень и селезен�
ка не пальпируются. Со стороны мочевыдели�
тельной и нервной систем патологии нет. На
ЭКГ – горизонтальное положение электричес�
кой оси сердца, синусовая тахикардия.

В приемном отделении было обращено вни�
мание на синусовую тахикардию, предвари�
тельные клинические диагнозы: вегетососудис�
тая дистония по кардиальному типу, острый
миокардит, обострение хронического бронхита.
Однако врачом�кардиологом по клинической
картине заболевания сразу была заподозрена
ТЭЛА. Экстренно было выполнено обследова�
ние: ультразвуковое дуплексное сканирование
(УЗДС) вен нижних конечностей, эхокардиог�
рафия (ЭХОКГ), анализ крови на Д�димер.

По данным УЗДС вен нижних конечностей
выявлен окклюзивный тромбоз латеральных и
одной из медиальных суральных вен слева, где
определялись гетерогенные тромботические
массы без признаков реканализации.

Заключение ЭХОКГ: аорта не расширена,
стенки не изменены. Створки аортального кла�
пана не изменены. Камеры сердца не расшире�
ны (левое предсердие 35 мл, правое предсердие
36 мл). Митральная регургитация 0�1 степени.
Трикуспидальная регургитация 2 степени. Ле�
гочная регургитация незначительная. Систо�
лическое давление в легочной артерии повы�
шено до 36 мм рт. ст. Зон нарушений локаль�
ной сократимости не выявлено. Глобальная
сократимость миокарда в норме, фракция выб�
роса 64%. Нижняя полая вена не расширена –
1,7 см, коллабирует более 50%.

У пациентки также был получен положи�
тельный анализ на Д�димер. 

Больная консультирована сосудистым хи�
рургом. С учетом наличия у пациентки факто�
ров риска ТЭЛА: ТГВ голеней, регулярного
приема гормональных препаратов, клиничес�
кой симптоматики (немотивированная тахи�

кардия, одышка в покое, кашель) в сочетании с
легочной гипертензией была экстренно выпол�
нена ангиопульмонография.

При проведении ангиопульмонографии
выявлен округлый внутрипросветный дефект
контрастирования размерами 2,0×1,5 см верх�
недолевой ветви правой легочной артерии –
ангиографические признаки субмассивной
ТЭЛА (см рис.).

Выполнена нижняя илеокаваграфия, обна�
ружен пристеночный дефект контрастирова�
ния в правой внутренней подвздошной вене,
т.е. признаки тромбоза. Было решено выпол�
нить имплантацию съемного кава�фильтра с
последующим проведением селективного
тромболизиса легочной артерии В нижнюю по�
лую вену имплантировали на уровне LII съем�
ный кава�фильтр "Tulip" COOK.

Больную перевели в отделение реанимации
и интенсивной терапии, где проводили селек�
тивный тромболизис через катетер, установ�
ленный в правой легочной артерии, в суммар�
ной дозе 50 мг актилизе с последующей анти�
коагулянтной терапией нефракционирован�
ным гепарином.

По данным рентгенографии грудной клетки
патологических изменений выявлено не было.
На КТ грудной клетки 20.08.10 справа в S10
определялось уплотнение легочной ткани неп�
равильной треугольной формы, расположенное
субплеврально и незначительное расширение
ствола легочной артерии до 27 мм (норма

Рис. Ангиограмма правой главной ветви легочной артерии.
Стрелка указывает на дефект наполнения.
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26 мм). На КТ грудной клетки от 27.08.10 карти�
на стала более характерной для ТЭЛА мелких
ветвей правой легочной артерии: выявлен прис�
теночный тромб в бифуркации S6 с распростра�
нением преимущественно в субсегментарные
бронхи с сужением просвета на 75%. В легочной
ткани патологических изменений не выявлено.

После проведенной тромболитической, ан�
тикоагулянтной, антиагрегантной, противовос�
палительной терапии состояние пациентки
улучшилось, гемодинамика оставалась ста�
бильной, одышка уменьшилась, и больная бы�
ла переведена из отделения реанимации в отде�
ление сосудистой хирургии. 07.09.2010 г. про�
изведено удаление кава�фильтра. Состояние
больной продолжало улучшаться, уменьши�
лась отечность левой голени. По данным
ЭХОКГ от 31.08.2010 признаков легочной ги�
пертензии не выявлено, систолическое давле�
ние в легочной артерии составило 17 мм рт. ст.

15.09.2010 г. больная была выписана в удов�
летворительном состоянии под наблюдение со�
судистого хирурга и пульмонолога с рекомен�
дациями продолжить антикоагулянтную тера�
пию (варфарин в дозе 7,5 мг в сутки под конт�
ролем МНО 1 раз в 14 дней при оптимальных
значениях МНО от 2,0 до 3,0).

Обсуждение
В настоящее время ТЭЛА и ТГВ рассматри�

ваются как проявления одного заболевания –
венозной тромбоэмболической болезни. Наи�
более часто развитием ТЭЛА осложняется
тромбоз в бассейне нижней полой вены, в том
числе венах нижних конечностей, как у пацие�
нтки Л., у которой был выявлен тромбоз су�
ральных вен слева. Л. также принимала ораль�
ные контрацептивы, что, как известно, повыша�
ет риск ТГВ в 4 раза [4]. Наличие генетически
детерминированных тромбофилий значитель�
но увеличивает риск ТГВ у женщин, использу�
ющих этот вид контрацепции (в 30 раз при вы�
явлении лейденской аномалии). Лейденская
мутация в гене фактора V заключается в замене
аргинина на глутамин в локусе 506, что приво�
дит к развитию резистентности к активирован�
ному протеину С. Учитывая молодой возраст
пациентки и нарушения репродуктивной функ�
ции, не исключено наличие у нее врожденной
патологии системы гемостаза. Больной Л. было
рекомендовано генетическое обследование для
уточнения наличия у нее первичных факторов
риска венозных тромботических осложнений.

Присутствие у пациентки клинической
симптоматики (диспноэ, кашель, синусовая та�
хикардия) сразу заставило кардиолога заподоз�
рить ТЭЛА. Легочная гипертензия, выявленная
при ЭХОКГ, позволила с высокой вероят�
ностью подтвердить этот диагноз. По литера�
турным данным, легочная гипертензия разви�
вается в острой стадии ТЭЛА примерно в 80%
случаев. Чаще всего она спонтанно регрессиру�
ет параллельно с реканализацией сосудистого
русла легких. У больных с подозрением на ТЭ�
ЛА по клиническим данным синдромокомп�
лекса «отсутствия очаговых и инфильтратив�
ных изменений в легких по данным рентгеног�
рафии легких + легочная гипертензия» резко
суживает диагностический поиск. После полу�
чения результатов ЭХОКГ и исключения забо�
леваний левых отделов сердца, которые могут
являться причиной развития легочной гипер�
тензии, вероятность диагноза ТЭЛА составляет
88,2%, а это уже сопоставимо с результатами
применения вентиляционно�перфузионного
сканирования легких (ВПСЛ), КТ грудной
клетки с контрастированием сосудов и ангио�
пульмонографией [5]. Дифференциальный ди�
агноз в этом случае следует проводить с ХОБЛ,
интерстициальными заболеваниями легких, на�
рушениями дыхания во время сна, альвеоляр�
ной гиповентиляцией. В более редких случаях
дифференциальный диагноз проводится с мие�
лопролиферативными заболеваниями, сдавле�
нием легочных сосудов, заболеваниями соеди�
нительной ткани, портальной гипертензией,
нетромботическими легочными эмболиями.

Тем не менее, «золотым стандартом» в диаг�
ностике ТЭЛА остается ангиопульмоногра�
фия, чувствительность и специфичность кото�
рой приближаются к 100%. Больной Л. было
проведено ангиографическое исследование, ко�
торое позволило подтвердить диагноз ТЭЛА и
выявить локализацию тромба.

Инфузия гепаринов (низкомолекулярных
или нефракционированного) с последующим
переводом на варфарин абсолютно показана в
острый период ТЭЛА. Результаты большин�
ства клинических исследований указывают на
определенные преимущества тромболизиса в
таких случаях, которые, однако, сопряжены с
некоторым риском геморрагических осложне�
ний [6]. При этом даже успешная тромболити�
ческая терапия практически не уменьшает
риск смерти, однако она может улучшить
функцию правого желудочка [7]. Больной Л.
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тромболитическая терапия актилизе проводи�
лась селективно, через катетер, установлен�
ный в легочную артерию, что повышает эф�
фективность данного вида лечения.

Варфарин на сегодняшний день остается
препаратом выбора для профилактики рециди�
вов тромбозов и эмболий у больных, перенес�
ших ТЭЛА, поэтому после выписки из клини�
ки пациентке назначили прием варфарина на
срок около 1 года с удержанием международ�
ного нормализованного отношения (МНО) в
пределах 2�3 и после этого еще 6�12 мес. с удер�
жанием МНО в пределах 1,5�2 [8].

Больной Л. было проведено не только кон�
сервативное лечение ТЭЛА, но и хирургическое
лечение, включавшее имплантацию кава�
фильтра. В настоящее время мнения о целесо�
образности установки кава�фильтров противо�
речивы [9]. По данным исследования PREPIC
продемонстрирована долговременная профи�
лактическая эффективность кава�фильтра в от�
ношении развития ТЭЛА у больных ТГВ. Од�
нако, поскольку имплантация кава�фильтра бы�
ла связана с существенным риском рецидива
ТГВ, развитием посттромботического синдрома

и отсутствием лучшей выживаемости, ее рутин�
ное применение у больных с венозными тром�
бозами не рекомендуется. По мнению авторов,
наибольшую пользу от кава�фильтра следует
ожидать у пациентов с высоким риском смер�
тельной ТЭЛА, например, когда заболевание
манифестирует легочной эмболией или имеет�
ся идиопатический или связанный с онкологи�
ческим заболеванием ТГВ [10]. В случае с паци�
енткой Л. заболевание дебютировало развитием
легочной эмболии и сочеталось с факторами
риска тромбоза сосудов (прием оральных конт�
рацептивов на фоне гормонального дисбаланса
и, возможно, первичной патологии гемостаза).
Таким образом, у больной имел место высокий
риск рецидива ТЭЛА, что и явилось показани�
ем к проведению экстренного хирургического
вмешательства в сочетании с селективным
тромболизисом. 

Применение инвазивных методов лечения,
тромболитической, антикоагулянтной, антиаг�
регантной терапии позволили добиться стаби�
лизации состояния больной и предотвратить
развитие хронической правожелудочковой
недостаточности.
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Ревматоидный артрит (РА) относится к чис�
лу наиболее распространенных и тяжелых хро�
нических заболеваний суставов с нередким сис�
темным воспалительным поражением внутрен�
них органов. Выраженность внесуставных про�
явлений заболевания (ревматоидные узелки,
анемия, периферическая полинейропатия, пора�
жение легких и плевры, сердца, почек, синдром
Фелти и т.д.), как правило, невелика и не выхо�
дит на первое место в клинической картине. Од�
нако в практике встречаются отдельные наблю�
дения, когда первостепенное место в проявлени�
ях болезни занимают внесуставные поражения.

Анемия является наиболее распространен�
ным системным проявлением РА, ее частота
составляет от 30 до 70% [1, 2, 3]. В настоящее
время считается доказанным, что при РА ане�
мия в подавляющем числе случаев носит ком�
бинированный характер – это так называемая
анемия хронического воспаления (АХВ, син.:
анемия хронического заболевания, цитокин�
индуцированная анемия) и железодефицитная
анемия (ЖДА). АХВ встречается при инфекци�

онных, ревматических болезнях и злокачест�
венных новообразованиях. Она характеризует�
ся постепенностью развития, упорством тече�
ния, зависимостью уровня гемоглобина (Нb) от
остроты и тяжести течения основного заболева�
ния, отсутствием эффекта от рутинной антиа�
немической терапии, уменьшением или даже
полным исчезновением при успешном лечении
вызвавшего ее заболевания. Согласно совре�
менным представлениям, в основе развития
АХВ у больных РА лежит иммуно�опосредо�
ванный механизм: вследствие активизации им�
мунного воспаления в большом количестве
синтезируются провоспалительные цитокины:
интерферон�γ (ИФ�γ), фактор некроза опухо�
ли�α (ФНО�α), интерлейкины (ИЛ) – ИЛ�1,
ИЛ�6, которые запускают основные механизмы
АХВ [1�5]. Провоспалительные цитокины, в
большей степени ИЛ�6, стимулируют выработ�
ку печенью пептида гепсидина, образование ко�
торого в настоящее время рассматривают как
ведущий механизм развития АХВ. Гепсидин –
железорегулирующий острофазовый белок,

АНЕМИЯ И ИНТЕРСТИЦИАЛЬНОЕ ПОРАЖЕНИЕ ЛЕГКИХ
КАК СИСТЕМНЫЕ ПРОЯВЛЕНИЯ РЕВМАТОИДНОГО АРТРИТА:

СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ

Р.С. Сайковский, А.А. Верхотин, Ю.А Чигирина, Е.А. Антонова, В.Н. Лесняк
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Представлен краткий литературный обзор по проблеме анемии и поражения лёгких как
системных проявлениях ревматоидного артрита (РА). При РА наиболее часто встречается анемия
хронического заболевания, представлены механизмы ее развития. Дано описание вариантов
поражения легких при РА. Приводится описание истории болезни пациента, страдающего РА,
ведущими клиническими проявлениями которого были анемия и интерстициальная пневмония.
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ANEMIA AND INTERSTICIAL PNEUMONIA AS SYSTEM MANIFESTATIONS
OF RHEUMATOID ARTHRITIS: THE CASE REPORT
SajkovskyR.S., Verhotin A.A., Chigirina Y.A., Antonova E.A., Lesnyak V.N.

The short literature review of the problem of anemia and lung lesions as a systemic manifestations of
rheumatoid arthritis (RA) are presented. The anemia as a chronic disease occurs in RA patients most fre�
quently, the mechanisms of its development are presented. The description of the variants of the lung
lesions is performed. There is the description of the patient case report, has suffered from RA with such
main clinical manifestations as anemia and interstitial pneumonia.

