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ся, а также работы, при выполнении которых болезнен-
ные процедуры проводились без анестезии, к публикации 
не принимаются.

7. Статья должна быть тщательным образом проверена 
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цитаты. В сноске указывают источник цитаты: наимено-
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Корректура авторам не высылается, а вся дальнейшая 
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 з)  в монографиях и сборниках при наличии двух мест 
издания приводят оба и отделяют друг от друга точ-
кой с запятой (М.; Л.);
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и дату обращения либо индикатор цифрового объек-
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ском языке с выносом ключевых слов должно быть по-

ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ
Невыполнение данных требований удлиняет допечатную подготовку текста  

и ухудшает качество издания.



ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ (окончание)

мещено непосредственно перед текстом статьи после 
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18.  Рукописи, оформленные не в соответствии с указанны-
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СОКРАЩЕНИЯ  
И УСЛОВНЫЕ ОБОЗНАЧЕНИЯ ТЕРМИНОВ

АД —  артериальное давление
АДФ —  аденозиндифосфорная кислота 

(аденозиндифосфат)
АКТГ —  адренокортикотропный гормон
АЛТ —  аланинаминотрансфераза
АМФ —  аденозинмонофосфорная кислота 

(аденозинмонофосфат)
АПФ —  ангиотензинпревращающий  

фермент
АСТ —  аспартатаминотрансфераза
АТФ —  аденозинтрифосфорная кислота 

(аденозинтрифосфат)
АФК —  активные формы кислорода
ГАМК —  гамма-аминомасляная кислота
ГТФ —  гуанозинтрифосфорная кислота
ДАД —  диастолическое артериальное 

давление
ДНК —  дезоксирибонуклеиновая кислота
ЕД —  единица действия антибиотиков, 

гормонов, ферментов, витаминов
ЖЁЛ —  жизненная ёмкость лёгких
ЖКТ —  желудочно-кишечный тракт
ИБС —  ишемическая болезнь сердца
ИВЛ —  искусственная вентиляция лёгких
ИМТ — индекс массы тела

ИФА — иммуноферментный анализ
КТ —  компьютерная томография
ЛЖ — левый желудочек
ЛДГ — лактатдегидрогеназа
ЛПВП —  липопротеиды высокой  

плотности
ЛПНП —  липопротеиды низкой плотности
ЛПОНП —  липопротеиды очень низкой 

плотности
МДА —  малоновый диальдегид
МЕ —  международная единица  

(вакцины, сыворотки)
МНО —  международное нормализованное 

отношение
МРТ —  магнитно-резонансная  

томография
ОНМК —  острое нарушение мозгового 

кровообращения
ОРВИ —  острая респираторно-вирусная 

инфекция
ПОЛ —  перекисное окисление липидов
ПТГ —  паратиреоидный гормон  

(паратгормон)
ПЦР —  полимеразная цепная реакция
РНК —  рибонуклеиновая кислота
САД —  систолическое артериальное 

давление



СОКРАЩЕНИЯ И УСЛОВНЫЕ ОБОЗНАЧЕНИЯ ТЕРМИНОВ

СКФ —  скорость клубочковой  
фильтрации

СОД —  супероксиддисмутаза
СОЭ —  скорость оседания эритроцитов
С-РБ —  С-реактивный белок
ТТГ —  тиреотропный гормон
УЗДГ —  ультразвуковое допплеро-

сонографическое исследование 
сосудов головного мозга

УЗИ —  ультразвуковое исследование
ФВ —  фракция выброса
ФК —  функциональный класс  

(по классификации NYHA)
ХОБЛ —  хроническая обструктивная  

болезнь лёгких
ХБП —  хроническая болезнь  

почек
ХСН —  хроническая сердечная  

недостаточность
ЦИК —  циркулирующие иммунные  

комплексы
ЦНС —  центральная нервная система
ЧСС —  частота сердечных сокращений
ЭКГ —  электрокардиограмма
эхо-КГ —  эхокардиографическое  

исследование
ЭЭГ —  электроэнцефалография
мес —  месяц
мин —  минута
млн —  миллион
млрд —  миллиард
мм рт. ст. —  миллиметр ртутного столба
нед —  неделя
с —  секунда
с. —  страница
сут —  сутки
тыс. —  тысяча
уд/мин —  ударов в минуту

ч —  час
Ig  —  иммуноглобулины [5 классов:  

IgA, IgD, IgE, IgG, IgM]
IL  —  интерлейкин
M±m  —  доверительный интервал
NYHA  —  Нью-Йоркская ассоциация  

кардиологов
pH  —  водородный показатель
PCNA  —  ядерный антиген  

пролифери рующих клеток
TNF-α  —  фактор некроза опухоли α
TNM  —  Международная онкологическая 

классификация (при обозначении 
стадий цифры пишутся на уровне 
строки: T3N1M0)

Обычные аминокислоты,  
входящие в состав белков:

аланин —  Ala
аргинин —  Arg
аспарагин —  Asn
аспарагиновая кислота —  Asp
валин —  Val
гистидин — His
глицин —  Gly
глутамин —  Gln
глутаминовая кислота —  Glu
изолейцин —  Ile
лейцин —  Leu
лизин —  Lys
метионин —  Met
пролин —  Pro
серин —  Ser
тирозин —  Tyr
треонин —  Thr
триптофан —  Trp
фенилаланин —  Phe
цистеин —  Cys
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В статье авторы продолжают исследование сек-
тора услуг для пожилых как сегмента рынка се-
ребряной экономики. В ходе экспертного опроса 
были выделены услуги, которые было бы целесо-
образно предоставить гражданам старших возрас-
тов. В частности, отчетливо просматривается блок 
«услуги информационно-инновационного типа». 
Выявлена перспективность — с учетом имеющих-
ся в Санкт-Петербурге ресурсов — налаживания 
в городе медицинского туризма. Установлена необ-
ходимость коррекции действующего механизма по-
лучения информации о возможностях социальной 
защиты и поддержки, предоставляемых в Санкт-
Петербурге, в направлении усиления его доступно-
сти для пожилых людей и их близких.

Ключевые слова: серебряная экономика, экономи­
ческое развитие, услуги для пожилых, рынок услуг 
серебряной экономики, потенциал рынка, регио­
нальная среда, услуги инновационного характера

Вниманию читателей представлены результаты 
исследования темы развития серебряной экономи-
ки, ее специфического сегмента, ориентированного 
на удовлетворение нужд и потребностей лиц стар-
ших возрастных групп.

Появившаяся в середине XX в. концепция 
успешного старения [12, 13], предполагающая со-
хранение умственных и физических потенций стар-
ших поколений на более длительный период, была 
конкретизирована на рубеже XX–XXI вв. в по-
нятии активного старения [2], подразумевающего 
расширение социально-экономических потенций 
и возможностей пожилых. Этот подход в насто-
ящее время является международнопринятым, 
в том числе ООН [15] и ВОЗ [16], он же на-
шел свое отражение и в документах Европейской 
комиссии [6]. Следует отметить, что ориентация 
на активное долголетие характерна в настоящее 

время не только для так называемых развитых го-
сударств, но также для РФ, ряда стран ЕАЭС и, 
в частности, Республики Беларусь [4].

Экономические же аспекты происходящих 
демографических изменений отражены в концеп-
ции серебряной экономики [10, 11]. Ее появление 
связано, с одной стороны, со все возрастающим 
покупательским потенциалом старших поколе-
ний развитых стран и, соответственно, развитием 
секторов производства товаров и оказания услуг, 
обеспечивающих их потребности. Старение насе-
ления с позиций подходов серебряной экономики 
предоставляет возможности для развития бизне-
сов, связанных с удовлетворением общих и специ-
фических потребностей пожилых. Таким образом, 
при реализации этого подхода постарение населе-
ния становится не только негативным фактором, 
отягощающим национальную экономику (за счет 
роста расходов на системы социального обеспече-
ния, здравоохранения и долговременного ухода), 
но и отчасти позитивным, обеспечивающим воз-
можности экономического роста за счет развития 
отраслей серебряной экономики и расширяющим 
занятость в секторах, связанных с ней.

При этом важным аспектом становится всё 
более выраженное разделение между различными 
группами стареющих поколений. К одной отно-
сятся пожилые, сохранившие возможности и здо-
ровье, продолжающие активную жизнь, к другой 
те, кто нуждается в тех или иных видах долговре-
менного ухода. Различия между теми и другими 
все возрастают. Одна из них является пассивным 
получателем социальной помощи, другая — актив-
ная, связанная с появлением и расширением группы 

 * Публикация подготовлена в соответствии с государственным заданием ИПРЭ РАН по темам: «Новые условия и факторы социально-эко-
логического развития регионов России в условиях цифровой трансформации экономики и общества», № Г.Р. 124012000100-7 (код «FMGS-
2024-0002») и «Разработка теоретико-методологических положений научно-технологического развития экономики на основе инновационной 
динамики и формирования механизмов ее реализации в регионах», № Г.Р. 124011 600045-8 (код «FMGS-2024-0001»). Статья печатается в ав-
торской редакции.
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могущих быть предоставленными пожилым, как 
сегмента рынка серебряной экономики1.

Очевидно, что информированность о возмож-
ностях предоставления услуг не тождественна са-
мому факту их получения пожилыми. С целью 
оценки доли реальных получателей доступных 
услуг, экспертам был задан специальный вопрос, 
носящий количественный характер. Распределение 
ответов на него приведено в табл. 1.

Что касается оценок реальности получаемых 
пожилыми петербуржцами дополнительных услуг 
на бесплатной и/или льготной основе, то, по сово-
купному мнению экспертов (93,3 % ответов), та-
ких получателей в городе не более половины. В том 
числе 56,2 % экспертов полагают, что их менее 1/4, 
и еще 37,5 % дают более оптимистичную оценку, 
выбирая ответ «25–50 %». Обратим внимание, 
что ответ «50–75 %» предпочли всего 6,3 % опро-
шенных (в основном люди до 50 лет), и ни один 
респондент не выбрал ответ «более 75 %». Можно 
предположить, что это связано не только с недоста-
точной осведомленностью граждан старших воз-
растов (в значительной степени по причинам пере-
мещения большей части информационных потоков, 
включая рекламные, в интернет-среду, которая 
не всегда доступна для пожилых), но и в опреде-
ленной мере с ограничениями по состоянию здоро-
вья. Хотя, справедливости ради, следует указать 
на достаточную социальную активность современ-
ных пожилых. Об этом, в частности, свидетель-
ствуют результаты предыдущего исследования 

1 Социологическое исследование было реализовано авторами в кон-
це 2022 г. в форме экспертного опроса. Анкетирование проводили 
в Санкт-Петербурге в смешанном формате (личное и электронное 
заполнение анкет), дополненное интервью. Всего были опрошены 
32 эксперта, так или иначе вовлеченных в проблематику населения 
старших возрастов: представители органов власти/управления, орга-
нов социальной защиты населения, научного, вузовского и бизнес-
сообществ, а также собственно граждан старших возрастов, рассма-
триваемых в качестве непосредственных потребителей продуктов 
серебряной экономики.

так называемых новых пенсионеров — людей, со-
хранивших, во-первых, физические и психические 
способности, экономические возможности потре-
бления, во-вторых, и социальные потенции прояв-
ления активности, в том числе профессиональной, 
в-третьих.

Серебряная экономика всё в большей мере 
рассматривается в мире как направление, потен-
циально позволяющее преодолеть негативные со-
циально-экономические последствия старения 
населения. Направление, которое связано не толь-
ко с затратами, но и способствующее экономиче-
скому росту и социальному развитию, характерно 
как для стран ЕС, так и США, Японии — лидеров 
серебряной экономики. Развитие секторов сере-
бряной экономики, которые не только ложатся на-
грузкой на социальные службы и систему здраво-
охранения, но и предоставляют новые возможности 
для развития бизнеса, становится новым фактором 
экономического роста. В профильной научной ли-
тературе начинает идти речь об экономике долго-
летия [9, 14].

Таким образом, являясь серьёзным социально-
демографическим вызовом для России, старение 
населения вызывает необходимость развития от-
раслей социально-экономической сферы, связан-
ных с ним. Одним из проявлений этого становится 
развитие негосударственных организаций, направ-
ленных на удовлетворение потребностей старших 
возрастов.

В связи с вызовом постарения населения, 
с одной стороны, и расширением группы здоро-
вых и активных пожилых людей, с другой, это на-
правление становится всё более актуальным и для 
РФ. Санкт-Петер бург же является одним из ре-
гионов с высокой долей пожилого населения и ха-
рактеризуется сравнительно развитыми системами 
социального обеспечения, здравоохранения, долго-
временного ухода и активного долголетия.

Важными аспектами развития серебряной эко-
номики становятся новые технологии (AgeTech) 
как с точки зрения производства товаров, спе-
циально предназначенных для пожилых, так 
и с появлением новых видов услуг, учитывающих 
особенности потребностей старших возрастов 
и развитием инновационных средств, позволяющих 
их удовлетворять.

Далее представлены результаты социологиче-
ского исследования, продолжающие описание ре-
зультатов экспертного опроса по поводу услуг [7], 
фактически предоставляемых и/или потенциально 

Таблица 1

Распределение ответов на вопрос: «Как Вы думаете, 
какая часть пенсионеров пользуется перечисленными 

бесплатными и/или льготными услугами?»

Вариант ответа, % Процент от числа ответов

<25 56,2
25–50 37,5
50–75 6,3
>75 0
Итого 100



328

Н.Н. Шестакова, М.Г. Джанелидзе, М.Б. Скворцова

центры/клубы для пожилых: на это указали почти 
семеро из каждых десяти (65,6 %) респондентов, 
или в приведенном (к 100 %) виде — 37,5 %. Рост 
относительно сопоставимого показателя (12,3 % 
в 2017 г.) составил более чем 3 раза. Действительно, 
в Санкт-Петербурге только в рамках, например, 
комплексных центров социального обслуживания 
населения действует организованная по районам 
города сеть социально-досуговых отделений для 
граждан пожилого возраста. В настоящее время 
она включает 19 отделений, в том числе располо-
женных в нескольких локациях. Также на льготной 
и/или бесплатной основе услуги досугового харак-
тера пожилым оказывают спортивные (фитнес) 
клубы, бассейны, музеи.

Практически на том же уровне, что и клу-
бы, по мнению экспертов, гражданами старших 
возрастов востребованы услуги туристических 
агентств — 59,4 % (или в приведенном виде 
33,9 %) ответов. Собственно, в данном случае речь 
правильнее вести не только об особых, специали-
зирующихся на группах населения старших возрас-
тов, но и об обычных турагентствах, учитывающих 
потребности пожилых и/или предоставляющих им 
скидки, сниженные цены и т. п.