Keywords: rheumatoid arthritis, anemia, intersticial pneumonia
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снижает всасывание железа в кишечнике и пре�
пятствует обратному его выходу из макрофагов
[4�8]. Кроме того, ФНО�α, ИЛ�1 и ИЛ�6 стиму�
лируют продукцию белка ферритина, ответ�
ственного за накопление запасов железа в орга�
низме и предотвращение его высоких концент�
раций в сыворотке крови. Таким образом,
накопление ионов железа в макрофагах, высо�
кий уровень ферритина – это основные меха�
низмы ограничения доступности ионов железа
для гемопоэза при АХВ [6, 7]. Второй важный
механизм патогенеза АХВ – это снижение про�
дукции эритропоэтина в почках под воздей�
ствием ФНО�α и ИФ�γ. Также установлено,
что ФНО�α, ИФ�γ и ИЛ�1 напрямую блокиру�
ют дифференцировку и пролиферацию эритро�
идных клеток�предшественников [9�10]. 

Пожалуй, вторым по частоте внесуставным
поражением при РА является поражение лег�
ких (ПЛ). Многие годы считалось, что ПЛ при
РА возникает у 1�4% больных [11]. По мере по�
явления новых методов исследования, в пер�
вую очередь, компьютерной томографии, было
установлено, что истинная частота ПЛ при РА
достигает 50% [12, 13 ], причем некоторые авто�
ры указывают, что именно ПЛ является непос�
редственной причиной смерти у 10�20% паци�
ентов [13, 14]. Выделяют следующие основные
варианты ПЛ при РА: плеврит, хроническая ин�
терстициальная пневмония (ХИП), ревматоид�
ные узелки в легких, легочный васкулит [14].
Плеврит – наиболее частый вид ПЛ, его часто�
та при РА достигает 50%. Подавляющее число
случаев – это сухой бессимптомный плеврит,
выявляющийся либо рентгенологически, либо
посмертно. Экссудативный плеврит встречает�
ся очень редко, его выраженность коррелирует
с активностью процесса. Наиболее клинически
и прогностически значимое ПЛ при РА – это
ХИП. Своевременное установление диагноза и
адекватное лечение крайне важны, поскольку
средняя продолжительность жизни при клини�
чески выраженной ХИП составляет в среднем
3,5 года [14, 17]. В большинстве случаев ХИП
при РА характеризуется латентным течением,
однако у 3�5% пациентов приводит к тяжелой
дыхательной недостаточности и является не�
посредственной причиной летального исхода.
Патоморфологическим субстратом этой пато�
логии является утолщение и фиброз альвеоляр�
ных перегородок с нарушением альвеолярно�
капиллярной диффузии. Прогрессирование
этих изменений ведет к нарастающей одышке и

снижению газообмена в легких. Для оценки вы�
раженности ХИП наряду с рентгенологически�
ми методами, включая компьютерную томогра�
фию (КТ) легких, используют исследование
функции внешнего дыхания (ФВД), диффузи�
онной способности легких (ДСЛ), жидкости
бронхоальвеолярного лаважа [13�16, 18, 20, 21].
Основным методом лечения ХИП являются
глюкокортикостероиды (ГКС), иногда допол�
нительно назначают иммуносупрессивные пре�
параты (циклофосфан, азатиоприн, циклоспо�
рин А) [13, 21].

Ревматоидные узелки в легких, как правило,
не вызывают симптомов и обнаруживаются
при плановом рентгенологическом исследова�
нии, чаще у мужчин с высокоактивным РА и
наличием подкожных узелков в характерных
местах (область локтевых суставов и т.п.). При
использовании КТ частота выявления ревма�
тоидных узелков значительно увеличивается.
Имеются даже сообщения о выявлении узел�
ков в легких до появления развернутой клини�
ческой картины РА [13, 19]. Наличие ревмато�
идных узелков в легких, во�первых, свидетель�
ствует о более тяжелом течении РА, а во�вто�
рых, в некоторых случаях требуется проведе�
ние дифференциального диагноза с первичны�
ми или метастатическими онкологическими
заболеваниями легких, осложнениями некото�
рых инфекционных заболеваний. Выявление
ревматоидных узелков в легких не требует ка�
кого�либо дополнительного лечения. 

Легочный васкулит при РА при гистологи�
ческом исследовании выявляется часто, в 30�
50% случаев [20], однако протекает обычно
бессимптомно. В очень редких случаях разви�
вается легочная гипертензия, проявляющаяся
одышкой и другими признаками правожелу�
дочковой недостаточности [21]. Для установ�
ления диагноза необходимо проведение КТ
легких, ЭХО�КГ с измерением артериального
давления в легочной артерии, а в некоторых
случаях, и биопсии легкого. Лечение включает:
ГКС, цитостатики, вазодилататоры. 

Ниже приводится описание клинического
случая, при котором имеет место как поражение
легкого, так и тяжелая анемия. Выраженность
собственно суставного синдрома была незначи�
тельной, в то время как тяжесть поражения лег�
ких и анемии выходили на первый план в кли�
нической картине заболевания. Одновременное
сочетание анемии и тяжелого поражения легких
при маловыраженном суставном синдроме у
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больных РА в литературе нам не встречалось. 
Больной Р., 32 лет, находился на лечении с

09.12. 2009 г. по 27.01.2010 г. Болен с 2004 г.,
когда впервые стал отмечать периодические
подъемы температуры тела по вечерам до суб�
фебрильных цифр, боли и припухание лучеза�
пястных, голеностопных, локтевых, голенос�
топных суставов, проксимальных межфаланго�
вых суставов кистей, утреннюю скованность в
течение 2�3 ч, нарастающую одышку при незна�
чительной физической нагрузке. Постепенно
развились изменения пальцев кистей по типу
«барабанных палочек», а при рентгенологичес�
ком исследовании выявлены признаки интерс�
тициального заболевания легких. Постоянно
наблюдался у фтизиатра, предполагался диаг�
ноз фиброзирующего альвеолита. В 2009 г. при�
соединилась прогрессирующая анемия с макси�
мальным снижением уровня гемоглобина до 
4,2 г/дл. Госпитализирован в гематологическое
отделение. Проводились трепанобиопсия, стер�
нальная пункция. Значимых изменений со сто�
роны костного мозга не выявлено. Развитие
анемии расценено как вторичное явление на
фоне неизвестного системного заболевания.
При КТ органов грудной клетки выявлены дис�
семинированные изменения, для верификации
которых проведена видеоторакоскопия с биоп�
сией легкого и лимфоузла средостения. Мор�
фологически верифицировать заболевание не
удалось. Для дальнейшего обследования боль�
ной переведен в хирургическое отделение кли�
нической больницы № 83. Проведена торакото�
мия с биопсией ткани легкого и лимфоузла. По
результатам гистологии (исследование прово�
дилось в лаборатории патологической анато�
мии НИИ пульмонологии ФМБА России) вы�
явлен интерстициальный фиброз ткани легкого
с образованием микросот, наличием очагов
кальциноза (телец Шаумана) и гигантских
многоядерных клеток. Внутрилегочное крово�
излияние, признаки артериальной легочной ги�
пертензии не исключает наличие системного
заболевания соединительной ткани (ревмато�
идного артрита) с поражением легких.

Учитывая жалобы на боли и периодическое
припухание коленных, лучезапястных суста�
вов, а также лабораторные данные (ревматоид�
ный фактор 458,6, высокий уровень АЦЦП)
был предположен диагноз РА, и пациент для
дальнейшего обследования переведен в ревма�
тологическое отделение КБ № 83. При поступ�
лении предъявлял жалобы на субфебрильную

температуру, непостоянные боли в лучезапяст�
ных, коленных суставах, сердцебиение, быст�
рую утомляемость, одышку при незначитель�
ной физической нагрузке. 

При осмотре: состояние удовлетворитель�
ное. Бледность кожи и слизистых оболочек.
Утолщены концевые фаланги пальцев кистей
по типу «барабанных палочек». Сглаженность
контуров лучезапястных суставов. Симптом
сжатия кистей положительный. Ограничения
объема движений в суставах нет. Перкуторно
над легкими легочный звук, укорочение в ниж�
них отделах. Аускультативно везикулярное ды�
хание, легкая крепитация в заднебазальных от�
делах. Число дыханий – 20 в 1 мин. Границы
сердца в пределах нормы. Тоны сердца звучные,
ритм правильный. Пульс – 80 ударов в 1 мин.
АД – 120/70 мм рт. ст. Печень у края реберной
дуги. Селезенка не пальпируется. Отеков нет. 

Клинический анализ крови: Нb – 5,6 г/дл,
Л – 3,5 × 106/л, Эр – 1,89 × 1012/л, Нt – 16,9%,
тромбоциты – 264 × 109/л, палочкоядерные нейт�
рофилы – 6%, сегментоядерные нейтрофилы –
56,0%, эозинофилы – 0, базофилы – 0, лимфоци�
ты – 0%, моноциты – 8%, СОЭ – 67 мм/ч. Пока�
затели среднего объема эритроцита, среднего со�
держания гемоглобина и средней концентрации
гемоглобина в эритроците находились в преде�
лах нормы. 

Биохимический анализ крови: общий белок –
73 г/л, мочевина – 5,2 мкмоль/л, креатинин – 
78 мкмоль/л, билирубин общий – 8,2 мкмоль/л,
АЛТ– 64 Ед/л, АСТ – 38 Ед/л, амилаза – 17 Ед/л,
щелочная фосфатаза – 191 Ед/л, глюкоза – 5,4
ммоль/л, сывороточное железо – 25,0 мкмоль/л,
ферритин – 865 мкг/л (30�300), насыщение
трансферрина железом – 147% (20,0�50,0), уро�
вень трансферрина – 1,7 г/л (2,0�3,6). Ревмато�
идный фактор – 458,6 МЕ/мл, СРБ – 4,3. АНА
(антинуклеарные антитела)�профиль – все по�
казатели отрицательные. 

Коагулограмма: АЧТВ – 31 с, протромбино�
вое время – 15 с, протромбиновая активность
по Квику – 81%, МНО – 1,1 Ед, фибриноген –
2,5 г/л, РФМК – 4,0 мг%, ХIIа�зависимый
фибринолиз – 60 мин. АДФ�индуцированная
агрегация тромбоцитов – 79%, активность ХIII
фактора (фибриназы) – 67 с. Заключение: име�
ется подавление фибринолиза. 

Миелограмма: реактивный костный мозг.
Эзофагогастродуоденоскопия. Дуоденогаст�

ральный рефлюкс. Косвенные признаки анемии
(бледность слизистых оболочек).
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УЗИ органов брюшной полости и забрю�
шинного пространства: размеры печени и селе�
зенки в пределах нормы.

УЗИ щитовидной железы, предстательной
железы, почек – без значимой патологии.

Диффузионное исследование легких. Сни�
жение диффузионной способности легких до
тяжелой степени (TLCOSB – 28,5%), снижение
удельной диффузии, обусловленные изменени�
ем свойств альвеолярно�капиллярной мембра�
ны и развитием альвеолярно�капиллярного бло�
ка (КСО – 40,8%).

ЭХО�КГ: изменений клапанного аппарата
не выявлено. Признаков легочной гипертензии
нет. Зон нарушения локальной сократимости
нет. Фракция выброса 66%.

Рентгенография кистей и дистальных отде�
лов стоп: околосуставный остеопороз, эрозия в
головке 4�й плюсневой кости.

По данным компьютерной томографии ор�
ганов грудной клетки (рис. 1, 2), у пациента
имелись признаки, характерные для текущего
интерстициального поражения легких.

Результаты полученного обследования поз�
волили поставить больному следующий диаг�
ноз: ревматоидный артрит с системными про�
явлениями, серопозитивный (по РФ и АЦЦП)
полиартрит, анемия тяжелой степени, хрони�
ческая интерстициальная пневмония, функци�
ональная недостаточность суставов 1�й степе�
ни. Анемию у данного пациента мы можем рас�
сматривать как анемию хронического заболе�
вания, что подтверждается высоким уровнем
ферритина. Поражение легких по данным КТ,
гистологического исследования результатов
биопсии, изменениями диффузионной способ�
ности легких соответствуют диагнозу ХИП.
Таким образом, тяжесть состояния заболева�
ния в данном случае обусловлена выражен�
ностью анемии и дыхательной недостаточнос�
ти при маловыраженном поражении суставов. 

В связи с наличием анемии тяжелой степени

(максимальное снижение уровня гемоглобина
достигало 4,2 г/дл) больному проводили пов�
торные гемотрансфузии, общее число которых
достигло 12. После проведенного обследова�
ния, установления диагноза РА и трактовки
анемии и интерстициальной пневмонии как
системных проявлений РА было начато лечение
ГКС. Назначен метипред 48 мг (12 таблеток) в
сутки. Через 4�5 дней после начала приема на�
чалось постепенное нарастание уровня гемог�
лобина до 10,6 г/дл, число ретикулоцитов уве�
личилось до 220�250‰. СОЭ нормализовалось.
Улучшилась переносимость физических нагру�
зок. Через 10 дней начато постепенное сниже�
ние дозы метипреда 36 мг (9 таблеток). Боль�
ной выписан на амбулаторное лечение. Лабора�
торное обследование по месту жительства: Нb –
13,6 г/дл, эритроциты – 4,5×1012/л, сывороточ�
ное железо не исследовалось. Повторная госпи�
тализация в ревматологическое отделение
02.07.2010 г. по 09.07.2010 г. для обследования.
Жалоб на одышку, сердцебиение, боли в суста�
вах не предъявляет. Изменений со стороны сус�
тавов нет. Пальпация суставов безболезненная,
ограничения объема движений нет.

Результаты обследования. Клинический
анализ крови: лейкоциты – 9,2×106/л, эритро�
циты – 4,83×1012/л, Нb – 15,4 г/дл, гематокрит
– 43,9%, нейтрофилы – 52,9%, эозинофилы –
3,2%, базофилы – 0,4%, лимфоциты – 34,2%,
моноциты – 9,3%, СОЭ – 14 мм/ч. С�реактив�
ный белок – 0,70 мг/л, ревматоидный фактор –
247,9 МЕ/мл, АЦЦП – 248,6 ед/мл.

Диффузионное исследование легких. Диффу�
зионная способность легких улучшилась до
средней степени тяжести (TLCOSB увеличилась
до 52,4%), снижена удельной диффузия вслед�
ствие изменения свойств альвеолярно�капил�
лярной мембраны, однако КСО вырос – 64,4%.

При контрольной КТ органов грудной клет�
ки (рис. 3, 4), выполненной 06.07.2010 г. после
проведенного курса лечения, отмечена значи�
тельная положительная динамика. 

рис.1, 2.  Компьютерная томография органов грудной клетки.
Срез на уровне бифуркации трахеи. Определяются обширные
зоны изменения прозрачности по типу «матового стекла», на
фоне которых регистрируются достаточно выраженные
ретикулярные изменения преимущественно в виде утолщения
внутридольковых перегородок.

рис.3, 4. Компьютерная томография органов грудной клетки.
Отмечается уменьшение площади и интенсивности зон «матово�
го стекла», а также выраженности интерстициального
компонента.
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Таким образом, лечение глюкокортикосте�
роидами привело к устранению анемии и суще�
ственному уменьшению выраженности хрони�
ческой интерстициальной пневмонии, что
подтверждено как данными КТ, так и исследо�

ванием диффузионной способности легких.
Особенностью данного случая является малая
выраженность поражения суставов, чем объяс�
няются сложности своевременной постановки
основного диагноза.
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Противоречивые и тревожные сообщения о
результатах лечения тяжелых вирусно�бакте�
риальных поражений легких в период эпиде�
мии гриппа в Сибирском регионе побудили
нас еще раз проанализировать сегодняшнее
состояние этой проблемы, оценить лечебно�
диагностические возможности службы реани�
мации и интенсивной терапии в нашем лечеб�
ном учреждении и представить один из клини�
ческих примеров. 

В отделение анестезиологии�реанимации
КБ № 42 из городской больницы района госпи�
тализирована больная Г., 52 лет, с клиникой
прогрессирующей дыхательной недостаточнос�
ти на фоне тяжелой пневмонии. Доставлена из
эпидемического очага гриппа А H1N1, где нес�
колько дней назад имел место летальный исход
от гриппозной пневмонии. 28.11.2009 г. по мес�
ту жительства обратилась к терапевту после
подъема температуры до 39°С с ознобом и ма�

лопродуктивным надсадным кашлем с при�
месью крови. Через сутки на фоне фебрильной
лихорадки и быстро нарастающей одышки па�
циентка госпитализирована в терапевтическое
отделение с диагнозом внебольничной двусто�
ронней пневмонии, а 01.12.2009 г. переведена в
отделение анестезиологии�реанимации с диаг�
нозом внебольничной двухсторонней пневмо�
нии, осложненной острым респираторным
дистресс�синдромом (ОРДС). Сопутствующие
заболевания: анемия, сахарный диабет 2 типа,
гипотиреоз с постоянной заместительной тера�
пией L�тироксином. Больная получала тради�
ционную терапию (в том числе арбидол, комби�
нацию цефтриаксон 2 г/сут + ципрофлоксацин
800 мг/сут) В связи с ухудшением состояния
02.12.2009 г. переведена в отделение анестезио�
логии�реанимации КБ № 42 ФМБА. 

При рентгенографии в условиях ИВЛ выяв�
лена интенсивная инфильтрация легочной тка�

ИНТЕНСИВНАЯ ТЕРАПИЯ ВИРУСНО9БАКТЕРИАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИИ 
У 529ЛЕТНЕЙ БОЛЬНОЙ: СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ

В.Н. Буйнов, А.Г. Рудов, В.В. Антипин, В.А. Паламарчук, Р.С. Усов, В.В. Чалкин 

Ôèëèàë ÔÃÓÇ ÑÊÖ ÔÌÁÀ Ðîññèè Êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà ¹ 42,

Çåëåíîãîðñê, Êðàñíîÿðñêèé êðàé 

Представлен анализ истории болезни 52�летней пациентки, перенесшей тяжелую форму гриппа
H1N1, сопровождавшегося острым респираторным дистресс�синдромом, находившейся на
длительной искусственной вентиляции легких. Приводится собственная позиция авторов в
отношении профилактики резистентности внутрибольничных возбудителей, даны практические
рекомендации по ведению пациентов с острой дыхательной недостаточностью.

Ключевые слова: грипп H1N1, ОРДС, респираторная поддержка.

INTENSIVE THERAPY OF VIRAL%BACTERIAL PNEUMONIA IN 52 YEAR WOMAN: 
THE CASE REPORT
Bujnov VN, Rudov AG, Antipin VV, Palamarchuk VA, Usov RS, Chalkin VV

The analysis of the case report 52 years patients who have suffered the heavy form of flu H1N1, accom�
panied by the acute respiratory distress�syndrome, was on long lung ventilation is presented. Own
author's position concerning preventive of hospital infections resistance is resulted Practical recommen�
dations on manage patients with acute respiratory failure are given.

Keywords: H1N1influenza, ARDS, respiratory support. 
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ни во всех отделах легких с небольшой зоной
сохранившейся пневматизации в верхних зо�
нах, корни не визуализируются. Сердце расши�
рено в поперечнике (рис. 1). 

При госпитализации обращали внимание:
положение ортопноэ, кашель с кровянистой
скудной мокротой, одышка до 40 в 1 мин, ги�
поксемия – РаО2 до 48 мм рт. ст. и десатураци�
ей до 82%, гипертермия до 39°С, высокий уро�
вень ЦВД (190 мм вод. ст.). На фоне непрекра�
щающейся интенсивной терапии по стандарту
лечения ОРДС и пневмогенного сепсиса с
целью оценки кровообращения в малом круге в
условиях ИВЛ проведена ЭхоКГ с допплерог�
рафией и цветным картированием. Нарушений
региональной сократимости левого желудочка
не выявлено, фракция выброса до 52%. Приз�
наков легочной гипертензии не выявлено, из�
мерить давление в легочной артерии по техни�
ческим причинам не удалось. ИВЛ – респира�
тором "SERVO�s" по давлению (PCV). PiP до
39 мм вод. ст., инспираторный поток до 80 л/мин,
РЕЕР 20 мм вод. ст., I/E от 1:3,2 до 1,8:1, f от 28 до
42 в 1 мин, FiO2 0,8�0,9 (рис. 2). 

Для оптимизации условий по синхрониза�

ции с респиратором и полноценной антиноце�
цептивной защиты в период адаптации к рес�
пиратору использован феназепам и наркоти�
ческий анальгетик промедол. Обращала вни�
мание высокая кислородная зависимость боль�
ной, потребовавшая использования «жестких»
режимов ИВЛ и высокой фракции кислорода.
Ранняя кинетическая и диуретическая терапия
дополняли стандарт по поддержанию газооб�
мена на приемлемом уровне. При неэффектив�
ности лечения и подтверждении клинически
значимого «отека�набухания легочного инте�
рстиция» предполагалось проведение изолиро�
ванной ультрафильтрации. 

Альвеолярно�артериальная разница состав�
ляла 571 мм рт. ст. Респираторный индекс – 47
мм рт. ст. Анализы газов крови из артерии и ка�
пилляра: РО2 в пределах 45�48 мм рт. ст. при
фракции кислорода во вдыхаемой смеси до
85% (рис. 3). Оценка тяжести поражения лег�
ких по Murray – более 3 баллов. Лейкоцитар�
ный индекс интоксикации составил 14 ед. Вос�
палительная реакция в структуре вирусно�бак�
териальной пневмонии расценена как проявле�
ние госпитального пневмогенного сепсиса. Ха�
рактер и тяжесть паренхиматозного поражения
соответствовал ОРДС 3�4 ст. с сомнительным
прогнозом. В процессе лечения одновременно с
мониторингом потенциальных бактериальных
возбудителей получен положительный резуль�
тат ПЦР на свиной грипп (H1N1). При прове�
дении лечебно�диагностических бронхоскопий
в остром периоде обращал внимание сохраня�
ющийся геморрагический характер бронхиаль�
ного отделяемого. За весь период интенсивной
терапии в условиях ИВЛ через трахеостому эн�
добронхит не вышел за рамки средней тяжести
и протекал без обструктивных явлений с уме�
ренным количеством секрета геморрагическо�
го и слизисто�гнойного характера. Мониторинг
флоры при повторных исследованиях бронхо�
альвеолярного лаважа не выявил значимых
бактериальных и грибковых возбудителей. 

Рис. 1. Двусторонняя инфильтрация лёгочной ткани.

Рис. 2. Параметры ИВЛ. Рис. 3. Газовый состав капиллярной крови.
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В программе антибактериальной терапии
«стартово» использованы карбапенемы (с уче�
том предшествующей и клинически неэффек�
тивной терапии на этапе районной больницы).
Коррекция антибактериальных препаратов за
весь период лечения была минимальной. Это
достигнуто более чем 30�летним опытом мони�
торинга госпитальной флоры нашего отделе�
ния с жесткой политикой в антибактериальной
терапии, позволяющей сохранять «работаю�
щие» антибиотики. Сталкиваясь с госпиталь�
ной инфекцией, «клонированной в стенах от�
деления за многие годы», и осознавая неизбеж�
ность смены микробного пейзажа, убедились,
что этот процесс не является неуправляемым.
Знание клинически значимой госпитальной
флоры отделения и в этот раз позволило избе�
жать ошибок при выборе антибиотика. Про�
должительность антибактериальной терапии
определялась общеизвестными клиническими
критериями и динамикой инфильтрации в ле�
гочной ткани. 

Противовирусная терапия: озелтамивир 
300 мг/сут первые 7 дней и по 150 мг/сут в те�
чение трех суток. 

Антибактериальную терапию проводили в
следующей хронологической последователь�
ности: меропенем 3 г/сут + ванкомицин 2 г/сут
2 нед. Далее до купирования инфекционно�
воспалительного процесса и инфильтрации в
легких: цефепим 2 г/сут + ципрофлоксацин
600 мг/сут, сульперазон 4 г/сут + амикацин 
1 г/сут. Противогрибковая терапия: дифлюкан
100 мг/сут. Иммунозамещение и коррекция
(иммуновенин, пентаглобин, руфок) – в тече�
ние недели. Наиболее сложной и стратегичес�
ки важной была борьба с критической гипоксе�
мией. Важную роль в замещении дыхательной
функции сыграли возможности современного
аппарата ИВЛ, а также уровень подготовки
персонала по разделу респираторной поддерж�
ки и уходу за больными, нуждающимися в ин�
тенсивной терапии в разные периоды болезни. 

Учитывая тяжесть поражения легких, при�
держивались протокола щадящей ИВЛ с вы�
нужденными периодическими отклонениями в
сторону «жестких» режимов. Имеется в виду не
только предельно безопасное пиковое и среднее
альвеолярное давление, но и учет других физи�
ко�химических факторов, поддерживающих
или даже вызывающих неспецифический вос�
палительный процесс. Отчетливо представляя
постулат, что «высокие концентрации кислоро�

да – такое же лекарство, как и яд», избежать
возможной оксидативной травмы нам, по�ви�
димому, не удалось. Альтернативы поддержа�
ния оксигенации и газообмена на этапе острей�
шего легочного процесса у нас не было. Отделе�
ние не располагает возможностями экстракор�
поральной мембранной оксигенации и исполь�
зования оксида азота. Инфузионная программа
на всем протяжении лечебного процесса была
минимальной и строго контролируемой.

При тяжелой гипоксемии с причинно�след�
ственной связью с ОРДС 3�4 ст. возникает воп�
рос: «Возможно ли обеспечить адекватный газо�
обмен в рамках параметров безопасной ИВЛ?»

К сожалению, нам не удалось справиться с
критической гипоксемией без использования
высокой фракции кислорода на протяжении 
6 сут, несмотря на коррекцию режимов и пара�
метров ИВЛ (рис. 4). 

На всех этапах ИВЛ и последующего сту�
пенчатого режима отлучения и реабилитации
больная находилась в сознании, что позволило
в более ранние сроки прейти от зондового на
обычный путь приема адекватного лечебного
питания. Период отлучения и реабилитации
оказался более сложным, продолжительным, с
длительно сохраняющимися участками консо�
лидации легочной ткани (рис. 5). 

Рис. 4. Вентиляционно�перфузионное соотношение.

Рис. 5. Масивная консолидация ткани легких
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По мере купирования инфильтрации в лег�
ких на этапе отлучения от респиратора доста�
точно долго сохранялась физическая и психо�
логическая зависимость от кислорода и респи�
ратора. Результаты последующего контрольно�
го обследования подтвердили клинический ди�
агноз формирующегося пневмофиброза, что
потребовало специальной реабилитационной
терапии. Общая продолжительность респира�
торной поддержки составила 56 дней. Имея оп�
ределенный опыт использования гелий�кисло�
родных смесей при некоторых заболеваниях
легких, мы в процессе длительной ИВЛ у дан�
ной больной, к сожалению, по ряду причин
применить его не смогли. 

Далее в течение 18 дней больная проходила
курс реабилитации в пульмонологическом
центре Краевой клинической больницы № 1.
На момент написания данной статьи от начала
заболевания прошло более 4 мес. с клинически
положительными результатами на фоне про�
должающейся реабилитации. В течение пер�
вых 2 нед. после выписки сохранялась психо�
логическая и физическая зависимость от кис�
лорода. В дальнейшем кислородная зависи�
мость была преодолена, при сохранении уме�
ренной одышки пациентка стала «мобильна» в
пределах дома и поездок по городу. На КТ
грудной клетки выявлено формирование инте�
рстициального фиброза в зонах предшествую�
щего поражения ткани легких (рис. 6). 

Наш опыт ведения пациентов с ОРДС, вклю�
чая представленный случай, позволяет сделать
следующие практические рекомендации:

1. Ограничить «объем сопроводительных и
традиционных» инфузий.