Возможности создания обособленных локаций 
для компактного совместного проживания пожи-
лых в качестве потенциально востребуемого сер-
виса отметили более 1/4 (28,1 %, в приведенном 
виде — 16,1 %) участников опроса. Интересно, что 
рост по сравнению с предыдущим исследованием 
авторов (2017) [8] составил более 10 раз.

Самой, пожалуй, нестандартной формой 
из предложенных для оценивания услуг являлись 
модельные агентства для пожилых. Однако даже 
они получили своих сторонников (8,9 % голосов).

авторов [8]. Мужчины выставили более низкие 
оценки: семеро из каждых десяти (69,2 %) экс-
пертов-мужчин полагают, что бесплатными и/или 
льготными услугами пользуются менее 25 % пен-
сионеров (против 47,4 % у экспертов-женщин). 
Мнение относительно невысокого уровня (<25 %) 
приобщения пожилых петербуржцев к бесплатным 
и/или льготным сервисам в той или иной степени 
присуще работающим экспертам как трудоспособ-
ного (58,8 %), так и посттрудоспособного (66,7–
100 %) возрастов. Наиболее выражено оно в груп-
пах опрошенных 30–39, 70–74 и 80–84 лет 
(по 100 % мнений), а также 40–49 лет (85,7 %). 
Более того, как ни странно, чаще других (в 80 % 
случаев) позицию о недостаточном приобщении 
пожилых к бесплатным и/или льготным городским 
сервисам разделяют достаточно обеспеченные ре-
спонденты (располагающие доходами, превышаю-
щими среднерегиональный уровень).

Делая попытку преломить традиционно па-
терналистское отношение общества к пожилым 
как a priori социально ущербной группе, авторы 
предложили к оцениванию экспертов небольшой 
перечень альтернативных сервисов, которые мо-
гут быть востребованы пожилыми жителями горо-
да. Полученные на этот вопрос ответы приведены 
в порядке убывания значимости в табл. 2.

В целом представленное в табл. 2 сравнитель-
ное распределение позволяет констатировать об-
щее увеличение позитивных оценок альтернатив-
ных сервисов. Кроме того, можно утверждать, что 
полученное распределение отражает реально су-
ществующий status quo популярности такого рода 
услуг.

Наиболее ясной, понятной и относительно рас-
пространенной их формой являются досуговые 

Таблица 2

Сравнительное распределение ответов на вопрос: «В мире к услугам пожилых предлагаются разного рода сервисы. 
Учитывая, что граждане старших возрастов не только слабые и немощные люди, но среди них есть множество  

активных, трудоспособных и социально ориентированных лиц, то какие из обозначенных позиций  
могли бы оказаться востребованными в Санкт-Петербурге?»

Вариант ответа
Процент от числа ответов*

2017 г. 2022 г.

Досуговые центры для пожилых (в принципе, такие уже имеются) 12,3 37,5
Туристические агентства для пожилых 24,6 33,9
Обособленные локации для компактного совместного проживания пожилых 1,5 16,1
Модельные агентства для пожилых – 8,9
Иное (укажите, что именно) – 3,6
Итого – 100

* В целях обеспечения сопоставимости с результатами 2017 г. по некоторым позициям сумма ответов приведена к 100 %.
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чения текущей жизнедеятельности: доставка про-
дуктов, товаров, лекарств и рецептов врачей на дом 
(84,4 %), а также помощь в повседневной жизни, 
быту (65,6 %).

При этом если за доставку продуктов и других 
необходимых товаров ратуют девять из каждых 
десяти (92,3 %) опрошенных экспертов-мужчин 
(против 79 % экспертов-женщин), то за помощь 
в быту гораздо чаще голосуют женщины — 73,7 % 
против 53,9 % (мужчины).

Второй, также отчетливо просматриваемый 
блок, мы условно назвали «услуги информацион-
но-инновационного типа». Самым пользующимся 
спросом в этом блоке стал сервис «обучение людей 
старшего возраста информационным технологиям 
и организации для них профильной “горячей линии” 
по вопросам пользования онлайн-коммуникацион-
ными платформами, социальными сетями, система-
ми интернет-звонков и т. п.»: его отметили шестеро 
из каждых десяти опрошенных (59,4 %). Во вто-
рой блок также попали: обеспечение пожилых со-
циально-медицинской тревожной кнопкой (систе-
мой «Забота») (46,9 %); обеспечение пожилых 
электронными средствами связи для обеспечения 
доступа к информации и для оптимизации комму-
никации с ними для оказания необходимой помощи, 
а также умными часами (по 37,5 %) и организация 
удаленного медицинского консультирования по ви-
деосвязи или по телефону (34,4 %). Очевидно, что 

Существенным также представляется привести 
один из ответов категории «иное», несущим в себе 
выраженную не только социальную ответствен-
ность, но и стремление граждан старших возрастов 
к самореализации, нужности, востребованности — 
«совмещение пожилых и детских домов». Эта идея 
не нова, однако до настоящего времени не нашла 
своего реального массового воплощения, особенно 
на фоне текущей геополитической ситуации.

Еще одним вектором исследования стала по-
пытка авторов установить потенциально нужные 
и важные для пожилых виды услуг. Их перечень 
был сформулирован в виде соответствующего во-
проса, распределение ответов на который (в поряд-
ке убывания значимости) приведено в табл. 3.

Полученные ответы также могут быть сгруп-
пированы в несколько вполне просматриваемых 
блоков. Эти блоки примерно соответствуют схеме 
разбиения ответов, доля которых попадает в сле-
дующие интервалы: свыше 60 %, 30–60 %, менее 
30 %. Сообразно этому разделению может быть 
выделено три группы потенциально желаемых 
гражданами старших возрастов услуг1.

Как видно из данных табл. 3, в первый блок — 
самых насущных услуг — попали сервисы обеспе-

1 Возможно, на иерархию позиций оказал влияние период изоляции 
в связи с пандемией COVID-19, частично пришедшийся на время 
опроса.

Таблица 3

Распределение ответов на вопрос: «Какие виды дополнительных услуг целесообразно было бы предоставить  
гражданам старших возрастов? (можно выбрать несколько вариантов ответа)»

Вариант ответа Процент от числа 
ответов*

Доставка продуктов, необходимых товаров, лекарств и рецептов врачей на дом 84,4
Оказание помощи в повседневной жизни, быту 65,6
Обучение людей старшего возраста информационным технологиям и организация для них профильной 
«горячей линии» по вопросам пользования онлайн-коммуникационными платформами, социальными 
сетями, системами интернет-звонков и т. п.

59,4

Обеспечение системой «Забота» (социально-медицинская тревожная кнопка) 46,9
Обеспечение электронными средствами связи для обеспечения доступа к информации и для оптимизации 
коммуникации с ними для оказания необходимой помощи (например, GPS-трекер)

37,5

Предоставление умных часов (контроль пульса и давления, шагомер) 37,5
Удаленное медицинское консультирование по видеосвязи или по телефону 34,4
Телефон доверия/поддержки для граждан старшего возраста 28,1
Обслуживание пожилых по телефону, выяснение потребностей 25,0
Робот-компаньон, домашний робот 21,9
Установление в магазинах, банках, медицинских организациях и других учреждениях специальных часов 
посещения для пожилых людей 

18,8

Иные (укажите, что именно) 3,1

* Итоговая сумма превышает 100 %, поскольку эксперты могли выбрать более одного варианта ответа.
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бы соседствовать с сервисом «оказание помощи 
в повседневной жизни, быту». Впрочем, можно 
предположить, что наши российские современники 
пока воспринимают такой вид помощи по дому как 
экзотику.

Наименее популярной услугой из числа во-
шедших в последний блок оказалось установление 
в магазинах, банках, медицинских организациях 
и учреждениях специальных часов посещения для 
пожилых людей — всего 18,8 % ответов.

Обратим внимание: после прохождения участ-
никами опроса возрастной границы в 70 лет, еди-
ногласную (100 %) поддержку получили ответы, 
касающиеся доставки продуктов и других товаров 
первой необходимости и медицинских рецептов 
на дом, оказания бытовой помощи, а также обе-
спечения тревожной кнопкой. Опрошенные старше 
80 лет к поименованным позициям добавили поже-
лание обеспечения электронными средствами связи 
в целях получения доступа к информации и опти-
мизации коммуникации для оказания необходимой 
помощи (также 100 % ответов).

Тот же перечень сервисов с точки зрения перво-
степенной необходимости для пожилых принял не-
сколько иной иерархический вид (табл. 5).

При сохранении лидирующей позиции ус-
луг по доставке товаров на дом (46,7 % в целом 
по выборке, в том числе среди экспертов-муж-
чин — 75 % против 27,8 % среди экспертов-жен-
щин), за ней, тем не менее, хотя и со значитель-
ным отрывом, следует оказание бытовой помощи 
(23,3 %). На третье же место выдвинулся сервис 
по обеспечению пожилых системой «Забота» 
(20 %). Равное количество (по 16,7 %) сторонни-
ков набрали телефонные и видеоуслуги: удаленное 
медицинское консультирование и обслуживание 
и выяснение потребностей пожилых. Остальные 
предложенные для оценивания варианты ответов 
получили незначительные оценки.

В качестве значимых дополнений к заданному 
авторами перечню приведем два: «специальный ре-
жим вызова врача» и «робот-компаньон — при ус-
ловии, что пожилые не могут финансово обеспечить 
эти услуги». Если первое из этих мнений представ-
ляет интерес как один из реально возможных для 
рассмотрения векторов оказания услуг пожилым 
петербуржцам, то последнее суждение прямо ука-
зывает на откровенно невысокий уровень доходов/
пенсий российского населения старших возрастов 
как фактор, ограничивающий спектр этих сервисов.

И последний вопрос, который следует осветить 
в русле заявленной темы, относится к перспективам 
и выгодам экономического и социального развития 

все эти позиции носят медико-контролирующий 
характер.

Вопрос, касающийся установления осведомлен-
ности экспертов относительно предоставления на-
селению старших возрастов возможностей удален-
ного консультирования и/или телемедицины как 
видов высокотехнологичной медицины, был выне-
сен в качестве отдельного (табл. 4).

Результаты ответа на этот вопрос оказались 
весьма любопытны, особенно на фоне обострившей 
проблемы здравоохранения пандемии COVID-19. 
Позитивное мнение высказали чуть менее полови-
ны (43,7 %) опрошенных; еще 1/4 (25 %) думают 
диаметрально противоположно, и оставшаяся 1/3 
(32,3 %) не смогла высказать определенного мне-
ния. Мужчины в меньшей степени, чем женщины, 
верят в удаленное консультирование и/или теле-
медицину как способ повышения качества меди-
цинского обслуживания населения старших возрас-
тов — 38,5 % против 47,4 %. Интересно, что градус 
позитивного восприятия удаленного консультиро-
вания и/или телемедицины в интересах пожилых 
увеличивается по мере роста доходов опрошенных. 
Можно предположить, что в массовом сознании 
эта услуга представляется сугубо платной. Какой-
либо взаимосвязи ответов респондентов на этот во-
прос с их возрастом не установлено.

Возвращаясь к исследованию дополнительных 
сервисов, в которых, по мнению экспертов, могут 
нуждаться пожилые, обратимся к третьему бло-
ку группировки. В него вошло четыре достаточно 
разнородных позиции. Однако если две первые 
из них — «телефон доверия/поддержки для граж-
дан старшего возраста» и «обслуживание пожи-
лых по телефону, выяснение потребностей» могут 
все-таки быть объединены по коммуникативному 
признаку и примерно равному набору сторонников 
(28,1 и 25 % соответственно), то сервис «<пре-
доставление пожилым> робота-компаньона, до-
машнего робота» (21,9 %) по логике должен был 

Таблица 4

Распределение ответов на вопрос: «Как Вы знаете,  
в нашем городе развиваются услуги удаленного  

консультирования и/или телемедицины. Считаете 
ли Вы это направление перспективным с точки зрения 

повышения качества медицинского обслуживания  
населения старших возрастов?»

Вариант ответа Процент от числа ответов

Да 43,7
Нет 25
Затрудняюсь ответить 32,3
Итого 100
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лых (71,4 %). Последнее вполне очевидно на фоне 
предстоящего сокращения численности трудовых 
ресурсов вследствие вступления в трудоспособный 
возраст малочисленного поколения молодых, а так-
же части трудоспособного населения, задейство-
ванного в проведении СВО. При этом социальные 
услуги/социальная помощь поставлена опрошен-
ными в экономическом блоке на последнее по зна-
чимости место (23,8 %).

Вместе с тем, в социальной составляющей 
эффективности, согласно экспертным оценкам, 
собственно социальным услугам (социальной по-
мощи) для граждан старших возрастов отведено 

Санкт-Петербурга, которые может обеспечить 
развитие в городе серебряного сегмента экономики. 
В части продвижения услуг для жителей старших 
возрастов были получены следующие результаты 
(табл. 6).

Как можно видеть из данных табл. 6, иерархия 
потенциально возможных экономических и соци-
альных эффектов совершенно не совпадает между 
собой. Так, наибольшие результаты экономиче-
ского характера, по мнению экспертов, принесут 
финансовые направления — финансовые и бан-
ковские услуги для пожилых (82,4 и 70,6 % от-
ветов), а также услуги по трудоустройству пожи-

Таблица 5

Распределение ответов на вопрос: «Какие из них могли бы быть востребованы в первую очередь?  
(укажите, пожалуйста)»

Вариант ответа Процент от числа ответов*

Доставка продуктов, необходимых товаров, лекарств и рецептов врачей на дом 46,7
Оказание помощи в повседневной жизни, быту 23,3
Обеспечение системой «Забота» (социально-медицинская тревожная кнопка) 20
Удаленное медицинское консультирование по видеосвязи или по телефону 16,7
Обслуживание пожилых по телефону, выяснение потребностей 16,7
Установление в магазинах, банках, медицинских организациях и других учреждениях специаль-
ных часов посещения для пожилых людей

13,3

Обучение людей старшего возраста информационным технологиям и организация для них про-
фильной «горячей линии» по вопросам пользования онлайн-коммуникационными платформа-
ми, социальными сетями, системами интернет-звонков и т. п.