2. Использовать седацию только при лечеб�
но�диагностических бронхоскопиях (ухудше�
ние газообмена).

3. Своевременно использовать методику
рекрутмента (РiР до 45 мм вод. ст. при PEEP
до 20 мм вод. ст. в течение 20�35 с) при малей�
шем подозрении на ателектазирование и ухуд�
шении газообмена без видимых причин.

4. Проводить динамическую оценку созна�
ния и ощущаемого больной дыхательного ком�
форта в условиях ИВЛ как клинического пока�
зателя ее состоятельности (частота смены па�
раметров ИВЛ в первые дни достигала 10�15
раз в сутки).

5. Соблюдать жесткую политику микробно�
го мониторинга и антибактериальной терапии.

6. Педантизм в уходе и кормлении. 
Учитывая серьезные финансовые затраты

при проведении интенсивной терапии у боль�
ных с подобной патологией, необходимость
поддержания должного уровня интеллектуаль�
ного и технологического потенциала в отделе�
ниях реанимации и интенсивной терапии, це�
лесообразно подобные объемы лечения финан�
сировать дополнительно к средствам обяза�
тельного медицинского страхования. 
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В настоящее время в практике здравоохра�
нения для лечения многих тяжелых вирусных
заболеваний, широкого спектра онкологичес�
ких болезней, для профилактики гриппа и
ОРЗ широко используют препараты интерфе�
ронов (ИФ). ИФ влияют на многие реакции
инфекционного и противоопухолевого имму�

нитета. Несмотря на многочисленность и неод�
нородность семейства естественных ИФ, ос�
новное внимание исследователей�онкологов
было сосредоточено на ИФ�α в связи с их уни�
кальными биологическими свойствами.

Клинически подтвержденная активность ре�
комбинантных ИФ�α в режиме монотерапии

КЛИНИЧЕСКИЕ ИСПЫТАНИЯ ПЕРЕНОСИМОСТИ И БЕЗОПАСНОСТИ
ПРЕПАРАТА «ЛАЙФФЕРОН», ЛИОФИЛИЗАТ ДЛЯ ПРИГОТОВЛЕНИЯ

РАСТВОРА ДЛЯ ВНУТРИМЫШЕЧНОГО ВВЕДЕНИЯ, 9 000 000 МЕ
С УЧАСТИЕМ ЗДОРОВЫХ ДОБРОВОЛЬЦЕВ 

Н.Н. Рындюк1, З.И. Гинько1, Р.П. Алейников1, И.В. Василевич1, В.И. Кузубов1,
С.В. Усова2, О.Н. Мухина2, М.Г. Шарыпова2, С.И. Таргонский2
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В статье представлены результаты клинических испытаний нового препарата, содержащего
интерферон – Лайфферон в дозе 9000000 МЕ для внутримышечного применения с привлечением
здоровых добровольцев.

Безопасность новой дозировки препарата Лайфферон оценивалась на основании наблюдения
за состоянием добровольцев и клиническо�лабораторного обследования в течение 30 суток после
введения препарата.

В результате испытания было установлено, что Лайфферон в дозе 9 000 000 МЕ является
переносимым и безопасным.

Итогом исследований явилась разработка инструкции по применению новой дозировки
препарата. 

Ключевые слова: Лайфферон, клинические испытания, безопасность, переносимость

CLINICAL TRYALS OF TOLERABILITY AND SAFETY OF LYOPHILIC «LAYFFERON», 
9 000 000 IU FOR INTRAMUSCULAR SOLUTION WITH PARTICIPATION OF HEALTHY
VOLUNTEERS

Ryndyuk N.N., Ginko Z.I.,.Aleynikov R.P, Vasilevich I.V., Kuzubov V.I.,
Usova S.V., Muhina O.N., Sharypova M.G., Targonskiy S.I.

In the article results of clinical tryal of the new drug containing interferon – Layfferon, 9000000 IU
intramuscular solution in healthy volunteers are presented.

Safety and tolerability  of the new dosage of Layfferon was estimated on the basis of supervision over
a condition of volunteers, clinical and laboratory inspection within 30 day after introduction of a prepa�
ration.

As a result of test it has been established, that Layfferone a doze 9 000 000 IUt is safe and tolerated.
Study results have allowed to create the instruction on application for new dosage of the drug. 

Keywords: Layfferon, clinical trials, the safety, tolerability
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отмечена при раке почки, волосато�клеточном
лейкозе, саркоме Капоши, хроническом миело�
лейкозе, В� и Т�клеточных лимфомах, множест�
венной миеломе, меланоме кожи (МК). Все это
привело к тому, что сегодня рекомбинантные
ИФ�α официально зарегистрированы как про�
тивоопухолевые агенты более чем в 40 странах.

Используя новейшие достижения науки в
области создания лекарственных средств, ЗАО
«Вектор�Медика» постоянно ведет работу над
усовершенствованием технологии производ�
ства. Одним из направлений научного поиска
на современном этапе является совершенство�
вание компонентного состава, результатом ко�
торого стало создание нового препарата, содер�
жащего интерферон, – Лайфферона. В состав
Лайфферона взамен сывороточного альбумина
введены вспомогательные вещества: реополиг�
люкин, сорбит, мочевина, каждое из которых в
сухой форме лекарственных средств для па�
рентерального применения выполняет опреде�
ленную функцию по стабилизации в процессе
изготовления, хранения и применения в виде
инъекционных растворов. 

В 2010 г. на базе Федерального государст�
венного учреждения здравоохранения МСЧ 
№ 163 ФМБА России закончены клинические
испытания по оценке переносимости и безопас�
ности препарата «Лайфферон», лиофизат для
приготовления раствора для внутримышечного
введения (9 000 000 МЕ). В испытаниях приня�
ли участие 12 здоровых добровольцев мужско�
го пола в возрасте от 18 до 35 лет. Активный пе�
риод наблюдения одного участника составил 
30 дней. Группа испытуемых формировалась в
соответствии с требованиями протокола кли�
нических испытаний, утвержденного этичес�
ким комитетом и Национальным органом конт�
роля ГИСК им. Л.А. Тарасевича Роспотребнад�
зора. В результате исследования были подтве�
рждены безопасность и удовлетворительная пе�
реносимость препарата. Итогом исследований
явилась разработка инструкции по примене�
нию новой дозировки препарата, направленная
на утверждение Главному государственному са�
нитарному врачу Г.Г. Онищенко.

Материалы и методы исследований
Контингент здоровых добровольцев.
В исследовании в качестве добровольцев

приняли участие практически здоровые лица
мужского пола (12 человек) в возрасте от 18 до
35 лет.

Исследование открытое, проводилось в од�
ной группе. Контролем служило исходное сос�
тояние испытуемых.

Клинические материалы. Для оценки эф�
фективности и безопасности препарата после
введения брали клинические материалы
(кровь, моча) для последующих общеклини�
ческих и биохимических исследований. 

Методика включения добровольцев в
исследование. С целью формирования груп�
пы добровольцев у всех лиц, изъявивших же�
лание участвовать в клиническом исследова�
нии, брали кровь из вены для определения на�
личия или отсутствия маркеров гепатитов В, С,
антител к ВИЧ. Далее включение кандидатов в
добровольцы проводили с учетом следующих
медицинских противопоказаний:

� известная гиперчувствительность к интер�
ферону и другим компонентам препарата (рео�
полиглюкин, мочевина, сорбит);

� тяжелые аллергические реакции в анам�
незе;

� существующие в настоящем или прошлом
психические заболевания;

� настоящая алкогольная или наркотичес�
кая зависимость;

� наличие аутоиммунных заболеваний;
� наличие тяжелых соматических заболева�

ний (хронические заболевания сердечно�сосу�
дистой системы, нейроэндокринной системы,
печени, почек);

� инфицирование вирусами гепатитов В, С;
� наличие ВИЧ�инфекции, сифилиса, тубер�

кулеза.
У всех испытуемых было проведено фоно�

вое лабораторно�инструментальное обследова�
ние, включающее общий и биохимический ана�
лизы крови, общий анализ мочи. Окончатель�
ное решение о допуске добровольцев к участию
в исследовании принималось после анализа ре�
зультатов всех проведенных исследований. Ис�
пытуемые не имели служебной или иной зави�
симости от лиц, имеющих отношение к прове�
дению исследований и (или) заинтересованных
в его результатах. Лица, допущенные к участию
в исследовании, были проинформированы вра�
чом�исследователем о цели и условиях, о ходе и
пользе исследования, конфиденциальности,
возможном риске для испытуемого и условиях
страхования, после чего добровольцы подписа�
ли «Информированное согласие» на участие в
исследовании. В исследовании принимали
участие только лица мужского пола.
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Порядок использования препарата
ЛАЙФФЕРОН, лиофилизат для приготов�

ления раствора для внутримышечного введе�
ния 9 000 000 МЕ.

Международное непатентованное название:
интерферон альфа 2b

В процессе исследования новой дозировки
препарата «Лайфферон, лиофилизат для при�
готовления раствора для внутримышечного
введения, 9 000 000 МЕ» использована следую�
щая схема приема препарата: по 9 млн МЕ че�
рез день, три инъекции.

Непосредственно перед применением со�
держимое ампул растворяли в 1 мл воды для
инъекций до полного растворения.

Методы оценки переносимости и безо�
пасности препарата

С целью оценки переносимости и безопас�
ности новой дозировки препарата «Лайф�
ферон» каждый доброволец (согласно Прото�
колу исследования) был осмотрен врачами�ис�
следователями и подвергся комплексному кли�
ническому и лабораторно�инструментальному
исследованию. 

Активный период наблюдения одного паци�
ента составил 30 дней. Исследование включало
скрининговый визит («Скрининг»), помеще�
ние в стационар накануне приема препарата
(«Визит 1»), «Визит 2» – первое введение пре�
парата; «Визит 3» – через 24 ч после первого
введения препарата, «Визит 4» – второе введе�
ние препарата, «Визит 5» – через 24 ч после
второго введения препарата; «Визит 6» – третье
введение препарата, «Визит 7» – через 24 ч пос�
ле третьего введения препарата; «Визит 8» – че�
рез 10 дней после первого введения препарата;
«Визит 9» – на 20�й день после первого введе�
ния препарата и «Визит 10» – на 30�й день пос�
ле первого введения препарата. Таким образом,
добровольцы посещали клинику 11 раз.

Для оценки безопасности проводили общий
и биохимический анализы крови, общий ана�
лиз мочи. 

Учитывали следующие показатели:
•общий анализ крови – количество эритро�

цитов, содержание гемоглобина, количество
лейкоцитов, форменных элементов крови, СОЭ;

•биохимический анализ крови – общий бе�
лок, общий билирубин, холестерин, глюкоза,
мочевина, креатинин, активность аминотранс�
фераз (АСТ, АЛТ), ПТИ;

•общий анализ мочи – удельный вес, белок,
сахар, эритроциты, лейкоциты, микроскопия;

•данные электрокардиографического ис�
следования (при наличии показаний).

При оценке переносимости препарата все
побочные реакции, имеющие место в ходе кли�
нических исследований, регистрировали в Ин�
дивидуальной регистрационной карте испыту�
емого. Наличие побочной реакции определяли
как какое�либо неблагоприятное изменение
исходных (до введения препарата «Лайф�
ферон») показателей здоровья добровольца:
общие проявления � головная боль, подъем
температуры, тошнота, рвота, нарушения сту�
ла, появление высыпаний, отеки) и местные
реакции на введение препарата � гиперемия,
зуд, отек места введения.

Методы статистической обработки
результатов исследований. Оценку резуль�
татов клинико�лабораторного обследования
испытуемых проводили по отношению к фоно�
вым значениям показателей. Статистическую
обработку результатов осуществляли общеп�
ринятыми методами. 

Результаты исследований
Оценка переносимости и безопасности

препарата "Лайфферон, лиофилизат для
приготовления раствора для внутримы�
шечного введения, 9 000 000 МЕ" 

Безопасность новой дозировки препарата
Лайфферон оценивали на основании наблюде�
ния за состоянием добровольцев и клиничес�
ко�лабораторного обследования в течение 30
сут после введения препарата. 

Основной комплекс клинических и лабора�
торно�инструментальных исследований выпол�
нен специалистами ФГУЗ МСЧ № 163 в пери�
од наблюдения испытуемых в стационаре в те�
чение первых 7 дней после трехкратного введе�
ния (с интервалом 1 день), а также при последу�
ющем амбулаторном посещении клиники.

Переносимость новой дозировки препарата
Лайфферон оценивали на основании изучения
частоты и выраженности местных и общих реак�
ций.Наиболее характерным симптомокомплек�
сом, регистрируемым у добровольцев после при�
менения препарата Лайфферон 9 млн МЕ, явля�
лось развитие гриппоподобного синдрома, что
согласуется с данными по исследованию различ�
ных препаратов интерферона. Он проявляется
развитием лихорадки, ознобом, недомоганием,
слабостью, головной болью, миалгиями, артрал�
гиями, тошнотой, плохим аппетитом и может
развиваться после первых доз препарата (табл.). 
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Данные таблицы свидетельствуют, что пер�
вое введение препарата вызвало лихорадку у
всех испытуемых группы. Температура подни�
малась до фебрильных значений и достигала
максимума за 5�8 ч (в среднем 5,8 ± 0,3 ч). 

Максимальная температурная реакция вы�
ше 39°С зарегистрирована у 3 испытуемых, у
остальных наблюдалась фебрильная реакция
(38,1�39,0°С). Для снижения лихорадки 9 доб�
ровольцам назначен парацетамол, 1 пациенту с
температурой 39,4°С введена литическая смесь
(анальгин+димедрол), у 3 добровольцев темпе�
ратура снизилась без дополнительного назна�
чения жаропонижающих средств.

Максимальный период нормализации тем�
пературы составил 11 ч (у 1 добровольца), ми�
нимальный – 4 ч (у 2 испытуемых). В среднем
период нормализации температуры у испытуе�
мых составил 6,3 ± 0,6 ч. Помимо подъема тем�
пературы у добровольцев регистрировали уме�
ренную головную боль в 3 случаях (25%), зало�
женность носа – в 6 (50%), легкую артралгию и
миалгию у 1 человека (8,3%), озноб у 3 человек
(25%), недомогание – у 1 (8,3%). Указанные
симптомы возникали на фоне повышенной
температуры, были преходящими и полностью
нормализовались в течение суток после перво�
го введения препарата. 

При повторных инъекциях Лайфферона ре�
гистрировали более легкое течение гриппопо�

добного симптома. Температурную реакцию на
вторую инъекцию препарата наблюдали у 11
(91,6%) добровольцев, у 1 (8,4%) испытуемого
температура не поднималась, но он отмечал
легкую головную боль.

Подъем температуры до фебрильных значе�
ний 38,3°С наблюдали у 1 (8,4%) испытуемого,
период нормализации температуры у него сос�
тавил 2 ч.

Субфебрильную температуру регистрирова�
ли у 10 (83,3%) добровольцев максимальный пе�
риод нормализации температуры составил 7 ч
(у 1 испытуемого), минимальный период – 1 ч.
В среднем период нормализации температуры
после второго введения препарата Лайфферон
составил 3,6 ± 0,6 ч. 

На фоне повышения температуры общее са�
мочувствие испытуемых не нарушалось, дру�
гих гриппоподобных симптомов (озноба, миал�
гий, артралгий, слабости, тошноты) не зареги�
стрировано. 

Таким образом, установлено, что второе вве�
дение препарата Лайфферон легче переносит�
ся здоровыми добровольцами, температурная
реакция меньше выражена, чем после первого
введения, быстрее нормализуется, общее само�
чувствие страдает мало.

Анализ состояния испытуемых после треть�
ей инъекции препарата Лайфферон показал,
что подъем температуры регистрировался у 5

Òàáëèöà

Распределение пациентов в зависимости от степени выраженности 
температурной реакции

Границы температурной
реакции, t°С

Количество человек

после 1!го введения после 2!го введения после 3!го введения

36,0!37,0 ! 1 7

37,1!37,5 ! 1 3

37,6!38,0 ! 9 2

38,1!38,5 7 1 !

38,6!39,0 2 ! !

39,1!39,5 1 ! !

39,6!39,9 2 ! !

Общее количество
пациентов 
с гипертермией

12 11 5
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(41,7%) добровольцев, во всех случаях темпера�
турная реакция была субфебрильной. Макси�
мальный период нормализации температуры
составил 5 ч (у 1 добровольца), в среднем суб�
фебрилитет сохранялся на протяжении 2,8 ± 0,5
ч. Общее самочувствие не нарушалось у 3
(25%) человек. У 2 (16,6%) добровольцев на фо�
не нормальной температуры отмечали умерен�
ную головная боль, легкую миалгию (см табл.).

Местных реакций после введения препарата
не отмечено ни в одном случае.

Безопасность новой дозировки препарата
Лайфферон оценивали как на основании кли�
нического обследования здоровых доброволь�
цев, так и проведения лабораторно�инструмен�
тальных исследований. 

Кроме развития гриппоподобного синдро�
ма, одним из характерных побочных явлений
при интерферонотерапии являются изменения
показателей периферической крови в виде лей�
копении, нейтропении, тромбоцитопении,
лимфоцитоза, реже – анемии.

При исследовании показателей общего ана�
лиза крови к 5�му визиту (через 24 ч после вто�
рого введения препарата) у 6 (50%) доброволь�
цев было выявлено незначительное уменьше�
ние количества сегментоядерных нейтрофилов
до 42, 43, 45, 44, 37 и 32% по сравнению с исход�
ным уровнем соответственно. Одновременно
происходило увеличение количества палочко�
ядерных нейтрофилов в среднем в 2,6 раза по
сравнению со скрининговым исследованием � с
1,41 ± 0,66 до 3,66 ± 1,77%, при этом ни у одно�
го из добровольцев  показатели не выходили за
верхние пределы нормальных значений. 

К 7�му визиту (через 24 ч после третьего
введения препарата) пониженное количество
сегментоядерных нейтрофилов до 29 и 39%
сохранялось у 2 (16,6%) человек и вновь воз�
никло еще у 4 (33,3%) добровольцев – до 40, 38,
28, 39%. Количество палочкоядерных нейтро�
филов выросло в 3,7 раза – до 5,25 ± 3,51% по
сравнению со скрининговым обследованием
(1,41 ± 0,66%) и в 1,5 раза – по сравнению с ис�
следованиями при 5�м визите (3,66 ± 1,77%).

При последующих визитах (визиты 8, 9, 10 �
через 10, 20 и 30 дней после первого введения
препарата соответственно) у всех доброволь�
цев наблюдалось постепенное повышение ко�
личества сегментоядерных нейтрофилов и не�
большое снижение содержания палочкоядер�
ных нейтрофилов. На 8�м визите нейтропения
до 36 и 34% сохранялась у 2 (16,6%) человек, на

9�м визите – до 41 и 45% также у 2 (16,6%) ис�
пытуемых. К 10�му визиту у 100% пациентов
содержание нейтрофилов находилось в преде�
лах нормальных значений.

На 5�м визите (после второго введения пре�
парата) у 3 (25%) человек отмечали незначи�
тельный лимфоцитоз – до 42, 43 и 51%. К 7�му
визиту у всех троих показатели количества
лимфоцитов нормализовались, а у 5 (41,7%)
других добровольцев повысились до 45, 46, 46,
47 и 52%. Через 10 дней после первого введе�
ния препарата (4 дня после последнего введе�
ния) лимфоцитоз до 52 и 50% сохранялся толь�
ко у 2 (16,6%) из этих добровольцев, через 20
дней количество лимфоцитов у них находи�
лось в пределах нормы. На 9�м визите лимфо�
цитоз до 46% был зарегистрирован только у 1
(8,3%) человека, до этого не имеющего откло�
нений в показателях общего анализа крови. На
последнем 10�м визите повышения содержа�
ния лимфоцитов не отмечено ни у одного
добровольца. 

При анализе содержания в крови эритроци�
тов, гемоглобина, общего количества лейкоци�
тов, эозинофилов, моноцитов, тромбоцитов, а
также СОЭ и цветного показателя выявлено,
что на протяжении всего исследования их вели�
чины находились в пределах физиологической
нормы и имели незначительные колебания.

Исследование в динамике биохимического
анализа крови (общий билирубин, общий бе�
лок, глюкоза, мочевина, креатинин, холесте�
рин, АСТ, АЛТ, ПТИ, С�реактивный белок) по�
казало, что данные результаты находились в
пределах физиологических норм и существен�
но не отклонялись от фоновых значений.

При оценке показателей общего анализа мо�
чи не выявлено отклонений от нормальных
значений удельного веса, не обнаружено белка,
сахара на всем протяжении исследования.

Электрокардиографическое исследование
также не выявило изменений в процессе кли�
нического исследования.

Заключение
Результаты клинического обследования

добровольцев и проведенные лабораторно�
инструментальные исследования свидетель�
ствовали об отсутствии значительных отклоне�
ний показателей функций различных органов
и систем после введения новой дозировки пре�
парата Лайфферон в сравнении с фоновыми
значениями. Все наблюдаемые реакции явля�
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лись характерными для всех интерферонсодер�
жащих препаратов при парентеральном введе�
нии и носили преходящий характер.

Наиболее сильно проявлялся гриппоподоб�
ный синдром после первого введения препара�
та. Температура тела поднималась до фебриль�
ных значений, при этом общее самочувствие
страдало незначительно. Нормализация темпе�
ратуры и исчезновение жалоб достигалось
приемом жаропонижающих препаратов (пара�
цетамол при температуре тела выше 38°С) в те�
чение 10�12 часов с момента введения препара�
та. После второго введения фебрилитет наблю�
дался только у 1 добровольца, у 10 человек бы�
ла субфебрильная температура, у 1 не было
температурной реакции. Прием жаропонижа�
ющих средств не потребовался ни одному из
испытуемых. После третьего введения у 5 доб�
ровольцев отмечался незначительный субфеб�
рилитет, у 7 – температура тела находилась в
пределах физиологической нормы. 

Со стороны гематологической картины пос�
ле второго и третьего введения наблюдался
незначительный лимфоцитоз у 9 человек и
нейтропения у 6 человек. К 30�му дню наблю�
дения все показатели вернулись в пределы фи�
зиологической нормы.

Тромбоцитопении, характерной для введе�
ния интерферонсодержащих препаратов, не
было отмечено ни у одного добровольца. Не
наблюдалось также снижения общего количе�
ства лейкоцитов и эритроцитов.

Со стороны других исследуемых показате�
лей (общий билирубин, общий белок, глюкоза,
мочевина, креатинин, холестерин, АСТ, АЛТ,

ПТИ, С�реактивный белок, общий анализ мо�
чи, данные ЭКГ) отклонений от нормальных
физиологических значений не наблюдалось.

Местных реакций на введение препарата не
отмечалось ни в одном случае.

Выводы
1. Установлено, что препарат Лайфферон,

лиофилизат для приготовления раствора для
внутримышечного введения, 9 000 000 МЕ, бе�
зопасен при применении. Общие реакции на
применение препарата носили преходящий ха�
рактер, местных реакций на введение не наб�
людалось.

2. При применении препарата Лайфферон, 
9 000 000 МЕ, возможно возникновение реак�
ций, характерных для всех интерферон�содер�
жащих препаратов. Наиболее выраженно про�
является гриппоподобный синдром с повыше�
нием температуры тела и незначительным
ухудшением общего самочувствия после перво�
го введения, после повторных введений интен�
сивность его значительно снижается, в некото�
рых случаях гриппоподобный синдром не про�
является. При необходимости эффективно
купируется жаропонижающими средствами.

3. При повторных введениях могут возни�
кать изменения в гематологической картине
(нейтропения, лимфоцитоз), которые носят
преходящий характер, и после окончания при�
менения препарата показатели возвращаются к
физиологической норме. Для оценки состоя�
ния кроветворной системы при использовании
препарата Лайфферон, 9 000 000 МЕ, необхо�
димо контролировать общий анализ крови
каждые 2 нед. 
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Проблема сердечно�сосудистых заболева�
ний остается одной из главных в здравоохране�
нии. Несмотря на появление новых лекар�
ственных средств, развитие и усовершенство�
вание методов реваскуляризации миокарда,
эти заболевания по�прежнему занимают лиди�
рующую позицию среди причин смертности
населения во всем мире.

По оценкам ВОЗ, ежегодно в мире от сер�
дечно�сосудистых заболеваний погибают бо�
лее 17 млн человек, а в России – более 1 млн. В
общей структуре смертности на долю сердеч�
но�сосудистых заболеваний приходится 57%,
почти 20% из числа умерших – люди трудоспо�
собного возраста. Кардиоваскулярная патоло�
гия является одной из ведущих причин не
только смертности, но и инвалидизации лиц
трудоспособного возраста, она снижает качест�
во жизни, что усугубляет социально�экономи�
ческие проблемы в обществе. 

Анализ литературных источников, изучение
структуры заболеваемости промышленных ра�
бочих позволяет говорить о том, что сердечно�
сосудистая система является одной из наиболее
чувствительных к воздействию факторов произ�
водственной среды. Ведущими факторами риска
в формировании кардиоваскулярной патологии,
помимо профессионально�производственных,
являются социально�биологические: курение,
дислипидемия, сахарный диабет, наследствен�
ность, ожирение, эмоциональный стресс, злоу�
потребление поваренной солью и алкогольными
напитками, малоподвижный образ жизни.

Цель работы – оценить распространен�
ность кардиоваскулярной патологии среди ра�
ботающего населения, получающего медицинс�
кую помощь в ФГУЗ МСЧ�41 ФМБА России,
представить опыт наблюдения больных после
операции реваскуляризации миокарда и исхо�
ды этого лечения за период с 2004 по 2009 гг.

РОЛЬ РЕВАСКУЛЯРИЗАЦИИ МИОКАРДА В ПРОФИЛАКТИКЕ 
ОСЛОЖНЕНИЙ ОСТРОГО КОРОНАРНОГО СИНДРОМА 

(По материалам наблюдения ФГУЗ МСЧ%41ФМБА РОССИИ)

И.Г. Медведева, В.Л. Фалалеев 

ÔÃÓÇ Ìåäèêî-ñàíèòàðíàÿ ÷àñòü ¹ 41 ÔÌÁÀ Ðîññèè, 

ã. Ãëàçîâ, Óäìóðòñêàÿ Ðåñïóáëèêà

Проанализирована заболеваемости сердечно�сосудистой патологией у прикрепленного
работающего населения. 85 пациентам были выполнены оперативные вмешательства по
восстановлению коронарного кровотока. В результате в течение первого года наблюдения
трудоспособность была восстановлена у 90% пациентов. Среди выживших больных, перенесших
инфаркт миокарда, получавших только консервативное лечение к труду вернулись 79%
пациентов.

Ключевые слова: острый коронарный синдром, реваскулязация миокарда

THE ROLE OF MYOCARDIUM REVASCULARIZATION IN PREVENTION 
OF ACUTE CORONARY SYNDROME COMPLICATIONS
Medvedeva IG, Falaleev VL

The analysis of cardiovascular pathology at the attached working population is performed. To 85
patients operative interventions on restoration of a coronary blood flow have been made. As a result
within the first year of supervision work capacity has been restored at 90 % of patients. Among the sur�
vived patients who have undergone a heart attack received only conservative treatmen,t 79 % of persons
have returned to work.

Keywords: Acute coronary syndrome, myocardium revascularization
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В ФГУЗ МСЧ�41 ФМБА России получают
медицинскую помощь 12 000 промышленных
рабочих, из которых 80% трудятся в условиях
воздействия вредных и опасных профессио�
нально�производственных факторов.

64% обслуживаемого работающего населе�
ния составляют мужчины. 55% – лица в возрас�
те старше 40 лет.

В структуре общей заболеваемости работаю�
щего населения около 18% составляют болезни
органов кровообращения. Результаты углуб�
ленного медицинского осмотра работников, за�
нятых на работах с вредными и опасными про�
изводственными факторами, показали, что 23%
от всех выявленных заболеваний приходится
на болезни органов кровообращения (рис. 1). 