13,3

Предоставление умных часов (контроль пульса и давления, шагомер) 10
Обеспечение электронными средствами связи для обеспечения доступа к информации и для 
оптимизации коммуникации с ними для оказания необходимой помощи (например, GPS-трекер)

6,7

Робот-компаньон, домашний робот 6,7
Телефон доверия/поддержки для граждан старшего возраста 3,3
Иные (укажите, что именно) 10

* Итоговая сумма превышает 100 %, поскольку эксперты могли выбрать более одного варианта ответа.

Таблица 6

Распределение ответов на вопрос: «Какие из перечисленных видов услуг для жителей старших возрастов  
могли бы принести городу, при условии их специального развития и продвижения, наибольшую пользу  

(отметьте, пожалуйста, по каждой строке)?», %

Вариант ответа Экономическую* Социальную*

Банковские услуги 82,4 41,2
Услуги страховых компаний 70,6 47,1
Социальные услуги (социальная помощь) 23,8 85,7
Услуги здравоохранения 52 80
Услуги образования, просвещения 45 80
Услуги трудоустройства 71,4 61,9
Услуги досугового, развлекательного характера 47,8 78,3
Туристические услуги 63,6 63,6

* Итоговая сумма по каждому столбцу превышает 100 %, поскольку эксперты могли выбрать более одного варианта ответа.
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В качестве заключения приведем один из ком-
ментариев, данных экспертами и, пожалуй, концен-
трированно выражающий их мнение: «Большее ин-
формирование и включение в социально-активную 
жизнь, как с детьми (например, из детских домов), 
так и более активное включение в социальную сре-
ду, коммьюнити пожилых, цигун и йога для пожи-
лых, системы оздоровления (в целом комплексный 
индивидуальный подход к здоровью: физическая 
нагрузка, питание, лечение, БАДы и т. п., комна-
та психологической помощи, обучение активному 
и интересному, насыщенному проживанию своего 
возраста), которые показывают отличные резуль-
таты по всему миру».

Выводы
В результате опроса были выделены услуги, ко-

торые было бы целесообразно предоставить граж-
данам старших возрастов. Отчетливо просматрива-
ется блок «услуги информационно-инновационного 
типа»: обучение людей старшего возраста инфор-
мационным технологиям и организация для них 
профильной «горячей линии» по вопросам пользо-
вания онлайн-коммуникационными платформами, 
социальными сетями, системами интернет-звонков 
и тому подобное, обеспечение пожилых социально-
медицинской тревожной кнопкой, электронными 
средствами связи для обеспечения доступа к ин-
формации и для оптимизации коммуникации с ними 
для оказания необходимой помощи, а также умны-
ми часами и организация удаленного медицинского 
консультирования по видеосвязи или по телефону.

Результаты исследования также показали пер-
спективность — с учетом имеющихся в городе ре-
сурсов — налаживания медицинского туризма.

Кроме того, исследование выявило необходи-
мость коррекции действующего механизма полу-
чения информации о возможностях социальной 
защиты и поддержки, которая предоставляется 
в Санкт-Петербурге, в направлении усиления его 
доступности для пожилых людей и их близких. 
Определенные шаги в этом направлении уже пред-
приняты (например, введен Навигатор социальных 
услуг), но их явно недостаточно.

Конфликт интересов отсутствует.
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лидирующее место — 85,7 % ответов. Кроме того, 
социальный блок эффективности включает услуги 
здравоохранения, образования, просвещения — 
по 80 %, и услуги досугового, развлекательного 
характера — 78,3 %. Финансовые же направления 
в социальном блоке, наоборот, заняли два послед-
них по значимости места.

Единственным из предложенных для оцени-
вания видов сервисов, получившим равные эконо-
мические и социальные оценки, стал сервис тури-
стических услуг — по 63,6 %. И это, по мнению 
авторов, подтверждает объективность данных экс-
пертами оценок, поскольку туризм как раз и несет 
в себе условно равный экономический и социаль-
ный потенциал.

Комплексный анализ данных табл. 6 позволяет 
говорить и о перспективности такого направления 
экономического и социального развития города, 
как медицинский туризм. Тем более, что «Санкт-
Петербург — новатор и драйвер развития этого 
направления в стране, город первым закрепил по-
нятие “медицинский туризм” на законодательном 
уровне, став одним из трех городов мира с государ-
ственной поддержкой этой сферы» [5].

По информации Комитета по развитию туризма 
Санкт-Петербурга, в 2023 г. количество туристов, 
посетивших город с целью получения лечения, со-
ставило почти 108 тыс. Только государственными 
учреждениями здравоохранения Санкт-Петербурга 
им было оказало платных медицинских ус-
луг на 623 млн руб. (что на 91 млн руб. больше, 
чем в 2022 г.). Услуги медицинским туристам 
в Петербурге оказывают более ста медицинских 
организаций [1] (в частности, Реабилитационный 
центр «РЕАСАНМЕД», НМИЦ детской трав-
матологии и ортопедии им. Г.И. Турнера, Клиника 
репродукции «Скайферт», Медицинская клиника 
«Адамант», «Современные медицинские техноло-
гии», Всероссийский центр экстренной и радиа-
ционной медицины им. А.М. Никифорова МЧС 
России и др. [3]).

Согласно данным Агентства медицинского ту-
ризма Санкт-Петербурга, наибольшей популяр-
ностью у иностранных туристов пользуются такие 
направления, как терапия, хирургия, педиатрия, 
стоматология, лечение инфекционных болезней, 
офтальмология, травматология и ортопедия, аку-
шерство и гинекология, урология, кардиология, не-
врология, комплексная диагностика и медицинская 
реабилитация, в том числе после COVID-19.

Кроме того, за период с января по  ноябрь  2023 г.  
санаторно-курортные организа ции Санкт-Петер-
бурга посетили почти 70 тыс. иностранцев [1].
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SERVICES FOR THE ELDERLY AS A SEGMENT OF THE SILVER ECONOMY 
IN THE MEGALOPOLIS: EXPERT ASSESSMENT. PART 2
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St. Petersburg 190013, e-mail: nnshestakova@gmail.com

In the article, the authors continue to study the service sector for the elderly as a segment 
of the silver economy market. During the expert survey, services were identified that would be 
advisable to provide to older citizens. In particular, the block «information and innovation type 
services» is clearly identified. The prospects of establishing medical tourism in the city have 
been identified, taking into account the resources available in St. Petersburg. The necessity 
of correcting the current mechanism for obtaining information on the possibilities of social pro-
tection and support provided in St. Petersburg in the direction of strengthening its accessibility 
for the elderly and their families has been established.

Key words: silver economy, economic development, services for the elderly, silver econo-
my services market, market potential, regional environment, innovative services
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и внепищеводные проявления, ухудшающие каче-
ство жизни пациентов [8, 19, 27]. В старших воз-
растных группах наблюдают более тяжелое течение 
ГЭРБ, которое часто сопровождается серьезными 
осложнениями. Помимо этого, наличие сопутству-
ющих патологий у пациентов пожилого возраста 
представляет определенные трудности при диа-
гностике и лечении данного заболевания [4, 13]. 
В настоящий момент диагностика и лечение ГЭРБ 
в пожилом возрасте остается сложной задачей, 
требующей совершенствования тактики ведения 
пациентов.

Возрастные изменения физиологии пищевода
Доказано, что возрастные изменения физио-

логии пищевода способствуют развитию ГЭРБ 
[14, 51]. У пожилых пациентов наблюдают ухуд-
шение кровообращения в слизистой оболочке пи-
щевода и желудка, сокращение количества слюны, 
уменьшение секреции бикарбонатов, повышение 
уровня вазоактивного интестинального полипеп-
тида и оксида азота, а также снижение мышечной 
массы и увеличение жировой ткани. Данные изме-
нения приводят к замедлению перистальтических 
движений гладкой мускулатуры пищевода, сниже-
нию клиренса пищевода, атрофии слизистой обо-
лочки и нарушению функции нижнего пищеводного 
сфинктера [27, 37, 54]. Наряду с этим, происходит 
неполное опорожнение желудка в связи с его сни-
женной моторикой, что является благоприятным 
условием для возникновения ГЭРБ [30, 31, 46].

В железах пищевода пожилых пациентов на-
капливаются клетки лимфоидного и фибробласти-
ческого рядов, во всем организме количество эла-
стических волокон сокращается, прогрессируют 
процессы деструкции тканей и дистрофические из-
менения, что в совокупности существенно снижает 
функции пищевода [1, 23, 24, 27].

В последние годы наблюдается увеличение за-
болеваемости гастроэзофагеальной рефлюкс-
ной болезнью (ГЭРБ) у лиц пожилого возрас-
та не только в нашей стране, но и во всем мире. 
В связи с этим особую актуальность приобретают 
вопросы ранней диагностики и разработки инди-
видуализированного подхода к лечению данного 
заболевания. При решении представленных вопро-
сов необходимо учитывать ряд особенностей у па-
циентов старших возрастных групп, к которым от-
носятся полиморбидность и полифармакотерапия 
в сочетании с анатомическими, физиологическими 
и функциональными возрастными изменениями. 
Данные особенности отражаются в первую очередь 
на клинической картине ГЭРБ у пожилых пациен-
тов, для которой характерно более тяжелое тече-
ние с преобладанием внепищеводных проявлений. 
Учитывая этот факт, в качестве первой линии диа-
гностики у пациентов данной возрастной группы 
рекомендована эзофагогастродуоденоскопия с би-
опсией и последующим гистологическим исследо-
ванием. Данный метод позволяет заподозрить на-
личие патологического рефлюкса, определить 
степень повреждения слизистой оболочки пищево-
да и как можно раньше начать терапию. В качестве 
препарата первой линии у коморбидных пациентов 
старшего возраста предпочтителен Пантопрозол, 
всем остальным пациентам рекомендовано на-
значение других представителей данной группы 
в стандартной суточной дозе. Главной целью ран-
ней диагностики и своевременного назначения 
терапии ГЭРБ у пожилых пациентов является до-
стижение стойкой ремиссии, улучшение качества 
жизни и предотвращение развития осложнений.

Ключевые слова: гастроэзофагеальная реф­
люксная болезнь, пожилые пациенты, клинические 
особенности, диагностика, лечение, гастроэнтеро­
логия, геронтология

Среди всех гастроэнтерологических заболе-
ваний в пожилом возрасте одной из самых часто 
встречающихся патологий является гастроэзофа-
геальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ), которая 
представляет собой хроническое рецидивирую-
щее мультисистемное заболевание с вариабильной 
клинической картиной, включающей пищеводные 
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кими факторами риска, как возраст >50 лет (ОШ 
1,32; 95 % ДИ 1,12–1,54), избыточная масса тела 
(ОШ 1,73; 95 % ДИ 1,46–2,06) и курение (ОШ 
1,26; 95 % ДИ 1,04–1,52) [16].

В РФ проведенное многоцентровое иссле-
дование «Эпидемиология Гастроэзофагеальной 
РЕ флюксной болезни в России» (МЭГРЕ) по-
казало, что существует склонность к росту распро-
страненности заболевания с увеличением возраста 
опрашиваемых. Так, у лиц старше 60 лет частота 
встречаемости патологии составила 26,5 %, а у па-
циентов младше 60 лет — 20,2 % [22].

На долю пациентов старше 60 лет приходит-
ся 14,5 % всех осложнений ГЭРБ, что в 2,5 раза 
больше, чем у пациентов моложе данного возраста 
[13]. Наряду с этим, важной особенностью пациен-
тов пожилого возраста является полиморбидность, 
которая встречается в 99,6 % случаев, в сочета-
нии с полифармакотерапией [19, 20, 43].

Клиническая картина
Многообразие клинических симптомов ГЭРБ, 

согласно современной Монреальской классифика-
ции, подразделяют на две большие группы — пи-
щеводные и внепищеводные проявления [16, 54].

Пищеводные расстройства у пожилых пациен-
тов с ГЭРБ представлены симптомокомплексом 
рефлюкса — отрыжка, изжога, дисфагия, одино-
фагия и срыгивание [19, 38]. Выраженность из-
жоги может уменьшаться с возрастом вследствие 
предполагаемого нарушения моторики желудка 
и пищевода, увеличения времени опорожнения 
желудка [54]. Частота возникновения отрыжки 
и регургитации, напротив, повышается с возрастом 
[6, 28]. Характерной особенностью для пожилых 
пациентов с ГЭРБ является наличие щелочного 
рефлюкса, способного изменить структуру клини-
ческих симптомов [7, 8, 12].

Помимо данных расстройств, наблюдают так-
же осиплость голоса, икоту, рвоту и кашель. В кли-
нической картине ГЭРБ в старшей возрастной 
группе преобладают диспепсические расстройства 
и, в меньшей степени, эзофагельные симптомы 
[16]. Ожирение и грыжа пищеводного отверстия 
диафрагмы часто встречаются у пожилых паци-
ентов и являются факторами риска возникнове-
ния ГЭРБ. Данные факторы значительно влияют 
на частоту возникновения и тяжесть клинических 
проявлений [7, 8, 26, 33].

В зависимости от длительности заболевания, 
у пожилых больных выделяют два клинических ва-
рианта ГЭРБ: первый тип («молодой») — забо-

Согласно морфологическим исследованиям, 
с возрастом уменьшается количество миентериаль-
ных нейронов [межмышечное (нервное) сплетение, 
ауэрбахово сплетение], что наиболее характерно 
для верхней трети пищевода [37]. В результате на-
рушается висцеральная чувствительность, поэтому 
пожилые пациенты могут не замечать случаи пище-
водного рефлюкса.

Помимо морфологического строения, с возрас-
том меняется и продолжительность воздействия 
низкого рН на слизистую оболочку пищевода. 
В исследовании H. Zhu и соавт. всем пациен-
там с симптомами ГЭРБ амбулаторно проводили 
рН-метрию [58]. При этом были получены сле-
дующие результаты: средний процент времени, 
при котором рН был <4, составил 32,5 % у 24 по-
жилых пациентов (средний возраст — 69 лет) 
по сравнению с 12,9 % у 147 пациентов более мо-
лодого возраста (средний возраст — 45 лет) [37]. 
Это в совокупности со снижением висцеральной 
чувствительности приводит к более длительному 
воздействию кислотного рефлюкса на слизистую 
оболочку пищевода, способствуя развитию более 
тяжелого эзофагита и увеличению частоты ослож-
нений (язвенных дефектов, стриктур, пищевода 
Баррета) у пациентов старше 65 лет [8, 12, 13].

Еще одной характерной особенностью для 
пациентов пожилого возраста является измене-
ние с возрастом кислотного рефлюкса на щелоч-
ной, что статистически доказано в исследовании 
О.А. Денисовой и соавт. [11].

Таким образом, большинство исследований 
подтверждают, что физиологические и морфологи-
ческие изменения пищевода в результате процессов 
старения являются непосредственным фактором 
риска развития ГЭРБ. Однако существует и иная 
точка зрения. В работе K.R.DeVault и соавт. вы-
сказано предположение о том, что сам рефлюкс 
может нарушать моторику пищевода, что по ме-
ханизму обратной связи усиливает рефлюкс и, как 
следствие, приводит к еще большим нарушениям 
моторики пищевода [37].

Эпидемиология
Достаточно трудно определить истинную рас-

пространенность ГЭРБ вследствие того, что толь-
ко до 25 % пациентов с данным заболеванием об-
ращаются за медицинской помощью [16, 21, 44]. 
В России распространенность ГЭРБ составляет 
11,3–23,6 % [16, 26]. При этом, согласно данным 
метаанализа, более высокую частоту встречаемости 
данного заболевания наблюдают у пациентов с та-
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риальная гипертензия. В связи с этим необходимо 
проводить дифференциальную диагностику коро-
нарной боли за грудиной с некардиальными болями 
при наличии ГЭРБ [14, 20].

В исследовании О.А. Денисовой и соавт. 
перечислены характерные для пожилых пациен-
тов соматические проявления при наличии ГЭРБ: 
дискомфорт — 86,2 %, перебои в работе сердца — 
85 %, головная боль — 71,7 %, расстройство сна — 
71,3 %, слабость — 69,4 % [13, 33]. Выраженная 
полиморфность клинических проявлений ГЭРБ, 
психическая дезадаптация, а также хроническое 
течение оказывают негативное влияние на качество 
жизни пациентов [2, 4].

Также необходимо отметить, что при воз-
никновении классической клинической картины 
ГЭРБ у пациентов старшего возраста часто на-
блюдают малосимптомное или латентное течение 
заболевания [7]. Данная особенность предположи-
тельно обусловлена снижением восприимчивости 
к рефлюксу по сравнению с молодыми пациентами. 
Помимо этого, изжога и другие проявления могут 
быть выражены незначительно на фоне других за-
болеваний (сердечно-сосудистых, неврологических 
и др.) [8, 32, 53].

Для оценки качества жизни пациентов с ГЭРБ 
рекомендованы следующие опросники: SF-36, 
FSQ, RDQ и опросник ГЭРБ–качества жиз-
ни, связанного со здоровьем (GERD-HRQL). 
Оптимальное использование данных диагности-
ческих шкал у пациентов пожилого возраста спо-
собствует достижению наилучших терапевтических 
результатов [14, 17, 40, 28].

По шкале FSQ оценивают тяжесть симптомов 
срыгивания. Опросник RDQ был разработан для 
диагностики и мониторинга проведенного лече-
ния по результатам частоты и тяжести симптомов 
ГЭРБ.

При оценке самочувствия по опроснику SF-36 
установлено, что качество жизни снижено у всех 
пожилых пациентов с ГЭРБ. Данные результаты 
у лиц старше 60 лет обусловлены значительным 
снижением объема обычных физических нагру-
зок, в том числе повседневных. Также присутству-
ет чувство усталости, более выраженно снижены 
оценки по шкалам, характеризующим физический 
компонент здоровья: физическое функционирова-
ние, ролевое физическое функционирование, общее 
здоровье и жизнеспособность [10].

Опросник GERD-HRQL состоит из 11 во-
просов, которые отражают состояние пациента, 
наличие и характер клинических проявлений забо-

левание возникает в молодом возрасте, развива-
ется эволюционно и протекает более благоприятно 
(чаще встречается эндоскопически негативная фор-
ма ГЭРБ и/или неэрозивный рефлюкс-эзофагит); 
второй тип («взрослый») — заболевание возника-
ет в пожилом возрасте, характеризуется преобла-
данием щелочных рефлюксов и большей частотой 
эрозивно-язвенных рефлюкс-эзофагитов, часто 
возникающих на фоне грыжи пищеводного отдела 
диафрагмы; чем короче анамнез заболевания, тем 
чаще встречается эрозивный рефлюкс-эзофагит 
[6, 7, 13, 28].

Внепищеводные проявления, в свою очередь, 
подразделяют на две группы — симптомы и син-
дромы, которые подтверждены клиническими ис-
следованиями (хронический кашель и ларингит, 
эрозивные изменения зубной эмали), а также те, 
которые предположительно имеют связь с ГЭРБ 
(фарингит, синусит, средний отит и легочный фи-
броз). По многочисленным данным, ГЭРБ являет-
ся фактором риска развития бронхиальной астмы, 
при которой бронхообструкция развивается вслед-
ствие ваговагального рефлекса и микроаспирации 
[5, 16].

В пожилом возрасте в большинстве случаев 
преобладают внепищеводные проявления ГЭРБ 
[19, 48, 54]. В работе О.А. Денисовой и соавт. от-
мечено, что при эрозивной форме ГЭРБ в старших 
возрастных группах частота возникновения кашля, 
ретростернальной боли, дисфагии во много раз пре-
вышает возникновение этих же симптомов у моло-
дых людей [20]. Таким образом, пожилым больным 
чаще свойственны атипичные проявления, частота 
возникновения которых достигает 50 % [8, 47].

Важное место среди данных симптомов ГЭРБ 
занимают загрудинные боли. Характер ретростер-
нальных болей напоминает кардиальные — давя-
щие, сопровождающиеся потливостью, одышкой, 
иррадиирующие в межлопаточную область, шею, 
нижнюю челюсть. Рефлюкс может спровоциро-
вать появление различных нарушений ритма серд-
ца и проводимости. Болевые ощущения возможно 
купировать нитровазодилататорами. Данные боли, 
в отличие от стенокардии, возникают в результате 
гипермоторной дискинезии пищевода и не связа-
ны с физическими нагрузками [16].

Отличительной особенностью у пациентов 
старших возрастных групп является наличие мно-
жества различных сопутствующих заболеваний. 
Потенциально различные патологии способны 
отягощать течение друг друга, в особенности кар-
диологические заболевания — ИБС, ХСН и арте-
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ГЭРБ <5 лет частота развития эрозивной формы 
заболевания достоверно выше, чем при анамнезе 
>5 лет. Это подтверждает тот факт, что постепен-
ное возрастное снижение целостности защитного 
слизистого барьера приводит к более быстрому 
и тяжелому повреждению слизистой оболочки пи-
щевода [8].

Симптомы и тяжесть заболевания у пожи лых лю-
дей не всегда коррелируют. В работе K.R. DeVault 
и соавт. отмечают, что у лиц с эзофагитом, уста-
новленным в ходе эндоскопического обследования, 
изжога отсутствовала у 50 % пациентов и наличие 
данного симптома не коррелировало со степенью 
рефлюкса при проведении рН-метрии [37].

Помимо эзофагогастродуоденоскопии, для ди-
агностики ГЭРБ применяют суточную рН-метрию 
и рН-импедансометрию. Согласно Рекомендации 
Российской гастроэнтерологической ассоциации 
по диагностике и лечению гастроэзофагеальной 
рефлюксной болезни (2020), показаниями к назна-
чению данных методов обследования для всех воз-
растных групп пациентов являются рефрактерное 
течение заболевания, при котором после 4–8 нед 
лечения стандартными дозами ингибиторов про-
тонной помпы (ИПП) отсутствует клиническая 
и эндоскопическая ремиссия, наличие осложнений 
(стриктуры пищевода, метаплазия Баррета), не-
обходимость оценки эффективности проводимой 
терапии антацидами и антисекреторными препара-
тами [16, 29].

Также необходимо назначать суточную pH-
метрию перед плановым хирургическим вмеша-
тельством пациентам с типичными проявлениями 
ГЭРБ, которые купируются препаратами ИПП. 
Выполнение данного исследования позволяет 
не только подтвердить или опровергнуть наличие 
повреждающего воздействия кислоты на слизи-
стую оболочку пищевода, но и оценить возможную 
взаимную связь между клиническими проявления-
ми и кислым рефлюксом [16]. Диагноз ГЭРБ под-
тверждают наличие 80 случаев гастроэзофагеаль-
ного рефлюкса и процент времени pH выше 6 %. 
Промежуточные значения показателей не являют-
ся достаточным условием для постановки диагноза.

Для рН-импедансометрии существуют также 
дополнительные показания: подозрение на атипич-
ные проявления ГЭРБ (ретростернальные боли 
некардиального происхождения, хронический ка-
шель, хронический фарингит, ларингит, бронхооб-
струкция, выраженная отрыжка), перед плановыми 
хирургическими вмешательствами, после антиреф-
люксных операций для оценки эффективности ле-

левания, связанных с качеством жизни пациента. 
При обработке данных опросника GERD-HRQL 
установлено, что возникающие симптомы ГЭРБ 
значительно снижают качество жизни пациентов 
старшей возрастной категории [17, 33].

В настоящее время представленные анкеты 
не отражают степень тяжести рефлюкс-эзофагита. 
Подтверждено многими научными исследованиями 
отсутствие достоверной взаимосвязи клинических 
проявлений ГЭРБ и тяжести рефлюкс-эзофаги-
та. Продолжительность, частота и выраженность 
симптомов у пожилых пациентов с неэрозивной 
рефлюксной болезнью незначительно отличаются 
от таковых при эрозивном заболевании [41].

В то же время, тяжелый эрозивный эзофагит 
чаще всего встречается у пациентов старшей воз-
растной группы. При возникновении данной фор-
мы заболевания выраженную изжогу наблюдают 
относительно редко у пожилых пациентов. 

Таким образом, распространенность тяже-
ло го эрозивного эзофагита увеличивается с  воз -
растом, одна ко выра женность изжоги является 
не досто верным показателем тяжести эрозив ного 
заболевания [42]. 

Диагностика
Диагностика ГЭРБ у пожилых пациентов 

включает те же методы обследования, что и у па-
циентов других возрастных групп. Однако имеют-
ся свои особенности и трудности, связанные с на-
личием сопутствующей патологии, которая часто 
«маскирует» клинические симптомы ГЭРБ. В на-
стоящее время не существует единого алгоритма 
диагностики данной патологии у пожилых людей, 
который учитывал бы особенности, ассоциирован-
ные с возрастом [14, 31].

Согласно данным работы J.E. Richter, эзофаго-
гастродуоденоскопия с биопсией и гистологическим 
исследованием является первой линией диагности-
ки ГЭРБ у пожилых [51]. В остальном диагности-
ческий алгоритм, используемый при обследовании 
данной группы пациентов на ГЭРБ, аналогичен 
тому, который применяют у более молодых паци-
ентов [46]. Такой подход считается оправданным, 
поскольку заболевание протекает тяжелее, несмо-
тря на более легкую клиническую картину, что обу-
словлено кумулятивным повреждением кислотным 
рефлюксом слизистой оболочки пищевода в тече-
ние многих лет [31, 37, 48, 53].

Значительное снижение защитных свойств 
слизистого барьера в пожилом возрасте приводит 
к тому, что у лиц старшего возраста с анамнезом 
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обследованием. При жалобах на кашель у пациен-
та с ГЭРБ необходимо провести дополнительные 
методы диагностики для исключения или под-
тверждения ХОБЛ: консультацию пульмонолога, 
рентгенологическое обследование органов грудной 
клетки, спирографию и др.

Третий этап зависит от варианта начала ГЭРБ. 
В случае возникновения заболевания в возрасте 
18–44 (молодой возраст) или 45–65 лет (средний 
возраст) дальнейшее обследование проводят со-
гласно современным диагностическим алгоритмам.

В случае возникновения первых симптомов 
ГЭРБ у людей старшей возрастной группы (60 лет 
и более) авторы предлагают для скрининговой диа-
гностики проводить альгинатный тест [33, 47].

Четвертый этап заключается в проведении фи-
брогастродуоденоскопии всем пациентам с высоким 
риском осложнений ГЭРБ, несмотря на наличие 
изжоги. В случае обнаружения признаков грыжи 
пищеводного отверстия диафрагмы, рекомендована 
рентгенография пищевода и желудка [16, 53].

Существуют исследования, доказывающие, что 
ГЭРБ является фактором риска развития онколо-
гических заболеваний не только пищевода, но и гор-
тани. Так, в работе C.A. Riley и соавт. рекомендуют 
проводить ларингоскопию и КТ в течение 6 мес по-
сле постановки диагноза ГЭРБ, поскольку высо-
ка вероятность развития рака гортани у пожилого 
населения. Статистически на каждых 13 пожилых 
пациентов с диагнозом ГЭРБ, которым выполняли 
ларингоскопию, приходился один случай злокаче-
ственного новообразования гортани [52].

Лечение
Лечение пожилых пациентов с ГЭРБ в на-

стоящий момент остается нерешенной проблемой 
во всем мире, поскольку требует индивидуализи-
рованного подхода, учитывающего анатомические, 
физиологические, функциональные особенности 
пациентов старшего возраста, которые оказывают 
непосредственное влияние на картину заболева-
ния и результат проводимой терапии [8, 30]. Цель 
лечения во многом зависит от формы рефлюксной 
болезни. Так, при неэрозивной форме ГЭРБ, со-
гласно Рекомендациям Российской гастроэнтеро-
логической ассоциации по диагностике и лечению 
гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (2020), 
на первый план выходит устранение симптоматики 
заболевания [16]. При эрозивно-язвенном эзо-
фагите основная цель заключается в заживлении 
эрозий и язв, а также в предупреждении разви-
тия осложнений, при пищеводе Барретта — про-

чения при продолжающихся проявлениях заболе-
вания [16, 29]. С помощью рН-импедансометрии 
можно выявить слабокислый или слабощелочной 
рефлюкс, что в свою очередь может помочь в диа-
гностике гиперчувствительности рефлюкса у паци-
ентов, у которых нет аномального воздействия кис-
лоты в пищеводе [17, 43, 53].

Манометрия высокого разрешения также мо-
жет быть показана пожилым пациентам с ГЭРБ 
[13, 43]. По данным зарубежных авторов, мано-
метрию проводят для оценки перистальтики пи-
щевода перед оперативным вмешательством [37], 
а также у пациентов с сопутствующей дисфагией, 
которая не объясняется результатами эндоскопиче-
ского обследования, у пациентов, которым исклю-
чен диагноз ГЭРБ по данным эндоскопии или рН-
метрии, с целью дальнейшей верификации диагноза 
[17, 29]. В отечественной литературе, помимо пла-
нируемого хирургического антирефлюксного лече-
ния, манометрию высокого разрешения применяют 
в качестве оценки эффективности выбранной опе-
рации. Необходимо исключить повторное возник-
новение грыжи пищеводного отверстия диафрагмы, 
определить состоятельность фундопликационной 
манжеты, оценить наличие возможных осложне-
ний (при жалобах на симптомы дисфагии) [16, 53]. 
Для интерпретации результатов, полученных мето-
дом манометрии высокого разрешения, используют 
Чикагскую классификацию нарушений моторики 
пищевода [18].