В структуре сердечно�сосудистых заболева�
ний ишемическая болезнь сердца (ИБС) сос�
тавляет 7,9%, артериальная гипертензия (АГ) �
57,6%. Распространенность ИБС среди обслу�
живаемого работающего населения – 33,0 на
1000, распространенность ИБС со стенокарди�
ей – 18,7 на 1000. 

В 20�30% случаев инвалидность работаю�
щего населения трудоспособного возраста свя�
зана с болезнями органов кровообращения
(рис. 2), стабильно занимая второе место после
злокачественных новообразований. 

Первичная инвалидность в связи с сердеч�
но�сосудистыми заболеваниями носит волно�
образный характер, но не имеет тенденции к
росту, средний показатель за последние 10 лет
сохраняется на уровне 2000 г. (рис. 3).

Сердечно�сосудистые заболевания занима�
ют одно из лидирующих мест и по причине
смертности работающего населения, конкури�
руя с травмами и отравлениями (рис. 4).

В структуре класса болезней органов крово�
обращения среди прикрепленного работающе�
го населения больные ИБС составляют около
8%, из них стабильная стенокардия – 58,6% (по
литературным данным 70�80%). Ежегодно на
10 000 работающего контингента регистриру�
ется 12,0 случаев заболевания острым инфарк�
том миокарда (ОИМ). За последние 6 лет заре�
гистрировано 104 случая ОИМ, из них со смер�
тельным исходом – 14 (14,4%), 11 человек
(10,5%) признаны инвалидами (рис. 5).

В структуре причин первичной инвалиднос�
ти лиц трудоспособного возраста вследствие
сердечно�сосудистой патологии 50% прихо�
дится на долю ИБС. В структуре смертности от
сердечно�сосудистых заболеваний ИБС явля�
ется причиной смерти в 66,7%, из них почти

Рис. 1. Структура общей заболеваемости, выявленной при
проведении УМО работающих в условиях профессиональных
вредностей в 2009 г.

Рис. 2. Структура первичной инвалидности работающего
населения, получающих медицинскую помощь в ФГУЗ МСЧ�41.

Рис. 3. Динамика показателя первичной инвалидности
вследствие заболеваний органов кровообращения 
среди лиц трудоспособного возраста из числа прикрепленного
населения на 10 тыс. работающих.

Рис. 4. Основные причины смерти работающего населения,
получающих медицинскую помощь в ФГУЗ МСЧ�41(в %).

Рис. 5. Исходы ОИМ работающего населения, получающих
медицинскую помощь в ФГУЗ МСЧ�41, за 6 лет(в %).
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50% случаев смерти приходится на ОИМ, 50%
– на внезапную сердечную смерть, при которой
на патолого�анатомическом исследовании вы�
явлен стенозирующий коронароангиосклероз,
не диагностированный при жизни. 

По литературным данным, у 40% больных
со стабильной стенокардией встречается «без�
болевая» ишемия миокарда (ББИМ). Для вы�
явления ББИМ применяют холтеровское мо�
ниторирование ЭКГ, пробы с дозированной
физической нагрузкой, которые могут считать�
ся скрининговым методом диагностики ББИМ
в амбулаторных условиях. Больные с ББИМ
становятся самыми угрожаемыми по развитию
ОИМ, внезапной смерти: у них отсутствуют
сигнал о возникшей ишемии, позволяющий ре�
гулировать уровень повседневной физической
активности, и мотивация обращения к врачу и
проведения углубленного инструментального
исследования. 

Наиболее надежным способом диагностики
стенозирующего поражения коронарных арте�
рий является коронарная ангиография (КАГ). С
2004 г. в МСЧ�41 расширились возможности в
области диагностики стенозирующих изменений
коронарных артерий, чему способствовало фи�
нансирование проведения КАГ из средств добро�
вольного медицинского страхования (ДМС) ра�
ботающих на предприятии, а следовательно, рас�
ширилась возможность выявления больных,
страдающих ИБС, в том числе с ББИМ, нужда�
ющихся в хирургическом лечении. 

В 2006 г. мы включились в реализацию На�
ционального проекта «Здоровье»: в МСЧ�41
организованы и успешно проводятся углуб�
ленные медицинские осмотры работающих в
условиях воздействия вредных и опасных про�
изводственных факторов и дополнительная
диспансеризация работающих. В числе прио�
ритетных направлений � выявление больных,
страдающих коронарной недостаточностью на
доклинической стадии, имеющих риск разви�
тия инфаркта миокарда, внезапной смерти и
утраты трудоспособности, обеспечение боль�
ных данной категории комплексом лечебно�
профилактических мероприятий. Наиболее
значимым этапом в оказании медицинской по�
мощи больным с коронарной недостаточ�
ностью стала возможность с 2006 г. оказания
высокотехнологичных видов диагностики и
медицинской помощи за счет средств феде�
рального бюджета в специализированных ме�
дицинских учреждениях, подведомственных

Федеральному медико�биологическому агент�
ству и Российской академии медицинских на�
ук. Использование скрининговых и высокотех�
нологичных методов диагностики способство�
вало улучшению выявления больных, нуждаю�
щихся в хирургическом лечении по восстанов�
лению коронарного кровообращения. 

С 2004 по 2009 гг. из числа прикрепленного
работающего населения выявлено 85 человек,
страдающих ИБС, с показаниями к реваскуля�
ризации миокарда. Все они были направлены и
получили лечение в объеме высокотехнологич�
ной медицинской помощи (ВМП). Одна груп�
па больных получила лечение в клинике
ФМБА России (КБ № 122 им. Л.Г. Соколова,
Санкт�Петербург) и в клинике РАМН (ГУЗ
Пермская краевая клиническая больница № 2
– филиал НЦССХ им. А.Н. Бакулева «Инсти�
тут сердца») за счет средств федерального бюд�
жета. Другая группа получила лечение в ОАО
«НКХЦ» (Центр хирургии сердца «КорАлл»,
Нижний Новгород) за счет средств ДМС
предприятия. Из 85 человек, направленных на
реваскуляризацию 30 человек (35,3%) страда�
ли стенокардией или ББИМ, 18 человек
(21,2%) имели ОИМ в отдаленном анамнезе
(более 1 года), 37 (43,5%) – ОИМ давностью не
более 1�2 мес. Из них почти 90% были направ�
лены в 2006�2009 гг. Всем пациентам, которым
предстояла реваскуляризация в плановом по�
рядке, под наблюдением кардиолога МСЧ�41
проводили лекарственную терапию, которая
включала антитромбоцитарные средства, ста�
тины, бета�адреноблокаторы, ингибиторы ан�
гиотензинпревращающего фермента (ИАПФ),
ингибиторы If�каналов сердца и антагонистов
рецепторов ангиотензина II (АРА).

Метод реваскуляризации был определен спе�
циалистами клиники индивидуально с учетом
ангиографических и клинических характерис�
тик: аортокоронарное шунтирование (АКШ) с
применением артериальных или венозных тран�
сплантатов, маммарокоронарное шунтирование
(МКШ), АКШ в сочетании с реконструктивны�
ми вмешательствами, коронарная ангиопласти�
ка, ангиопластика со стентированием.

Все пациенты, направленные на оператив�
ное лечение по реваскуляризации миокарда, ус�
пешно прооперированы, 48% из них получили
долечивание в специализированных санаторно�
курортных учреждениях непосредственно пос�
ле стационарного лечения. По возвращении на
постоянное место жительства все пациенты под
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наблюдением кардиолога МСЧ�41 продолжали
комплексное лечение, включающее длитель�
ную (до 12 мес.) антитромбоцитарную (аспи�
рин, тиклид, клопидогрель) и антикоагулянт�
ную (фраксипарин) терапию, другие препараты
(ИАПФ, статины, антиоксиданты) и лечебную
физкультуру под руководством опытного
инструктора. Через год после проведенного ле�
чения данные пациенты переданы под наблюде�
ние терапевтам. 

Учитывая короткий период наблюдения
больных этой группы, можно оценить только
ближайшие результаты после проведенного ле�
чения: возврат к труду по своей специальности
и первичная инвалидность при стабилизации
состояния после реваскуляризации (рис. 6).

Вернулись к труду по своей профессии 76 че�
ловек (около 90%), перенесших операцию по
реваскуляризации миокарда, 9 больных (10%)
получили группу инвалидности, летальных ис�
ходов в послеоперационном периоде не было.
Инвалидами стали больные в возрасте от 55 до
60 лет с выраженными органическими измене�
ниями миокарда (поражение трех коронарных
сосудов, выраженные стенозы ствола левой ко�
ронарной артерии, аневризма левого желудоч�
ка, фракция выброса левого желудочка менее
40%), имеющие в анамнезе ассоциированные
заболевания (метаболический синдром, сахар�
ный диабет 2 типа). Из пациентов, которые
продолжали состоять под наблюдением в
МСЧ�41 после проведенной реваскуляризации
миокарда, спустя 2�3 года инвалидность полу�
чили еще 4 человека. Причины инвалидности:
прогрессирующая сердечная недостаточность в

2 случаях, острое нарушение мозгового крово�
обращения, 1 рестеноз на фоне сопутствующих
заболеваний (сахарного диабета, артериальной
гипертензии). Таким образом, общая доля лиц,
утративших трудоспособность после реваску�
ляризации миокарда, составила 15,3%. Для
сравнения: из числа лиц, перенесших ОИМ и
выживших (53 больных), которым не была
проведена реваскуляризация миокарда, стали
инвалидами 11 человек (21%), вернулись к
труду 42 пациента (79%) (рис. 7).

Итак, по результатам наблюдения групп
больных, перенесших ОИМ с последующим
оперативным лечением по реваскуляризации
миокарда и без него, можно отметить, что
удельный вес пациентов, которые вернулись к
труду по своей профессии после окончания ле�
чения, выше в группе больных, подвергшихся
реваскуляризации. 

В настоящее время рано делать какие�то
окончательные выводы. Но как отметил руко�
водитель ФМБА России В.В. Уйба: «Не меня�
ется жизнь только тогда, когда человек не хо�
тел бы этого сделать. …Нужно идти вперед шаг
за шагом, хотя это вовсе не значит, что мы исп�
равим положение даже в ближайшие десять
лет. Но если мы начнем сегодня, то завтра бу�
дем уже на шаг дальше». Несомненно, компле�
ксный подход к пациенту, начиная с профилак�
тики, диагностики и лечения заболевания и за�
канчивая реабилитацией больного после про�
веденного лечения, поможет сохранить жизнь
и трудоспособность работающему населению и
будет способствовать долголетию и улучше�
нию качества жизни. 

Рис. 6. Исходы оперативного лечения ИБС работающего
населения, получающих медицинскую помощь в ФГУЗ МСЧ�41, 
в зависимости от клинической формы ИБС, за 6 лет (в %).

Рисунок 7. Исходы ОИМ работающего населения, получающих
медицинскую помощь в ФГУЗ МСЧ�4,1выживших, которым не
проведена реваскуляризация миокарда, за 6 лет ( в % ),.
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Хроническая обструктивная болезнь легких
(ХОБЛ) является одной из важнейших при�
чин болезненности, инвалидизации и смерт�
ности населения во многих странах, наносящей
экономический и социальный ущерб, который
весьма существен, причем уровень его возрас�
тает [1]. Официальная медицинская статисти�
ка по распространенности ХОБЛ не отражает
истинного положения вещей, т.к. болезнь в ре�
альной клинической практике, как правило,
распознается на поздних стадиях. По данным
Министерства здравоохранения и социального
развития РФ в России в 2003 г. было зарегист�
рировано 2,4 млн больных ХОБЛ. Учитывая
данные эпидемиологических исследований, по
мнению главного терапевта�эксперта Мин�
здравсоцразвития России, академика РАМН

А.Г. Чучалина, истинное число больных ХОБЛ
в нашей стране может превышать 11 млн чело�
век [2]. По материалам Европейского респира�
торного общества, только 25% случаев ХОБЛ
диагностируется своевременно. Экономичес�
кие расходы на 1 больного при ХОБЛ в 3 раза
превышают расходы при лечении бронхиаль�
ной астмы. Большая часть расходов приходит�
ся на стационарное лечение больных с тяжелы�
ми обострениями этих заболеваний [3]. Огра�
ничение или устранение влияния факторов
риска при ранней диагностике ХОБЛ может
привести к некоторому улучшению функции
легких и замедлить или остановить прогресси�
рование болезни [4]. 

ХОБЛ может длиться годами, начальная фа�
за болезни часто не диагностируется из�за позд�

НАРУШЕНИЕ ФУНКЦИИ ВНЕШНЕГО ДЫХАНИЯ 
В СКРИНИНГ9ДИАГНОСТИКЕ ХРОНИЧЕСКОЙ 

ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ

А.С. Макаркин1, В.К. Новожилов2, В.А. Шестовицкий2, С.А. Самарина1,
Е.В. Луценко1, Т.М. Осипова1, Е.В. Макаревич1

1ÔÃÓÇ «Ñèáèðñêèé êëèíè÷åñêèé öåíòð ÔÌÁÀ Ðîññèè», Êðàñíîÿðñê,
2 Êðàñíîÿðñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èì. ïðîô. Â.Ô. Âîéíî-ßñåíåöêîãî

Проведено скрининговое спирометрическое исследование работников прикрепленных предпри�
ятий речного транспорта в рамках профилактических осмотров. Из 1536 спирометрий, обструктив�
ные нарушения, соответствующие функциональному диагнозу хронической обструктивной болезни
легких (ХОБЛ), выявлены в 219 случаях. Из них 66,2% пришлось на долю пациентов с ОФВ1 ≥ 80%,
ОФВ1/ФЖЕЛ ≤ 70%. Результаты исследования доказывают, что применение спирометрии при про�
филактических осмотрах позволяет выявлять больных ХОБЛ на ранних стадиях заболевания до
развития клинических проявлений. 

Ключевые слова: ХОБЛ, спирометрия, профилактические осмотры. 