Рентгенографию пищевода с контрастировани-
ем применяют для диагностики осложнений тече-
ния ГЭРБ [13, 29].

В настоящий момент проблема раннего вы-
явления ГЭРБ заключается в отсутствии четкого 
индивидуализированного алгоритма диагностики, 
ориентированного именно на пожилых пациентов. 
Единственный предложенный на сегодняшний 
день алгоритм описан в работе О.А. Денисовой 
и соавт. [13], который включает пять этапов.

Первый этап — сбор анамнеза у пациен-
та с уточнением характера жалоб с акцентом на вне-
пищеводные проявления ГЭРБ, а также с исклю-
чением тревожных признаков: снижения массы 
тела, анемии, увеличения СОЭ, лихорадки, дисфа-
гии, рвоты с примесью крови, мелены.

Второй этап — исключение сопутствующей 
патологии, имеющей схожую клиническую карти-
ну. К ним относятся ИБС и ХОБЛ. Пациентам, 
имеющим в анамнезе ГЭРБ, предъявляющим жа-
лобы на ретростернальные боли, необходимо на-
значить консультацию кардиолога с последующим 
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желудка за счет ингибирования как базальной, так 
и стимулированной секреции соляной кислоты не-
зависимо от стимула, в ускорении заживления язв 
слизистой оболочки [2, 13, 26].

Согласно исследованию О.А. Денисовой и со-
авт., при отсутствии высокого риска осложнений 
ГЭРБ у пациентов пожилого возраста без изжоги 
рекомендовано эмпирическое лечение в виде моно-
терапии ИПП курсом 14 дней. При отсутствии 
эффекта показано дальнейшее обследование у га-
строэнтеролога, включающее проведение эзофаго-
гастродуоденоскопии с последующей суточной рН-
метрией [12].

Основными представителями ИПП являются 
Омепразол и Пантопразол. При сравнении двух 
лекарственных препаратов О.А. Денисовой и со-
авт. более эффективным оказался Пантопразол, ко-
торый рекомендован к назначению пожилым паци-
ентам мужского пола, с избыточной массой тела 
или страдающим ожирением, с эрозивной формой 
ГЭРБ, курильщикам, постоянно принимающим ан-
тагонисты кальция, нитраты и β-блокаторы, в том 
числе при коморбидном течении ГЭРБ и грыже 
пищеводного отверстия диафрагмы, ИБС, ХОБЛ 
и язвенной болезни. Во всех остальных случаях по-
жилым пациентам показана терапия Омепразолом 
или другими представителями данной группы пре-
паратов [12, 15].

Режим дозирования ИПП зависит от цели их 
назначения. Стандартными дозировками являют-
ся: Омепразол по 20 мг 2 раза/сут; Рабепразол 
по 20 мг/сут; Декслансопразол по 60 мг/ сут; 
Панто празол по 40 мг/сут; Эзомепразол 
по 40 мг/ сут [16]. Назначение данной группы 
препаратов в пожилом возрасте требуется на срок 
не менее 12 нед в стандартной дозе, при этом после 
прохождения основного курса лечения требуется 
проведение постоянной поддерживающей тера-
пии. Последняя может быть назначена как в пол-
ной, так и в половинной стандартной дозе, выбор 
зависит от эффективности проводимого лечения. 
Применение препаратов в режиме «по требова-
нию» неэффективно у данной группы пациентов. 
Применение ИПП как пробного лечения у пожи-
лых больных недопустимо [22].

Однако назначение ИПП пожилым пациентам 
имеет свои последствия. В исследованиях доказано 
увеличение количества падений у лиц, принимав-
ших ИПП, а также увеличение количества перело-
мов, особенно у пожилых женщин, принимающих 
бисфосфонаты для лечения остеопороза. Таким об-
разом, терапию ИПП следуют назначать с осто-

филактика прогрессирования данного заболевания 
и развития дисплазии с трансформацией в адено-
карциному [2, 13]. Суть патогенетической терапии 
ГЭРБ состоит в уменьшении количества рефлюк-
сов, инактивации агрессивных повреждающих ком-
понентов, улучшении пищеводного клиренса, а так-
же защите слизистой оболочки пищевода [8, 26].

У пожилых пациентов лечение ГЭРБ должно 
базироваться на принципе наименее инвазивного 
вмешательства с наибольшей потенциальной поль-
зой [50]. В связи с этим выделены следующие под-
ходы к терапии: немедикаментозный, медикамен-
тозный и хирургический.

Немедикаментозная терапия
Существует ряд профилактических мер, пред-

упреждающих развитие гастроэзофагеального 
рефлюкса у всех возрастных групп, в том числе 
и у пожилых пациентов. К ним относятся измене-
ние образа жизни и соблюдение диеты. Пациентам 
рекомендовано ограничить физическую нагрузку, 
не ложиться после приема пищи в течение несколь-
ких часов, избегать наклонов после еды, не носить 
тугие пояса и ремни [36]. Спать рекомендуется 
на кровати с приподнятым изголовьем, а также 
использовать аппарат для вентиляции в случае 
диагностированного ранее обструктивного апноэ 
[12, 32, 50].

Медикаментозная терапия
В качестве быстрого купирования симптомов 

изжоги всем пациентам с ГЭРБ рекомендовано 
назначение лекарственных препаратов из группы 
антацидов. Данная группа является доступной, од-
нако она не подходит для длительного применения. 
Это связано с тем, что у пожилых пациентов ан-
тациды могут препятствовать всасыванию других 
основных лекарственных препаратов, влиять на ра-
боту кишечника, вызывая запоры или диарею [56]. 
Российской гастроэнтерологической ассоциацией 
была предложена новая фармакологическая груп-
па препаратов — эзофагопротекторы, единствен-
ным представителем которой является Альфазокс. 
Данный препарат представляет собой биоадге-
зивную формулу на основе гиалуроновой кислоты 
и хондроитина сульфата. Он обеспечивает защиту 
слизистой оболочки, а также купирует воспаление 
и способствует заживлению эрозий [8, 26, 29].

В настоящее время основной группой препара-
тов для лечения ГЭРБ у пациентов всех возрастных 
групп являются ИПП [2, 16]. Их фармакологиче-
ский эффект заключается в снижении кислотности 
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промежутка времени у 90 % пациентов). По ре-
зультатам ЭКГ были установлены незначительные 
изменения QT, случаев нарушения ритма у паци-
ентов не выявлено. Важно отметить, что у 73 % 
испытуемых наблюдали положительную динамику 
состояния в виде купирования тошноты и рвоты 
[25, 49].

Пациенты пожилого возраста имеют коморбид-
ный фон, в особенности по сердечно-сосудистым 
заболеваниям. Ввиду данного обстоятельства перед 
назначением препарата пациенты должны быть об-
следованы на наличие или предрасположенность 
к развитию клинически значимой аритмии [9].

Наиболее же предпочтительным прокинетиком 
является Итоприд — препарат с комбинирован-
ным механизмом действия, антагонист дофами-
новых D2-рецепторов и блокатор ацетилхолине-
стеразы. Он, как и Домперидон, в минимальных 
количествах проникает через гематоэнцефаличе-
ский барьер, не вызывая тяжелых нежелательных 
явлений. Итоприд не влияет на продолжительность 
интервала Q–T, не осложняет течение часто встре-
чающейся у пожилых ИБС и не взаимодейству-
ет с лекарственными средствами, метаболизирую-
щимися ферментами системы цитохрома Р450 [15].

Хирургическое лечение
Независимо от возраста пациента с ГЭРБ, ос-

новным показанием к оперативному вмешательству 
следует считать осложненное течение заболевания 
(стриктуры пищевода, кровотечения, метаплазия 
Барретта и дисплазия эпителия высокой степени, 
аспирационная пневмония). Невозможность про-
ведения медикаментозной терапии пациенту с не-
осложненной формой ГЭРБ является основанием 
рассмотреть вопрос о хирургическом варианте ле-
чения. Однако эффективность данного метода ле-
чения при ГЭРБ с преимущественными внепище-
водными проявлениями в настоящее время ставится 
под сомнение. Вопрос о целесообразности опера-
тивного вмешательства должен решаться совмест-
но с опытным в данной области хирургом [16].

Стандартом антирефлюксного хирургического 
лечения является лапароскопическая фундоплика-
ция. У пожилых пациентов с ГЭРБ показанием 
к выполнению данной операции служит отсутствие 
ответа на адекватное медикаментозное лечение, 
а также отказ пациента от консервативной терапии. 
В работе F. Otaki и соавт. отмечают, что результа-
ты такого лечения сопоставимы с эффективностью 
терапии ИПП, и только в редких случаях требуют 
возвращения к медикаментозной терапии [50].

рожностью у пациентов с высоким риском падения 
и переломов [20, 44, 57].

Альтернативным вариантом ИПП являют-
ся антагонисты рецепторов гистамина 2(H2RA). 
Данная группа препаратов не вызывает перечис-
ленные выше побочные эффекты. Однако в случае 
развития эрозивно-язвенного эзофагита H2RA 
могут оказаться неэффективными, поскольку они 
уступают в способности воздействовать на повреж-
денную слизистую оболочку препаратам из группы 
ИПП. Помимо этого, есть сведения о том, что 
H2RA могут вызывать делирий, когнитивные на-
рушения, импотенцию и цитопению у пожилых па-
циентов, что ограничивает их применение [44, 45]. 
С точки зрения возникновения когнитивных нару-
шений стоит помнить, что ГЭРБ является доказан-
ным фактором риска развития деменции [39].

При рефрактерной ГЭРБ, а также у пациен-
тов с ГЭРБ с нарушением моторики или у паци-
ентов с ГЭРБ и задержкой опорожнения желудка 
в качестве препаратов второй или третьей линии 
могут быть назначены прокинетики отдельно или 
в комбинации с ИПП [29]. Одним из самых до-
ступных препаратов группы прокинетиков является 
Метоклопрамид. Он улучшает опорожнение же-
лудка, усиливает перистальтику пищевода и повы-
шает давление нижнего пищеводного сфинктера. 
Но его применение ограничено в связи с серьез-
ными побочными эффектами, к которым относятся 
развитие паркинсонизма, спутанность сознания, 
возбуждение, гиперкальциемия и гипермагние-
мия, поздняя дискинезия [44]. Согласно критери-
ям AGS Beers (2019), назначение пожилым па-
циентам Метоклопрамида стоит избегать [35]. 
Прокинетик II поколения — Домперидон вызыва-
ет существенно меньше нежелательных эффектов, 
поскольку он не проникает через гематоэнцефали-
ческий барьер и не приводит к развитию экстрапи-
рамидальных расстройств, которые характерны для 
Метоклопрамида.

Клиническая безопасность Домперидона в от-
ношении развития тяжелой желудочковой аритмии 
подтверждена в недавно проведенном исследовании 
[55], в котором применение препарата достоверно 
не повышает риск развития нарушений ритма [3].

Согласно исследованию J. Biewenga и соавт. 
[34], терапия Домперидоном в дозировке 20 мг 
4 раза/сут (80 мг/сут) не вызывает значимого 
удли нения интервала QT. В другом ретроспек-
тивном исследовании пациенты получали данный 
препарат в дозировке 40–120 мг/сут (суточная 
доза — 80–120 мг на протяжении длительного 
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Заключение
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FEATURES OF GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE IN ELDERLY PATIENTS 
(literature review)
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197022; 2 S.M. Kirov Military Medical Academy, 6 Academician Lebedev str., St. Petersburg 194044, 
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In recent years, there has been an increase in the incidence of gastroesophageal re-

flux disease (GERD) in the elderly not only in our country, but also worldwide. In this regard, 
the issues of early diagnosis and development of an individualized approach to the treatment 
of this disease are of particular relevance. When addressing these issues, it is necessary 
to take into account a number of features in patients of older age groups, which include 
polymorbidity and polypharmacotherapy in combination with anatomical, physiological and 
functional age-related changes. These features are primarily reflected in the clinical picture 
of GERD in elderly patients, which is characterized by a more severe course with predomi-
nance of extraesophageal manifestations. Taking into account this fact, esophagogastroduo-
denoscopy with biopsy and subsequent histologic examination is recommended as the first 
line of diagnostics in patients of this age group. This method allows to suspect the presence 
of pathological reflux, to determine the degree of damage to the esophageal mucosa and 
to start therapy as early as possible. Pantoprozone is preferred as a first-line drug in comor-
bid elderly patients, all other patients are recommended to prescribe other representatives 
of this group in a standard daily dose. The main goal of early diagnosis and timely prescription 
of therapy for GERD in elderly patients is to achieve a stable remission, improve the quality 
of life and prevent the development of GERD.

Key words: gastroesophageal reflux disease, elderly patients, clinical features, diagnosis, 
treatment, gastroenterology, gerontology



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2024 • Т. 37 • № 4

344

© А.А. Яковлев, Г.А. Рыжак, А.С. Пушкин, 2024 Успехи геронтол. 2024. Т. 37. № 4. С. 344–351 
УДК 616.12-008.46-008.313.2-037-053.9 doi: 10.34922/AE.2024.37.4.003

А.А. Яковлев 1, 2, 3, Г.А. Рыжак 1, А.С. Пушкин 1, 2, 4

РАННЕЕ ИЗМЕРЕНИЕ КОНЦЕНТРАЦИИ ДИГОКСИНА  
В СЫВОРОТКЕ КРОВИ ДЛЯ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ  

НЕЖЕЛАТЕЛЬНЫХ ЯВЛЕНИЙ У БОЛЬНЫХ СТАРШИХ  
ВОЗРАСТНЫХ ГРУПП С ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ  

НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ И ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ
1 Санкт-Петербургский институт биорегуляции и геронтологии, 197110, Санкт-Петербург, пр. Динамо, 3,  

e-mail: yakotema@yandex.ru; 2 Городская многопрофильная больница № 2, 194354, Санкт-Петербург, пер. Учебный, 5; 
3 Санкт-Петербургский государственный университет, 199034, Санкт-Петербург, Университетская наб., 7–9;  

4 Первый Санкт-Петербургский медицинский университет им. И.П. Павлова, 197022, Санкт-Петербург, 
ул. Л. Толстого, 6–8

ние 20 лет [7] в основном из-за высокой инди-
видуальной вариабельности действия препарата, 
узкого терапевтического диапазона и появления 
доказательств связи между его приемом и повы-
шенной смертностью [12, 14, 17, 20–23, 25]. Тем 
не менее, дигоксин до сих пор широко применя-
ют при лечении сердечной недостаточности (СН) 
в сочетании с фибрилляцией предсердий (ФП), 
особенно у пациентов старших возрастных групп 
[9, 10, 11], для которых частота его назначения до-
стигает 30–50 % [14, 18].