LUNG FUNCTION DISORDERS IN SCREENING%DIAGNOSTICS
OF CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE
Makarkin A.S., Novozhilov V.K., Shestovitsky V.A., Samarina S.A.,
Lutsenko E.V., Osipova T.M., Makarevich E.V.

Screening spirometry of river transport workers was performed. From 1536 tests, the obstructive disor�
ders corresponding functional diagnosis of COPD are revealed in 219 cases. From them of 66,2% it was nec�
essary on patients with FEV1≥ 80%, FEV1/FVC ≤70%. Results of research prove, that spirometry as rou�
tine inspections allows to reveal COPD patients at early stages of disease before development of clinical
complaints. 

Key words: COPD, spirometry, prophylactic inspections. 



лактических осмотров населения. Результаты
подобных исследований демонстрируют высо�
кий уровень распространённости ХОБЛ, пре�
вышающий цифры официальной статистики в
10�15 раз [2]. 

В нашей работе впервые использованы дан�
ные спирометрии, полученные в ходе проведе�
ния профилактических осмотров работников
речного транспорта, связанных с общими и
опасными производственными факторами, в
соответствии с приказами Минздравсоцразви�
тия России № 511 06.09.89, № 90 14.03.96 и 
№ 83 16.08.04. Исследования проводились на
аппарате «Спиросифт SP�5000». Показатели

спирометрии рассчитывали по методу Клемен�
та Р. Ф. и Зильбера Н.А. Анализировали отно�
шение ОФВ1/ ФЖЕЛ, которое при значении
≤ 70%, рассматривалось функциональным ди�
агностическим критерием ХОБЛ. 

За бронхиальную обструкцию, характеризу�
ющую степень тяжести ХОБЛ, принимались
показатели ОФВ1 < 80%. Всего проведено 1536
спирометрий. Патологические изменения ФВД
выявлены в 219 случаях. Структура патологи�
ческих изменений ФВД представлена в табл. 2.

Изменения ОФВ1 и соответствие этих
изменений спирометрической классификации
ХОБЛ приведены в (табл. 3, 4).
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Òàáëèöà 2 

Структура патологических изменений ФВД

Всего нарушений

ФВД

ОФВ1/ ФЖЕЛ

≤ 70%
ОФВ1
≥ 80%

ОФВ1/ ФЖЕЛ

≤ 70%
ОФВ1
< 80%

219 (14,3%) 145 (66,2%) 74 (33,8%)

него обращения, так как симптомы заболевания
развиваются медленно. Больной незаметно
адаптируется, симптомы становятся привыч�
ными и длительное время игнорируются. Диаг�
ноз ХОБЛ следует подозревать у всех пациен�
тов, которые имеют кашель, мокроту, одышку и
анамнестические указания на воздействие фак�
торов риска [1]. В ранней диагностике ХОБЛ
широко используют методы исследования
функции внешнего дыхания (ФВД). Наличие
значения ОФВ1 ≤ 80% от должного в сочетании
с отношением ОФВ1/ ФЖЕЛ < 70% является

достоверным функциональным подтверждени�
ем диагноза ХОБЛ. Отношение ОФВ1/ФЖЕЛ
(модифицированный индекс Тиффно) ниже
70% характеризует нозологическую принад�
лежность ХОБЛ и позволяет проводить диф�
ференциальную диагностику с другими обст�
руктивными заболеваниями. Снижение показа�
теля ОФВ1 < 80% уровня отражает стадию и
степень тяжести ХОБЛ (табл. 1).

Наиболее доступным и объективным мето�
дом раннего выявления ХОБЛ является скри�
нинг респираторной функции в рамках профи�

Òàáëèöà 1 

Общая спирометрическая классификация ХОБЛ [5] 

Степень тяжести ОФВ1 /ФЖЕЛ
ОФВ1

в % к должному

Риск развития ХОБЛ: 
курение, поллютанты, 
симптомы ХОБЛ, 
семейный анамнез

>70% ≥80

Легкая ХОБЛ ≤70% ≥80

Среднетяжелая ХОБЛ ≤70% 50 ! 80

Среднетяжелая ХОБЛ ≤70% 30 ! 50

Среднетяжелая ХОБЛ ≤70% < 30



Таким образом, в результате проведенного
исследования в анализируемой популяции ус�
тановлена распространенность ХОБЛ, значи�
тельно превышающая официальные статисти�
ческие показатели. 

Преимущественно отмечались легкие и уме�
ренные изменения показателей ФВД. Это поз�
воляет сделать вывод, что применение спиро�

метрии при профилактических осмотрах дает
возможность диагностировать не только тяже�
лые формы ХОБЛ, но и ранние, наиболее расп�
ространенные стадии этого заболевания. 

В дальнейшем планируется углубленное
обследование выявленных больных с ХОБЛ 
с последующим анализом полученных резуль�
татов.
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Òàáëèöà 3 

Патологические изменения ФВД со снижением ОФВ 1 < 80%

Òàáëèöà 4 

Полученные данные, ассоциированные в соответствии со спирометрической
классификацией ХОБЛ

Всего изменений
Легкие 

изменения 
(80!50%)

Умеренные изменения
(50!30%)

Значительные изменения
(< 30%)

74 61(82,4%) 10(13,5%) 3(4,1%)

Всего изменений Легкая ХОБЛ
Среднетяжелая

ХОБЛ
Тяжелая ХОБЛ

Крайне тяжелая
ХОБЛ

219 145 (66,2%) 61 (27,8%) 10 (4,6%) 3 (1,4%)
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История открытия бактериофагов относит к
1896 г., когда британский химик Эрнест Хан�
кин, изучая антибактериальное действие вод
индийских рек Ганга и Джумны, впервые опи�
сал агент, легко проходящий через непроница�
емые для бактерий мембранные фильтры и вы�
зывающий лизис микробов.

В 1917 г. канадский сотрудник института
Пастера в Париже Феликс Д'Эрелль предло�
жил для найденных агентов название «бакте�
риофаги» – пожиратели бактерий, он же в даль�
нейшем определил, что бактериофаги представ�
ляют собой бактериальные вирусы, чей анти�
бактериальный эффект обусловлен специфи�

ческим лизисом бактерий в очаге воспаления.
Всю жизнь ученый посвятил разработке воз�
можности применения фагов, полученных пу�
тем надлежащей селекции, как средства для ле�
чения заболеваний, наиболее подрывавших
здоровье людей в те годы.

В 1921 г. Ричард Брайонг и Джозеф Мэйсин,
используя в качестве основы труды Д'Эрелля,
впервые описали успешный способ лечения
стафилококковых инфекций кожи с помощью
стафилококкового фага. До середины прошло�
го века на Западе фаги активно изучались и
широко использовались в качестве лечебного
средства против ряда заболеваний, включая
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дизентерию, тиф, паратифоидные лихорадки,
холеру и гнойно�септические инфекции. Тот
факт, что с 1917 по 1956 гг. было опубликовано
более 800 работ по данной тематике, которые с
энтузиазмом обсуждались медицинским сооб�
ществом, говорит о неподдельном интересе к
фаготерапии как потенциальной лечебной
стратегии. Однако «лечение с помощью естест�
венных врагов бактерий» так и не получило
дальнейшего развития за рубежом, и причины
этого кроются в следующем:

� фаготерапия инфекций, вызываемых нес�
колькими различными возбудителями, зачас�
тую проводилась с использованием монопре�
паратов;

� допускались ошибки при выборе бактери�
офагов для препаратов: лечебные средства го�
товились на основе умеренных фагов;

� неудачи в нейтрализации низких значений
желудочного рН при применении пероральных
форм фаговых препаратов снижали или своди�
ли на нет их эффективность;

� во многих случаях имела место инактива�
ция бактериофагов специфическими и неспеци�
фическими факторами в жидкостях организма;

� открытие пенициллина (1929 г.), стреми�
тельное развитие антибиотиков в 40�60�х годах
и их успешное применение привели к тому, что
от фаговой терапии большей частью отказа�
лись [1].

Основоположником фаготерапии в России
принято считать грузинского микробиолога Ге�
оргия Элиава – ученика Феликса Д'Эрелля.
По его инициативе в 30�е годы был создан Инс�
титут исследования бактериофагов в Тбилиси,
который в 1951 г. вошел в состав группы Инс�
титутов вакцин и сывороток. 

В СССР фаготерапия получила одобрение и
поддержку на самом высоком уровне. По заяв�
кам Министерства здравоохранения сотни ты�
сяч образцов бактерий отправлялись на фаго�
вые производства со всего Советского Союза с
целью выделения наиболее эффективных
штаммов фагов для приготовления лечебно�
профилактических препаратов, которые эф�
фективно использовались в борьбе с рядом ин�
фекционных заболеваний. Так, по данным эпи�
демиологического изучения, проводимого в
различные годы, применение поливалентного
дизентерийного бактериофага в эпидемичес�
ких очагах позволило снизить заболеваемость
дизентерией в среднем в 3�12 раз. В периоды
сезонного подъема этого заболевания обяза�

тельному фагированию подвергались работни�
ки пищеблоков, военнослужащие, дети в дош�
кольных учреждениях и лица, занятые обслу�
живанием водопроводных сооружений и хо�
зяйственно�бытовых объектов. Использование
сальмонеллезного бактериофага в аналогич�
ных целях привело к снижению заболеваемос�
ти сальмонеллезом по стране в 2�4 раза [2�4].

Борьба с острыми кишечными инфекциями
– бактериальной дизентерией, сальмонеллез�
ными энтероколитами, брюшным тифом и па�
ратифами – продолжает оставаться одной из
важнейших задач современной медицины.
Кроме того, в последние годы по ряду причин
значительно возросло количество внутригос�
питальных инфекций, вызванных условно�па�
тогенными возбудителями, в частности бакте�
риями рода Klebsiella, Escherichia, Proteus,
Pseudomonas, Staphylococcus, Streptococcus [2, 3,
5�8]. Эти бактерии являются причиной хирур�
гических и кишечных инфекций, урогениталь�
ной патологии, гнойно�септических и энте�
ральных заболеваний детей и взрослых. Ле�
тальность при этих инфекциях, особенно у ос�
лабленных больных и детей раннего возраста,
достигает 30�6 % [2, 4, 9�11].

Вместе с тем лечение данных заболеваний
затруднено высокой частотой (50�99%) анти�
биотикорезистентности и резистентности воз�
будителей перечисленных болезней к химиоте�
рапевтическим препаратам, проявлением ток�
сических и многочисленных аллергических ре�
акций, тератогенным действием на плод в про�
цессе беременности, а также осложнениями в
виде явлений дисбактериоза при воздействии
на организм антибиотических средств.

В настоящее время в России и странах СНГ
препараты бактериофагов продолжают исполь�
зовать наряду с антибиотиками для лечения и
профилактики острых кишечных инфекций,
гнойно�септических и других заболеваний.
Современные лечебно�профилактические бак�
териофаги представляют собой комплекс по�
ликлональных высоковирулентных бактери�
альных вирусов, специально подобранных про�
тив наиболее часто встречающихся групп воз�
будителей бактериальных инфекций (табл. 1).
Их выпускают в жидком виде, в таблетках, суп�
позиториях, мазях и других формах. Разраба�
тываются и готовятся к выпуску новые фаго�
вые препараты, например, против серраций,
энтеробактерий, а также другие лекарственные
формы уже зарегистрированных средств. 
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Опыт показывает, что препараты бактерио�
фагов не уступают, а в некоторых случаях даже
превосходят антибиотики по активности в от�
ношении антибиотикорезистентных возбуди�
телей. При этом бактериофаги не вызывают
побочных токсических и аллергических реак�
ций и не имеют противопоказаний, их также
применяют для лечения ряда заболеваний у бе�
ременных женщин в сочетании с другими ле�
чебными препаратами [6, 10, 12]. 

Следует отметить, что использование пре�
паратов бактериофагов стимулирует факторы
специфического и неспецифического иммуни�
тета, поэтому фаготерапия особенно эффек�
тивна при лечении хронических воспалитель�
ных заболеваний на фоне иммунодепрессив�
ных состояний.

Быстродействие фаговых препаратов также
является их отличительной чертой: при перо�
ральном приеме больными с гнойно�воспали�
тельными заболеваниями уже через час фаги
попадают в кровь, через 1�1,5 ч выявляются из
бронхолегочного экссудата и с поверхности
ожоговых ран, через 2 ч – из мочи, а также из
ликвора больных с черепно�мозговыми трав�
мами [3,4].

Бактериофаги назначают внутрь, использу�
ют для орошения ран, вводят в дренированные
полости: брюшную, плевральную, полости па�
зух носа, среднего уха, матки, мочевого пузыря,
абсцессов, ран, а также применяют в виде аэро�
золей [9]. 

Современный подход к изучению взаимо�
действий «человек – бактерия – фаг» отлича�

Òàáëèöà 1

Лечебно%профилактические бактериофаги

№ п/п Наименование препарата Спектр антибактериальной активности

1 Бактериофаг дизентерийный Shigella sonnae; Sh. flexneri 1, 2, 3, 4, 6 serotypes

2
Бактериофаг сальмонеллезный
ABCDE

Salmonella serogroup A (S. paratyphi A); serogroup В (S. paraty�
phi B, S. typhimurium, S. heidelberg); serogroup С (S. cholerasuis,
S.newport, S. oranienburg, S. infants); serogroup D (S. enteriditis,
S. dublin, S. pullorum); serogroup E (S. newlands, S. anatum)

3 Бактериофаг брюшнотифозный Salmonellae typhi

4 Бактериофаг стафилококковый
Staphylococcus aureus и ряд других видов
коагулазоотрицательных стафилококков

5 Бактериофаг стрептококковый Streptococcus, Enterococcus

6 Бактериофаг протейный Proteus vulgaris, P. mirabilis

7 Бактериофаг коли Энтеропатогенная E. coli

8 Бактериофаг синегнойный Pseudomonas aeruginosa

9
Бактериофаг клебсиелл
пневмонии очищенный

Klebsiella pneumoniae

10
Бактериофаг клебсиелл
поливалентный очищенный

Klebsiella rhinoscleromatis, Klebsiella pneumoniae, 
Klebsiella ozaenae

11 Бактериофаг коли!протейный Энтеропатогенная E. coli, Proteus vulgaris, mirabilis

12 Пиобактериофаг поливалентный 
Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis, P. vulgaris, 
Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus, Enterococcus,
энтеропатогенная E. coli

13 Пиобактериофаг комплексный
Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis, P. vulgaris, 
Klebsiella pneumoniae, K. oxytoca, Staphylococcus, 
Enterococcus, энтеропатогенная E. coli

14 Интести!бактериофаг
Sh. sonnae; Sh. flexneri 1, 2, 3, 4, 6, Salmonella ABCDE,
энтеропатогенная E. coli, Proteus vulgaris, P. mirabilis, 
S. aureus, Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus
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ется целостностью восприятия их как системы,
сочетающей в себе биологическую и социаль�
ную сущность, и основывается на следующих
теоретических разработках:

� учении выдающегося советского эпидеми�
олога Л.В. Громашевского об эпидемическом
процессе и определяющей роли механизма пе�
редачи возбудителя;

� учении о природной очаговости инфекци�
онных болезней, созданном Е.Н. Павловским и
его школой;

� концепции механизма саморегуляции па�
разитарных систем, высказанной В.Д. Беляко�
вым и успешно разрабатываемой его школой;

� социально�экологической концепции эпи�
демического процесса, сформулированной
Б.Л. Черкасским.

Вышеперечисленные научные подходы не
только учитываются, но и пополняются ре�
зультатами собственных исследований в фили�
алах Федерального государственного унитар�
ного предприятия Научно�производственного
объединения «Микроген» МЗ РФ в Уфе, Пер�
ми и Нижнем Новгороде, на которых лечебно�
профилактические препараты бактериофагов
производятся с конца 80�х годов. Ученые и
производственники предприятия работают в
тесном контакте с лечебными учреждениями �
потребителями препаратов: они постоянно со�
бирают, изучают и используют в технологии
свежевыделенные от больных штаммы возбу�
дителей, поступающих на производство из
клиник. Таким образом, производственные
коллекции штаммов возбудителей и клонов
вирулентных бактериофагов постоянно обнов�
ляются, что позволяет обеспечивать надлежа�
щую эффективность фаговых препаратов. 

Например, при анализе штаммов возбудите�
лей, поступавших на производства с 2002 по
2006 г., было отмечено возрастание роли внут�
рибольничных инфекций, вызванных штамма�
ми Salmonella, Klebsiella, Pseudomonas и выявле�
на, в частности, высокая этиологическая значи�
мость Klebsiella oxytoca, в связи с чем на филиа�
ле предприятия «ИмБио» (Нижний Новгород)
освоен выпуск препарата «Пиобактериофаг
комплексный жидкий», включающий вируле�
нтные фаги против этого вида клебсиелл. На
основе изучения биологических особенностей
и фагочувствительности штаммов сальмонелл
и синегнойной палочки, получаемых от боль�
ных из клиник Нижнего Новгорода, Липецка,
Липецкой области и др., также готовятся адап�

тированные препараты бактериофагов [13].
Показателен опыт применения адаптиро�

ванных к госпитальной микрофлоре бактерио�
фагов в Нижегородской детской областной
клинической больнице (отделение реанима�
ции новорожденных) в период осложнения
эпидемиологической ситуации, где наряду с
обычными противоэпидемическими меропри�
ятиями были использованы и бактериофаги. 

Фагирование внешней среды всех функцио�
нальных помещений отделения проводилось
«Интести�бактериофагом» и «Бактериофагом
синегнойным». В профилактических целях си�
негнойный бактериофаг применяли всем ново�
рожденным через рот при поступлении в отде�
ление, а также фагировали новорожденных,
контактных по палате с больным синегнойной
инфекцией; препарат применяли в увлажни�
тельных камерах аппаратов искусственной
вентиляции и путем распыления во внешней
среде палаты, в которой находился больной.
Снижение заболеваемости внутибольничной
инфекцией синегнойной этиологии в 11 раз, а
также уменьшение в стационаре контаминиро�
ванности объектов внешней среды показало
высокую эффективность применения бактери�
офагов, адаптированных к госпитальной мик�
рофлоре [13]. Так, в НИИ скорой помощи им.
Н.В. Склифосовского (Москва) с высокой эф�
фективностью используются препараты бакте�
риофагов в комплексном лечении больных с
ожоговыми травмами [7]. 

В период ухудшения эпидемиологической
ситуации по заболеваемости госпитальными
сальмонеллезами адаптированный сальмонел�
лезный бактериофаг применяли для санации
медперсонала и внешней среды в пяти стацио�
нарах Нижнего Новгорода, что предупредило
развитие внутрибольничного инфицирования
и применение дорогостоящих дезинфицирую�
щих средств.

Собранные на филиалах «НПО "Микроген»
данные подтверждают эффективность лечеб�
но�профилактических бактериофагов и в борь�
бе с острыми кишечными инфекциями. Диапа�
зон действия препаратов существенно зависит
от использования в производстве свежевыде�
ленных от больных штаммов возбудителей.

Бактериологической лабораторией инфекци�
онной больницы № 23 Нижнего Новгорода осу�
ществлялось многолетнее (с 1996 по 2005 гг.)
изучение диапазона литической активности
бактериофагов производства предприятия «Им�
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Био» (Нижний Новгород) в отношении выделя�
ющихся от больных штаммов шигелл, сальмо�
нелл и энтеропатогенной кишечной палочки
(ЭПКП). Определена чувствительность к ди�
зентерийному бактериофагу 25559 штаммов
шигелл Зонне, Флекснера, Бойда; к сальмонел�
лезному бактериофагу – 2132 штаммов сальмо�
нелл различных сероваров; к коли�протейному
бактериофагу – 3867 штаммов ЭПКП предста�
вителей 17 серогрупп. Исследование показало,
что регулярная передача на производство свеже�
выделенных штаммов возбудителей острых ки�
шечных инфекций способствовала повышению
литической активности и расширению диапазо�
на действия препаратов бактериофагов [4, 14].

Хороший клинический эффект получен в
Главном военном клиническом госпитале им.
Н.Н. Бурденко в группах при использовании
адаптированного сальмонеллезного бактерио�
фага как отдельно, так и в комплексе с препара�
тами фторхинолонового ряда. 

Такой способ лечения заболевших показал
высокую эффективность и безвредность для
пациентов, надежно санировал переболевших
и оказался весьма экономичным. Использова�
ние бактериофага позволило сократить сроки
лечения различных форм сальмонеллезной ин�
фекции в 1,5�2,5 раза, а уровень бактерионоси�
тельства в 6�20 раз (табл. 2). Следует отметить,
что показатели средней длительности бактери�
овыделения, эффективности лечения и острого
бактерионосительства при терапии легкого и
среднетяжелого клинического течения гастро�
интестинальной формы в данных группах бы�
ли практически равными и не имели достовер�
ных различий. Однако лечение тяжелых форм
сальмонеллезной инфекции часто требует наз�
начения комплексной терапии [2, 9].

Данный опыт применения препарата адап�
тированного сальмонеллезного бактериофага

интересен еще и тем, что впервые в отечествен�
ной и мировой практике профилактика нозо�
комиального сальмонеллеза осуществлялась
всем больным отделений ГВКГ им. Н.Н. Бур�
денко, где были выявлены случаи данной ин�
фекции. При этом бактериофаг назначали по
следующей схеме: первые 5 дней по 40�50 мл
жидкого или 2 таблетки сухого бактериофага
2�3 раза в день. Тяжелым больным, которые не
могли принимать препарат перорально, его
вводили через зонд 2�3 раза в день по 30�50 мл.
В дальнейшем препарат продолжали приме�
нять в указанных дозах 1 раз в день в течение
всего пребывания пациента в стационаре.

Схема 40�50 мл (2 таблетки) 1 раз в день
применялась и в отношении пациентов, вновь
поступающих в пораженные отделения стацио�
нара, с первого дня их пребывания.

Санация и динамическое наблюдение за пере�
болевшими лицами из числа медицинского пер�
сонала с использованием антибиотиков, как по�
казывает практический опыт, � процесс в органи�
зационно достаточно сложный, трудоемкий, ма�
лоэффективный и не безвредный в отношении
общего воздействия на организм человека.

Для санации медицинского персонала ис�
пользовали сухой бактериофаг в дозе по 2�4
таблетки 3 раза в день в течение 5�7 дней. В
последующем осуществляли переход на про�
филактическое использование препаратов,
обеспечиваемое приемом 2 таблеток 3 раза в
неделю в течение времени существования эпи�
демического очага в стационаре. Санировано
более 2500 сотрудников. Динамическое наблю�
дение в течение последующих 12 мес. после
проведения данных мероприятий не позволяло
установить фактов бактериовыделения или за�
болевания манифестными формами сальмо�
неллеза среди медицинского персонала [9], что
подтверждает эффективность применения

Òàáëèöà 2

Показатели уровня острого бактерионосительства, выявленного среди пациентов
при различных вариантах этиотропной терапии нозокомиального сальмонеллеза

Схема терапии
Группа 

наблюдения

Показатели острого бактерионосительства

абс. %

Полимиксин!М 114 15 13,16

Фторхинолоны 134 7 5,22

Адаптированный сальмонеллезный
бактериофаг

83 0 0

Адаптированный сальмонеллезный
бактериофаг + фторхинолоны

128 1 0,78
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бактериофагов в профилактических целях.
Успешная практика использования лечебно�

профилактических бактериофагов показала не�
обходимость осуществления бактериологичес�
кого мониторинга за возможными изменения�
ми фаголизабильности по отношению к выде�
ляемым культурам сальмонелл в стационаре.

Каждая серия бактериофага должна обяза�
тельно проверяться в бактериологической ла�
боратории стационара на чувствительность к
местным штаммам, выделенным от больных и
бактерионосителей, и может применяться
только при положительных результатах иссле�
дований. 

В течение последних 10 лет бактериофагам
за рубежом (Австралия, США, Канада, Мекси�
ка, Германия, Польша, Чехия, Грузия, Украина
и др.) также стали уделять более пристальное
внимание: 

� в связи с опасностью распространения
внутрибольничных инфекций, резистентных к
большинству или ко всем из известных анти�
биотиков, многие западные биотехнологичес�
кие компании начали изучать возможность
разработки лекарств на основе бактериофагов;

� создан целый ряд новых компаний, зани�
мающихся исследованием бактериофагов; 

� ведутся работы по выделению из бактери�
офагов компонентов, разрушительно действу�
ющих на бактериальные клетки, а также по по�
лучению участков ДНК бактериофагов, ответ�
ственных за синтез бактерицидных агентов; 

� создаются комплексные препараты бакте�
риофагов для применения в диагностических
целях; 

� активно развивается фаготерапия и фаго�
профилактика в области ветеринарии; 

� бактериофаги используются в целях обеспе�
чения защиты пищевых продуктов (мяса, ово�
щей, фруктов) от бактериальных агентов [2, 8, 9].

Следует добавить, что развитие фаготерапии
и фагопрофилактики является еще и финансо�
во привлекательным направлением. В настоя�
щее время мировой рынок средств антимикроб�
ной терапии составляет 25 млрд долларов
США, из них 10 млрд – рынок США. Только в
США 13 % внутригоспитальных инфекций
вызваны метициллин�резистентными штамма�
ми стафилококка, от которых умирает 60�80
тыс. человек в год. Ведущие регуляторные наб�
людения агентства мира постоянно информи�
руют ВОЗ о вновь выявленных штаммах пато�
генных микроорганизмов с указанием количе�

ства случаев и места их обнаружения [2, 8 15] .
Обобщая вышеизложенное, хотелось бы

еще раз подчеркнуть преимущества и перспек�
тивы использования препаратов бактериофа�
гов в профилактике гнойно�воспалительных
заболеваний, кишечных и других инфекций: 

� препараты бактериофагов абсолютно безо�
пасны и нетоксичны для человека. Они не име�
ют противопоказаний к применению, могут
быть использованы в сочетании с любыми дру�
гими лекарственными средствами. Их можно
назначать беременным, кормящим матерям и
детям любого возраста, включая недоношен�
ных [6, 10];

� бактериофаги высокоспецифичны при ле�
чении инфекций, в то время как антибиотики
поражают бактерии без какой�либо специфич�
ности, вызывая угнетение нормальной мик�
рофлоры и формирование резистентности;

� бактериофаги являются самовоспроизво�
дящимися организмами: ДНК бактериофага
встраивается в хромосому бактерии, вслед�
ствие чего бактериальная клетка начинает про�
дуцировать сотни бактериофагов, поражаю�
щих бактерии до их полного уничтожения;

� бактериофаги в состоянии проникнуть глу�
боко в очаг инфекции, тогда как доставка анти�
биотиков в «труднодоступные» места размно�
жения бактерий может быть проблематичной;

� бактериофаги являются не только самово�
спроизводящимися организмами, но и саморе�
гулирующимися. Когда все бактерии пораже�
ны бактериофагами, их количество, как и чис�
ло бактериофагов, начинает уменьшаться. В
отсутствие бактерий, необходимых для разм�
ножения бактериофагов, последние быстро
удаляются из организма;

� бактериофаги эффективны в монотерапии,
но могут быть также использованы и в комби�
нации с антибиотиками;

� препараты бактериофагов постоянно обо�
гащаются новыми фаговыми клонами, что поз�
воляет им соответствовать современной этио�
логии заболеваний;

� препараты на основе бактериофагов явля�
ются высокостабильными и могут храниться в
течение длительного периода времени;

� бактериофаги уже имеют историю успеш�
ного использования в ограниченных масшта�
бах в различных частях мира. Успех фаготера�
пии – это не абстрактная концепция, а доказан�
ное явление, которое ранее игнорировали из�за
успеха антибиотикотерапии.
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Таким образом, учитывая современные проб�
лемы антибиотикорезистентности, а также на�
копленную доказательную базу эффективности
препаратов бактериофагов, их применение в це�

лях диагностики, профилактики и лечения раз�
личных инфекционных и других заболеваний
является одним из перспективных направлений
для практического здравоохранения.
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