Мониторинг концентрации дигоксина в сыво-
ротке крови (сывороточная концентрация дигокси-
на, СКД) используют для повышения предсказуе-
мости терапии. Разработанные методы измерения 
СКД хорошо зарекомендовали себя при длитель-
ной терапии дигоксином [1, 2, 5, 19], однако в те-
чение первых недель терапии [16], когда риск не-
желательных явлений на фоне приема препарата 
максимален [4], результаты мониторинга не так хо-
роши. Были предложены различные калькуляторы 
для расчёта дозы дигоксина на основе СКД [3, 8, 
10, 11], но их точность и клиническую значимость 
необходимо исследовать и далее.

Цель исследования — оценка влияния раннего 
измерения СКД на безопасность и эффективность 
терапии дигоксином у пациентов старших возраст-
ных групп с ХСН и недавно возникшей ФП.

Материалы и методы
Было проведено обсервационное когортное 

одноцентровое исследование с целью оценки воз-
можной связи раннего измерения СКД и клини-
ческих исходов терапии дигоксином для контроля 
ЧСС. При проведении данного этапа исследова-

Исследование проводили для оценки влияния 
раннего измерения концентрации дигоксина в сы-
воротке крови (сывороточная концентрация дигок-
сина, СКД) на терапевтическую безопасность и эф-
фективность применения препарата у пациентов 
старших возрастных групп с недавно возникшей 
фибрилляцией предсердий и сердечной недоста-
точностью. Были получены данные о том, что же-
лудочковые аритмии de novo, атриовентрикуляр-
ные и синоатриальные блокады высокой степени 
были отмечены у 22 %, причем риск их развития 
имел прямую корреляцию с конечным значением 
СКД (среднее значение СКД — 0,88±0,78 нг/ мл про-
тив 0,45±0,71 нг/мл; p=0,039) независимо от базовых 
характеристик. Эмпирические калькуляторы дли-
тельного мониторинга дигоксина коррелировали 
как с СКД (r=0,54...0,58; p=0,008...0,003), так и с риском 
развития нарушений проводимости. Повторные го-
спитализации по неотложным сердечно-сосудистым 
показаниям в течение 10 мес были связаны с более 
высокой конечной СКД (0,82±0,77 нг/мл у госпитали-
зированных пациентов против 0,42±0,44 нг/ мл у не-
госпитализированных, p=0,009), при этом не было 
корреляции исходной СКД с летальными исхода-
ми. Таким образом, ранний мониторинг СКД может 
минимизировать риск нежелательных явлений при 
лечении фибрилляции предсердий. Существующие 
эмпирические калькуляторы СКД также могут при-
меняться в клинической практике, но их прогно-
стическая ценность для оценки долгосрочной без-
опасности терапии дигоксином остается неясной 
и требует дальнейшего изучения.

Ключевые слова: дигоксин, терапевтический ле­
карственный мониторинг, концентрация дигоксина 
в сыворотке, мерцательная аритмия, сердечная не­
достаточность, пациенты пожилого и старческого 
возраста

Препараты наперстянки используют в клини-
ческой практике уже более 240 лет. Как правило, 
данный препарат используют именно у пациентов 
пожилого и старческого возраста. Частота на-
значения дигоксина резко снизилась за послед-
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Хельсинкской декларации (принята в июне 1964 г., 
пересмотрена в октябре 2013 г.) [24].

Конечной точкой считали 7-й день после вклю-
чения в исследование или наступление безопасной 
конечной точки, определяемой как восстановление 
синусового ритма, блокады синусового узла или 
АВ-блокады II–III степени. Фазы набора и на-
блюдения продолжались с октября 2016 г. по фев-
раль 2020 г.

Пациенты основной группы при поступлении 
получали 250 мкг дигоксина внутривенно. Если 
через 12–24 ч ЧСС в покое превышала 90/мин, 
то контроль считали недостаточным и назначали до-
полнительную дозу дигоксина — ещё 250 мкг. Если 
регистрировали ЧСС <60/мин, то дозу снижали 
в 2 раза — до 125 мкг. Дозу дигоксина после 1 нед 
от начала исследования определял врач без заранее 
установленных критериев, чтобы приблизить обсто-
ятельства к «реальной» коррекции дозы и спектру 
нежелательных явлений. Как только пациент до-
стигал одной из конечных точек безопасности или 
эффективности, прием дигоксина прекращали. Если 
прием дигоксина продолжался более 1 нед, его дозу 
также регистрировали в протоколе. Все пациенты 
контрольной и основной групп также принимали пе-
роральные бета-блокаторы (табл. 1). Внутривенные 
препараты данной группы не использовали.

Измерение СКД проводили хемолюминесцент-
ным методом на микрочастицах с линейностью ме-

ния мы оценивали побочные эффекты дигоксина, 
факторы, влияющие на сывороточную концентра-
цию дигоксина (СКД), валидность клинических 
калькуляторов СКД, связь СКД и вероятности 
восстановления синусового ритма, связь уровня 
СКД с вероятностью отмены дигоксина, клини-
ческие корреляты высокой СКД, возможность 
использования СКД для прогнозирования тера-
певтической безопасности препарата, отдалённые 
исходы длительной терапии дигоксином.

В исследование были включены 170 пациентов 
пожилого и старческого возраста с фибрилляци-
ей и/или трепетанием предсердий, находящихся 
на стационарном лечении, которых разделили на две 
группы в зависимости от назначенной терапии: ос-
новная — бета-блокаторы + дигоксин (n=73); 
контрольная — бета-блокаторы (n=97). Всем па-
циентам была выбрана стратегия «контроля часто-
ты», и они не имели показаний к восстановлению 
синусового ритма в течение предыдущего месяца. 
Дизайн исследования представлен на рисунке.

Все участники дали письменное добровольное 
информированное согласие на участие в исследова-
нии и обработку персональных данных. Протокол 
исследования был рассмотрен и одобрен местным 
комитетом по этике. Критерием исключения из ис-
следования служил возраст пациентов меньше или 
равный 59 годам, а также возраст больше или рав-
ный 91 году. Дизайн исследования соответствовал 

Первичная выборка (n=209)

180 пациентов

180 пациентов

Дигоксин + бета-блокаторы (n=73)

ЭКГ базовая

Концентрация дигоксина в сыворотке крови

Базовые данные (клинические и демографические, терапия, эхо-КГ, ЭКГ, образцы крови)

Конечные данные (клинические, ЭКГ-мониторинг, образцы крови)

Конечная точка 10 мес 

Инициация терапии

1-я неделя после включения или восстановления ритма

Бета-блокаторы (n=97)

29 ФП не регистрируется

1 — электрическая кардиоверсия
9 — нет информированного согласия, не регистрируется

1 — электрическая кардиоверсия

Дизайн исследования
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Таблица 1

Клинико-демографические характеристики пациентов

Параметр
Группа

p
основная контрольная

Число пациентов, n 73 79

Средний возраст, лет 72±9,6 70,9±9,9 0,472
Женщины, % 65 57 0,274
Средняя площадь поверхности тела, м2 1,91±0,22 2±0,31 0,026
Средний класс mEHRA при поступлении, баллы 2,2±0,9 1,8±0,9 0,015
Калий при поступлении, ммоль/л 4,24±0,64 4,25±0,88 0,980
Частота сокращений желудочков при включении, уд/мин 100,9±27,3 96,6±30,8 0,379

Медикаменты
Блокаторы кальциевых каналов, % 23 22 0,937
Антагонисты минералокортикоидных рецепторов, % 22 38 0,289
Статины, % 23 42 0,037
Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, % 91 70 0,235
Блокаторы рецепторов ангиотензина 2, % 14 24 0,129
Петлевые диуретики, % 57 43 0,322
Тиазидные диуретики, % 14 32 0,057
Пероральные антикоагулянты, % 53 42 0,473
Варфарин, % 44 31 0,420

Бета-блокаторы
Всего, % 87 100 0,262
Бисопролол, % 50 41 0,259
Средняя доза, мг 78,9±4,1 4,6±2,7 0,01
Метопролол, % 23 36 0,056
Средняя доза, мг 78±50 63±45 0,67
Другие бета-блокаторы*, % 14 22 0,199

Коморбидность
NYHA III или IV при включении, % 45 37 0,482
Инфаркт миокарда за предыдущие 12 мес, % 3 5 0,644
САД при поступлении, мм рт. ст. 133,3±27,2 141,1±25,8 0,266
ДАД при поступлении, мм рт. ст. 81,5±16,1 86,9±16,6 0,107
Средний клиренс креатинина по Cockroft–Gault, мл/мин на 1,73 м2 73,8±37,4 85±36,5 0,107
Поперечный размер левого предсердия, мм 4,61±0,51 4,43±0,58 0,511
QRS длина, мсек 97±19 97±18 0,859
ФВ ЛЖ, % 57,2±12,7 56,2±12,0 0,975
Эпилепсия в анамнезе, % 3 3 0,882
Средняя концентрации дигоксина в сыворотке крови, нг/дл

при включении 0,23±0,47 – –
через 1 нед 0,61±0,72 – –

Брадикардия <50 в мин, % 13 17 0,558
Показатели через 1 нед

Восстановление синусового ритма, % 61 73 0,264
Желудочковая аритмия, % 12 15 0,915
Брадикардия <50 в мин, % 14 17 0,64
Синоатриальная или атриовентрикулярная блокада de novo, % 8 2 0,194
Частота сокращений желудочков, уд/мин 74,2±17,2 69,7±10,2 0,061
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дигоксин, наблюдали желудочковые аритмии, за-
ранее определенные как желудочковые экстра-
систолы de novo более двух в мин или групповые 
желудочковые экстрасистолы, либо пароксизмы 
неустойчивой желудочковой тахикардии. Случаев 
внезапной сердечной смерти, устойчивой желу-
дочковой тахикардии или фибрилляции желудоч-
ков отмечено не было. Транзиторная депрессия 
сегмента ST-T >0,2 мВ в ≥2 отведениях была 
отмечена у 23 (32 %) пользователей дигоксина. 
Неблагоприятная комбинированная конечная точ-
ка, включавшая брадикардию с частотой сокра-
щения желудочков (ЧСЖ) <50/мин, наруше-
ния АВ-проводимости de novo (паузы асистолии 
>3 с) и остановку синусового узла после восста-
новления синусового ритма, была зарегистрирова-
на у 16 пациентов (19 %) в группе дигоксина, что 
было сопоставимо с данными, полученными в кон-
трольной группе пациентов, получавших терапию 
бета-блокаторами [ОР=1,03 (95 % ДИ 0,36–
3,11; p=0,91)]. У одного пациента основной группы 
была зарегистрирована полная АВ-блокада после 
восстановления синусового ритма и была проведена 
имплантация постоянного электрокардиостимуля-
тора. Судороги имели место у 4 из 73 пациентов 
основной группы, принимавших дигоксин (5,5 % 
против 2,8 % до включения в исследование, ОР=2, 
р=0,32). Других экстракардиальных нежелатель-
ных явлений в течение 1-й недели не наблюдали.

Факторы, влияющие на СКД и достовер­
ность ее клинических калькуляторов. Среднее 
значение СКД через 20 ч составило 0,12±0,32 
(0– 1,16) нг/мл в контрольной группе и 0,51±0,48 
(0–1,67) нг/мл в основной группе с постоян-
ным приемом дигоксина, результат имел значе-
ние 0 нг/ мл в 87 и 25 % случаев соответственно 
(р=0,022). Среднее значение СКД на 1-й неде-
ле составило 0,54±0,55 (0–2,15) и 0,94±1,31 
(0– 4) нг/мл соответственно (р=0,11), результат 
имел значение 0 нг/мл в 26 и 45 % соответственно. 
Связи между способом введения препарата и СКД 
в конечной точке не наблюдали.

тода 0,3–4 нг/мл. Исследование было ослеплен-
ным, то есть СКД была недоступна врачу до конца 
наблюдения.

Данные, собранные в ходе обследования, вклю-
чали подробный анамнез ФП — класс по модифи-
цированной классификации Европейской ассоциа-
ции сердечного ритма (mEHRA), время от первого 
зарегистрированного пароксизма, ЭКГ- и эхо-КГ 
признаки ремоделирования миокарда предсердий 
и желудочков, перечень принимаемых препара-
тов с указанием доз (включая период наблюдения 
и 24 ч до него). Использовали калькуляторы СКД, 
расчеты проводили в соответствии с оригинальны-
ми данными, представленными в других работах 
[3, 8, 10, 11]. СКД измеряли через 20 ч после по-
ступления в клинику и на момент восстановления 
синусового ритма, а при сохранении аритмии — 
через 1 нед после поступления в клинику.

В процессе исследования проводили оценку 
кардиальных и экстракардиальных нежелательных 
явлений. К кардиальным нежелательным явлени-
ям относили АВ-блокады de novo с паузами аси-
столии длительностью 3 с и более при 24-часовом 
мониторировании ЭКГ или при выполнении ЭКГ 
в покое, синоатриальные блокады II/III степени 
(при восстановлении синусового ритма), жизне-
угрожающую желудочковую аритмию. Также про-
водили мониторинг экстракардиальных побочных 
явлений (судороги, тошнота или рвота, изменения 
цветовосприятия).

В связи с гемодинамической нестабильно-
стью электрическая кардиоверсия была проведе-
на у одного пациента контрольной группы, кото-
рый впоследствии был исключен из исследования. 
Внутрибольничной смертности не было. Состояние 
всех пациентов было оценено в ходе телефонного 
интервью и их последующих визитов через 10 мес 
после включения в исследование.

Результаты и обсуждение
Побочные эффекты терапии дигоксином. 

Из клинически значимых побочных эффектов у 10 
(14 %) пациентов основной группы, получавших 

Окончание табл. 1

Параметр
Группа

p
основная контрольная

Среднесуточная доза дигоксина, мкг

в 1-й день 275±206 – –
в конечной точке 172±141 – –
после 1 нед 99±99,2 – –

* Карведилол, низкие дозы (<80 мг/сут), соталол, атенолол или бетаксолол.
Примечание. mEHRA — modified score of European Heart Rhythm Association for symptoms of atrial fibrillation.
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ние — 50,5±68,3 ч против 147,3±139,8 ч в группе 
не восстановивших синусовый ритм, p=0,003).

Клинические корреляты высокой СКД. 
Более высокий уровень СКД в конечной точ-
ке ассоциировался с комбинированной конечной 
точкой в виде инверсии Т-волны de novo, эпизо-
дов миграции водителя ритма по предсердиям по-
сле восстановления ритма или рецидивом ФП 
(табл. 3). Аналогичные корреляции были выяв-
лены для средней дозы (128,5±188,3 мкг против 
60,9±137,2 мкг, p=0,028) и суточной дозы ди-
гоксина в конечной точке (88,8±150 мкг против 
38,1±111,7 мкг, p=0,02). Исходный уровень СКД 
не был связан с какими-либо нежелательными яв-
лениями (p=0,72).

Так, оказалось, что, скорее, более высокий 
уровень СКД в конечной точке, а не режим до-
зирования дигоксина был связан с риском возник-
новения синдрома слабости синусового узла или 
АВ-блокады.

Среднее значение СКД составило 0,98±0,72 
(0,48–2,15) нг/мл у пациентов с любым из не-
благоприятных событий по сравнению с 0,45±0,42 
(0–2,16) нг/мл у пациентов, у которых их не было, 
p=0,015. Рассчитанная СКД также коррелирова-
ла с неблагоприятной комбинированной конечной 
точкой (см. табл. 3). Снижение ЧСС у пациентов, 
принимавших дигоксин, которым он был назначен 
впервые и у которых не происходило восстанов-
ление ритма, было связано с изменением СКД 
(r=–0,49; p=0,014), но не с классом симптомов 
ФП по шкале mEHRA. При анализе коррелятов 
высокой СКД у лиц, не принимавших препарат 
до момента поступления, статистически значимой 
оказалась связь анализируемого показателя с СКФ 
по формуле Cockroft–Gault (r=–0,32; p=0,02).

В рамках исследования нами была проведена 
оценка наличия корреляции между СКД (нг/мл) 
на момент окончания исследования и вероятностью 
рекомендации дальнейшего приема препарата. Так 

Сравнение рассчитанной СКД (с использова-
нием различных клинических калькуляторов [18–
21]) и её прямого измерения продемонстрировало 
умеренную, но значимую корреляцию в конечной 
точке (табл. 2), однако данный показатель для 
всех способов расчёта был значительно выше 
(p<0,0005) по сравнению с определённым лабо-
раторно. Использование в комбинированной тера-
пии пациентами варфарина, статинов, диуретиков 
и спиронолактона не оказывало значимого влияния 
на исходный и конечный уровень СКД. Средняя 
конечная точка СКД у пациентов, принимавших 
дигоксин, с экстракардиальными нежелательны-
ми явлениями составила 0,61±0,58 нг/ мл против 
0,62±0,58 нг/мл у пациентов без них (р=0,97).

СКД и контроль ЧСС. При оценке корреля-
ции дозы дигоксина и динамики ЧСЖ у пациен-
тов старших возрастных групп с ФП и ХСН доза 
дигоксина в разные дни наблюдения статистически 
значимо коррелировала с ∆ЧСЖ. Таким образом, 
∆СКД в течение краткосрочного наблюдения кор-
релировало с ∆ЧСЖ в тот же период (r=–0,51; 
p=0,009).

СКД и спонтанное восстановление ритма. 
При назначении терапии сердечными гликозида-
ми пациенту с ФП и ХСН не подразумевалась 
возможность восстановления синусового ритма. 
Однако у части пациентов (61 % случаев) восста-
навливался синусовый ритм, в то время как в груп-
пе больных, получавших только бета-блокаторы, 
восстановление ритма происходило в 73 % случаев 
(ОР 0,84, 95 % ДИ 0,5–1,32; p=0,37).

Следует отметить, что частота восстановления 
ритма была тем выше, чем выше была доза дигок-
сина на момент кардиоверсии. Однако эта взаимо-
связь была в значительной степени подвержена 
влиянию фактора давности пароксизма ФП, ко-
торая оказалась независимым предиктором веро-
ятности кардиоверсии при ФП (средняя давность 
пароксизма на момент включения в исследова-

Таблица 2

Прямые измерения концентрации дигоксина в сыворотке крови (СКД) по конечным точкам и расчетные СКД  
по эмпирическим монограммам и уравнениям расчета дозы

Модель R P Расчётная СКД НЯ+, нг/мл Расчётная СКД НЯ–, 
нг/мл p

J.R. Koup et al., 1975 0,55 0,007 1,90±0,77 0,99±0,57 0,020
R.W. Jelliffe, 1968 0,58 0,003 4,74±2,27 2,43±1,73 0,055
H. Konishi et al., 2002 0,54 0,008 2,80±1,10 1,41±0,83 0,023

Примечание. НЯ — комбинированные нежелательные явления (внутрисердечные блокады высокой степени de novo или желудочковые арит-
мии de novo: более двух желудочковых экстрасистол в 1 мин, неустойчивая или устойчивая желудочковая тахикардия на ЭКГ в покое или при 
24-часовом мониторировании ЭКГ).
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ние СКД в конечной точке составило 0,82±0,77 
(0–2,16) нг/мл по сравнению с 0,42±0,44 
(0– 1,37) нг/мл у тех, кто не был госпитализиро-
ван (p=0,041). Эмпирические калькуляторы СКД 
не показали достоверной корреляции с реально 
измеренной СКД (p=0,32...0,40 в зависимости 
от используемого алгоритма).

Многие исследования были посвящены из-
учению эффектов внутривенного введения дигок-
сина [5, 8, 16, 19]. В нашем исследовании была 
продемонстрирована дозозависимая корреляция 
СКД и ЧСС при быстрой дигитализации в тече-
ние 24–48 ч, подтверждая надежность раннего 
мониторинга СКД у пациентов с пароксизмальной 
ФП. В соответствии с ретроспективным анали-
зом [14], наши данные демонстрируют умеренную, 
но значимую связь между эмпирическими расче-
тами дозы дигоксина и прямым измерением СКД. 
Коэффициенты регрессии для этих формул и по-
роговые значения СКД требуют дополнительной 
проверки для повышения их актуальности.

Стратегия контроля ЧСС, осуществляемая под-
держанием высокой концентрации дигоксина в сы-
воротке крови, сопровождается большим риском 
развития побочных эффектов препарата [1, 2, 6, 
13, 15]. Следует отметить, что показатели СКД при 
применении препарата на «коротком» отрезке вре-
мени не эквивалентны этим показателям при дли-
тельном приёме препарата, и поэтому при разных 
режимах приёма дигоксина следует контролировать 
значения СКД. Пробы крови у пациентов были 
взяты через 20 ч после последней дозы, и эти зна-
чения были значительно ниже максимальной СКД 
при постоянном введении препаратов. Среднее 

как был выявлен близкий к линейному характер за-
висимости между ∆СКД и ∆ЧСЖ на фоне тера-
пии дигоксином у больных с ХСН и ФП, СКД 
через 1 нед от инициации терапии дигоксином ожи-
даемо была достоверно ниже у больных, которым 
впоследствии препарат не был рекомендован леча-
щим врачом для приема в амбулаторных условиях 
(средняя концентрация 0,80±0,52 нг/мл против 
0,25±0,36 нг/мл, p=0,009).

Отдалённые исходы терапии дигоксином. 
Из 57 пациентов, не принимавших ранее дигок-
син, препарат был отменен после 1-й недели в 22 
случаях (39 %). Прекращение приема дигокси-
на после 1-й недели ассоциировалось с низкой 
СКД в конечной точке [средний СКД 0,37±0,39 
(0– 1,16) нг/мл при прекращении приема дигок-
сина против 0,75±0,65 (0–2,16) нг/мл при про-
должающемся приеме, p=0,009]. Из оставшихся 
35 пациентов в течение 10 мес наблюдения умерли 
6 (17 %) по сравнению с 3 (7 %), принимавшими 
бета-блокаторы (OR=2,38, 95 % ДИ 0,38–28, 
p=0,16). За этот период не было зарегистрировано 
ни одного случая прекращения приема препарата 
или неприверженности к нему. Не было выявлено 
связи между риском смерти и СКД в конечной точ-
ке (7-й день после включения в исследование либо 
возникновение конечной точки безопасности, опре-
деляемой как восстановление синусового ритма, си-
нусового узла или АВ-блокады II–III степени) — 
среднее значение СКД 0,81±0,81 (0–2,15) нг/ мл 
для умерших против 0,54±0,56 (0–2,16) нг/мл 
для выживших, p=0,68. Повторные госпитализа-
ции по неотложным сердечно-сосудистым показа-
ниям имели место в 36 % случаев. Среднее значе-

Таблица 3

Распределение пациентов основной группы по клиническим показателям и нежелательным явлениям  
на первой неделе при средней концентрации дигоксина в сыворотке крови

Клинический показатель Частота, %
Средняя концентрация  

дигоксина, нг/мл p
НЯ+ НЯ–

Восстановление синусового ритма 61 0,42±0,34 0,67±0,77 0,34
Рецидивирующие пароксизмы фибрилляции предсердий и смена ритма 15 0,35±0,26 0,61±0,57 0,36
СА или АВ-блокады II/III степеней de novo 8 1,05±0,92 0,58±0,51 0,099
Желудочковая аритмия de novo* 12 1,06±0,59 0,57±0,56 0,12
ЧСС в покое <50 уд/мин в конечной точке 14 0,99±0,77 0,53±0,48 0,027
Инверсия Т-волны >2 последовательных отведениях ЭКГ de novo 32 0,76±0,58 0,53±0,55 0,16
Отмена дигоксина после конечной точки 39 0,37±0,39 0,76±0,62 0,016
Внутрисердечные блокады высокой степени de novo или желудочковая 
аритмия de novo*

22 0,88±0,78 0,45±0,71 0,039

Примечание. НЯ — нежелательные явления; * более двух желудочковых экстрасистол в минуту, неустойчивая или устойчивая желудочковая 
тахикардия при ЭКГ в покое или при 24-часовом мониторировании ЭКГ.
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Заключение
У пациентов пожилого и старческого возраста 

мониторинг концентрации дигоксина в сыворотке 
крови при пароксизмальной форме фибрилляции 
предсердий в течение первой недели приёма пре-
парата позволяет определить его эффективность 
и оптимальную дозировку, а при сохранении низ-
кой концентрации дигоксина в сыворотке крови по-
зволяет обоснованно, во избежание полипрагмазии 
и ассоциированного с ней снижения приверженно-
сти лечению, отменить сердечный гликозид исходя 
из предположения о том, что в этом случае препа-
рат не вносит достаточный вклад в контроль часто-
ты сокращений желудочков.

Доза дигоксина и его концентрация в сыво-
ротке крови не являются значимыми коррелятами 
восстановления синусового ритма и достоверно 
не отражают выраженность и направленность вли-
яния на частоту сокращений желудочков у людей 
старших возрастных групп с фибрилляцией пред-
сердий. Мониторинг концентрации дигоксина 
в сыворотке крови дает врачам клинических специ-
альностей возможность оптимизировать режимы 
дозирования препарата как на стационарном, так 
и на амбулатор ном этапе лечения.

Существует необходимость внедрения в реаль-
ную клиническую практику клинико-лабораторно-
го мониторинга эффективности дигоксина на про-
тяжении нескольких недель от момента инициации 
терапии, особенно у людей старших возрастных 
групп.

Конфликт интересов отсутствует.
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значение СКД, наблюдаемое у пациентов, вклю-
ченных в данный протокол, было в среднем на 30 % 
меньше, чем среднее значение, зарегистрированное 
в других исследованиях при лечении пациентов пре-
паратами дигиталиса в стационарных условиях [5]. 
По нашим данным, верхний предел безопасной 
ранней СКД должен быть не более 1,2 нг/мл (по-
казано в исследовании DIG при постоянном приеме 
наперстянки у пациентов с синусовым ритмом [2]) 
и, по-видимому, ближе к 0,7 нг/ мл (показано, что 
является оптимальным при последующем анализе 
той же когорты больных [1]).

Среди побочных явлений терапии дигоксином 
преобладают нарушения внутрисердечной проводи-
мости, тогда как желудочковая аритмия носит вто-
ричный и кратковременный характер. Столь низкая 
средняя ранняя СКД, составляющая 0,88 нг/мл, 
по-видимому, является фактором риска длительных 
частых повторных госпитализаций. Как СКД, так 
и факт приема дигоксина не являются предиктора-
ми восстановления синусового ритма при пароксиз-
мальной ФП.

Наши данные свидетельствуют о том, что одной 
недели недостаточно для стабилизации СКД в ко-
горте пациентов пожилого и старческого возраста. 
Эти результаты показывают необходимость меди-
каментозного мониторинга в течение нескольких 
недель от начала лечения, особенно у лиц старших 
возрастных групп. Ранний мониторинг СКД так-
же помогает оценить вклад дигоксина в контроль 
ЧСС при использовании комбинации дигоксина 
и бета-блокаторов, чтобы избежать полипрагмазии 
и несоблюдения режима лечения. Низкая привер-
женность в некоторых случаях является причиной 
низкой СКД, а ее мониторинг является особенно 
важным методом у (предположительно) непривер-
женных пациентов, которые, по-видимому, состав-
ляют значительную часть амбулаторных пациентов, 
получающих дигоксин. В целом наши данные по-
зволяют предположить, что отклонения от нормы 
СКД в контексте краткосрочного ее мониторинга 
соответствуют конечным точкам безопасности, 
но не конечным точкам эффективности.

Известно, что пожилой и старческий возраст 
является фактором риска дигиталисной инток-
сикации, особенно с учетом того, что полагаться 
только на клиническую картину сложно из-за пре-
обладания в старших возрастных группах атипич-
ных и стертых форм заболеваний. В связи с этим 
у пациентов пожилого и старческого возраста не-
обходим поиск объективных методов диагностики 
передозировки сердечных гликозидов.
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EARLY MEASUREMENT OF DIGOXIN CONCENTRATION IN BLOOD SERUM  
TO PREDICT ADVERSE EVENTS IN OLDER AGE GROUPS  

WITH CHRONIC HEART FAILURE AND ATRIAL FIBRILLATION
1 Saint-Petersburg Institute of Bioregulation and Gerontology, 3 Dinamo pr., St. Petersburg 197110; 
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To evaluate the effect of early measurement of serum digoxin concentration (SDC) on ther-

apeutical safety and efficacy in patients with recent-onset atrial fibrillation and heart fail-
ure. De novo ventricular arrhythmias, high-grade AV node or sinus node blocks were noted 
in 22 %, this risk was positively associated with endpoint SDC (mean SDC 0,88±0,78 ng/
mL vs 0,45±0,71 ng/mL, p=0,039) irrespective of baseline characteristics. Empiric calculators 
for long-term digoxin monitoring correlated with both SDC (r=0,54...0,58, p=0,008...0,003) 
and risk of conductivity disturbances. Re-hospitalizations by urgent cardiovascular indications 
within 10 months were associated with higher endpoint SDC (0,82±0,77 ng/mL in hospitalized 
patients vs 0,42±0,44 ng/mL in non-hospitalized, p=0,009), with no association between early 
SDC and deaths. Early SDC monitoring may minimize the risk of adverse events in the treat-
ment of atrial fibrillation. Existing empirical SDC calculators can also be used in clinical prac-
tice, but their predictive value for assessing the long-term safety of digoxin therapy remains 
unclear and requires further study.

Key words: digoxin, therapeutic drug monitoring, serum digoxin concentration, atrial fibril-
lation, heart failure, elderly and senile patients
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способностей, что может привести к ограничениям 
в повседневной жизни [26], а наряду с ухудшени-
ем здоровья происходит утрата профессиональных 
и межличностных связей, изменяется социальная 
роль, трансформируются цели и смысл жизни [4], 
то инвалиды пожилого возраста характеризуются 
повышенным уровнем социальной дезинтеграции 
из-за ограничения физической и экономической 
самостоятельности, нарушения внутрисемейных 
и внесемейных социальных контактов, чем опре-
деляется их особая нуждаемость в мерах социаль-
но-реабилитационной поддержки, в том числе — 
в социально-бытовом обучении [16]. Более того, 
по отношению к инвалидам пожилого возраста 
во многом иными становятся номенклатура и со-
держание задач реабилитационной работы и функ-
ционально-ролевая позиция реабилитолога [20]. 
В итоге, «инвалидизация населения выступает од-
ним из актуальных вызовов обществу в условиях 
демографического старения населения» [14].

Между тем, несмотря на то, что комплекс нега-
тивных обстоятельств, типичных для инвалидности 
на поздних этапах онтогенеза, со всей очевидностью 
обнаруживается в витальной плоскости, инвалиды 
пожилого возраста, как ни парадоксально, не изу-
чались в аспекте их удовлетворенности жизнью, 
хотя эмпирические исследования соответствующей 
направленности активно реализуются, с одной сто-
роны, применительно к лицам пожилого возраста, 
не имеющим инвалидности [13, 15, 23, 24], а с дру-
гой — применительно к лицам с инвалидностью 
и ограниченными возможностями здоровья, но бо-
лее молодого возраста [1, 10, 17]. В итоге, отсут-
ствует эмпирически фундированное представление 
об инвалидах пожилого возраста в принципиально 
важном аспекте, ибо удовлетворенность жизнью, 
будучи значимым звеном в структуре активности 
личности, включена в механизм обратной связи 
между разными составляющими и этапами жиз-

В статье по материалам проведенного в деся-
ти регионах РФ онлайн-анкетирования 433 сле-
пых и слабовидящих 65–94 лет констатируется, 
что в целом пожилые инвалиды по зрению скорее 
удовлетворены жизнью, чем не удовлетворены. 
Уровень удовлетворенности, однако, опосредует-
ся степенью имеющихся у них ограничений жиз-
недеятельности и их социально-типологическими 
характеристиками — общими, социально-демогра-
фического плана, и специфическими, тифлологиче-
скими, в свете чего обнаруживаются соответствую-
щие предикторы удовлетворенности. В аспекте 
ограничений жизнедеятельности в качестве тако-
вых выступают способности, отражающие все ос-
новные категории жизнедеятельности. В разрезе 
социально-демографических характеристик пожи-
лых инвалидов по зрению предикторами их удов-
летворенности жизнью являются этап старости, 
на котором находится слепой или слабовидящий, 
включенность в семейно-бытовые отношения, об-
разовательный статус, продолжение трудовой 
деятельности, наличие хобби и материальное по-
ложение, а в разрезе тифлологических характери-
стик — возрастной период, когда возникло инва-
лидизирующее нарушение зрительных функций, 
сохранность остаточного зрения при слепоте, а так-
же опыт прохождения курса реабилитации.

Ключевые слова: старение и инвалидизация 
населения, инвалиды по зрению, слепые и слабо­
видящие, пожилой возраст, удовлетворенность 
жизнью, ограничения жизнедеятельности, соци­
ально­демографические характеристики, глубина 
и время возникновения зрительного нарушения

Старение населения, являющееся глобальной 
демографической тенденцией [2, 9, 22, 25, 28], 
сочетается с его инвалидизацией [14], причем, 
по прогнозным оценкам, риск инвалидности пожи-
лых людей будет становиться все более заметным 
по мере продолжения процесса демографического 
старения [21].

Между тем фактор инвалидности усугубляет 
специфические дефициты, имманентные жизнеде-
ятельности человека на поздних этапах онтогенеза: 
если старение как таковое часто сопровождается 
снижением физических, когнитивных и сенсорных 
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 • слепых (инвалидов I группы) — 252, слабови-
дящих (инвалидов II группы) — 181;
 • лиц, имеющих инвалидизирующее нарушение 
зрения с детства (0–17 лет), — 130; лиц, у ко-
торых инвалидизирующее нарушение зрения 
произошло в молодости (18–35 лет), — 41; 
лиц, у которых инвалидизирующее нарушение 
зрения произошло в среднем возрасте (36–
60 лет), — 138; лиц, у которых инвалидизиру-
ющее нарушение зрения произошло в пенсион-
ном возрасте (61 год и старше), — 124;
 • мужчин — 162, женщин — 271;
 • лиц, находящихся на этапе ранней старости 
(65–74 года), — 258; лиц, находящихся 
на этапах поздней старости (75–90 лет) и дол-
гожительства (старше 90 лет), — 175 (173 и 2 
соответственно)1;
 • лиц с неполным средним образование — 33; 
лиц с общим средним образованием — 112; лиц 
со средним профессиональным образовани-
ем — 168; лиц с высшим образованием — 119, 
лиц, имеющих ученую степень, — 1;
 • лиц, в настоящее время работающих, — 60, не-
работающих — 373;
 • лиц, чьим текущим или последним местом ра-
боты является учреждение или организация 
системы ВОС, — 152; лиц, чьим текущим или 
последним местом работы являлось учреждение 
или организация на открытом рынке труда, — 
281;
 • лиц, проходивших курс реабилитации на базе 
соответствующего специализированного центра 
для инвалидов по зрению, — 125; лиц, не про-
ходивших курс реабилитации на базе соответ-
ствующего специализированного центра для 
инвалидов по зрению, — 308;
 • лиц, состоящих в браке, — 151; лиц, не состо-
ящих в браке, — 282, из них вдовствующих 
лиц — 201, находящихся в разводе — 44, ни-
когда не состоящих в браке — 37;
 • лиц, имеющих детей, — 349; лиц, не имеющих 
детей, — 84;
 • лиц, проживающих с родственниками, — 218; 
лиц, проживающих отдельно от семьи, — 215.
Основным компонентом методики исследо-

вания выступила адаптированная русскоязычная 
версия краткой формы индекса удовлетворенности 
жизнью для «третьего возраста» (Life Satisfaction 
Index for the Third Age-Short Form; LSITA-SF) 

1 Здесь и далее разграничение этапов старости проводится в соответ-
ствии с Классификацией возраста ВОЗ.

ненной активности личности [3]. Более того, удов-
летворенность жизнью оказывает существенное 
влияние на поведение людей в трудных жизненных 
ситуациях, что выражается в выборе стратегий 
и конкретных способов решения сложных жизнен-
ных задач [3].

В полной мере это касается и такой категории 
инвалидов пожилого возраста, как инвалиды по зре-
нию, ибо при том, что в общем контингенте инвали-
дов по зрению лица пожилого возраста составляют 
большинство [18], изучение их удовлетворенности 
жизнью представляло собой лишь некую побочную 
линию при реализации иных исследовательских 
приоритетов, причем инвалиды по зрению именно 
пожилого возраста не выступали здесь в качестве 
основной целевой группы исследования [19]. В све-
те же результатов пилотных поисково-констатиру-
ющих экспериментов, касающихся качества, стиля 
и образа жизни инвалидов по зрению пожилого 
возраста, обнаруживаются пусть и существенные, 
но только отдельные и косвенные характеристики 
их удовлетворенности жизнью [6–8]. В результа-
те, отсутствуют важные эмпирические ориентиры 
оптимизации комплексного сопровождения инва-
лидов по зрению пожилого возраста. На восполне-
ние данного пробела и было направлено предпри-
нятое исследование.

Его цель состояла в том, чтобы изучить уровень 
удовлетворенности инвалидов по зрению пожило-
го возраста жизнью в его взаимосвязи со степенью 
имеющихся у них ограничений жизнедеятельности, 
а также с их социально-типологическими характе-
ристиками — общими, лежащими в социально-де-
мографической плоскости, и специфическими, свя-
занными с аномальным фактором (глубина и время 
возникновения инвалидизирующего нарушения 
зрительных функций).

Материалы и методы
Исследование проводили в формате онлайн-

анкетирования с использованием Yandex Form 
на базе региональных организаций Всероссийского 
общества слепых (ВОС), осуществляющих свою 
деятельность на территории десяти субъектов 
РФ — в Санкт-Петербурге, в Архангельской, 
Вологодской, Калининградской, Ленинградской, 
Мурманской, Новгородской, Псковской обл., 
в Республике Карелия и Республике Коми. В ка-
честве респондентов в эксперименте на доброволь-
ных началах и на основе информированного со-
гласия приняли участие 433 инвалида по зрению 
65–94 лет, в том числе:
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между средними значениями искомых показате-
лей в парных группах рассчитывали t-коэффициент 
Cтьюдента для независимых выборок; для уста-
новления различий средних значений изучавших-
ся показателей в нескольких группах проводили 
однофакторный дисперсионный анализ (Anova). 
Подсчет осуществляли с использованием про-
граммного продукта SPSS’22. Результаты провер-
ки по t-критерию Cтьюдента и Anova для выборок 
неравной численности принимали во внимание, 
если дисперсии по критерию Ливена статистически 
значимо не различались (p>0,05). В случае несо-
ответствия требованию равенства дисперсий при 
анализе Anova вместо F-критерия использовали 
Т-критерий Уэлча и тест Брауна–Форсайта.

Результаты и обсуждение
Результаты диагностики, полученные на основе 

адаптированной русскоязычной версии методики 
LSITA-SF, свидетельствуют о том, что инвалиды 
по зрению пожилого возраста скорее удовлетво-
рены жизнью: суммарное значение соответствую-
щего индекса, интегрирующее средние по вы-
борке значения по каждому из 12 оценивавшихся 
респондентами утверждений (таблица), составило 
44,66 балла.

Это отражает своего рода мейнстрим — хотя 
индивидуальными показателями удовлетворен-
ности жизнью у пожилых инвалидов по зрению 
охва тывается в общей сложности весь ее уров-
невый диапазон, включая и крайние его области, 
характеризующие полную неудовлетворенность 
и, наоборот, полную удовлетворенность жизнью, 
у основной массы слепых и слабовидящих пожило-
го возраста показатели удовлетворенности жизнью 
тяготеют к центральной части данного диапазона, 
находясь в границах между относительной неудов-
летворенностью жизнью и удовлетворенностью ею 
в целом. Так, по материалам опроса, 163 (37,6 %) 
респондента скорее удовлетворены жизнью, а еще 
по 101 (23,3 %) — скорее не удовлетворены жиз-
нью или, напротив, удовлетворены ею в целом. 
Между тем, полностью удовлетворены жизнью 
только 35 (8,1 %) опрошенных инвалидов по зре-
нию пожилого возраста, не удовлетворены жизнью 
лишь 31 (7,2 %); полная же неудовлетворенность 
жизнью имеет место и вовсе в сугубо единичных 
случаях — 2 (0,5 %) респондента.

В то же время, в удовлетворенности жизнью 
инвалидов по зрению пожилого возраста отчетливо 
обнаруживаются различия в зависимости от степе-
ни ощущаемых ими ограничений жизнедеятельно-

Э. Барретта [5]. Согласно данной диагностической 
методике, респонденты должны были оценить сте-
пень своего согласия с каждым из предложенных 
12 утверждений по шестибалльной шкале, где 1 — 
полностью не согласен, 6 — полностью согласен.

Полученные с помощью методики LSITA-SF 
количественные показатели интерпретируют с тех 
позиций, что чем выше значение суммарного ин-
декса удовлетворенности жизнью в «третьем воз-
расте», тем в большей мере пожилые люди удов-
летворены жизнью. Исходя из этого различают 
уровни удовлетворенности/неудовлетворенности 
пожилых граждан жизнью: «полностью не удов-
летворен» (значение суммарного индекса составля-
ет <13 баллов), «в целом не удовлетворен» (зна-
чение суммарного индекса 13–25 баллов), «скорее 
не удовлетворен» (значение суммарного индекса 
25–37 баллов), «скорее удовлетворен» (значе-
ние суммарного индекса 37–49 баллов), «в целом 
удовлетворен» (значение суммарного индекса 49–
61 балл) и «полностью удовлетворен» (значение 
суммарного индекса 61–72 балла).

Вторым компонентом диагностической мето-
дики явился авторский блок вопросов, предпола-
гавших самооценку респондентами степени име-
ющихся у них ограничений жизнедеятельности 
применительно к каждой из семи категорий жиз-
недеятельности, учитываемых при экспертизе 
граждан в целях установления инвалидности: спо-
собности к самообслуживанию, способности 
к самостоятельному передвижению, способности 
к ориентации, способности к общению, способно-
сти контролировать свое поведение, способности 
к обучению и способности к трудовой деятельно-
сти1. Заложенная в анкету оценочная шкала от 0 
до 3 баллов, где 0 — способность фактически пол-
ностью отсутствует, 3 — способность практически 
не ограничена, была также выстроена в логике, ре-
ализуемой в рамках данной экспертизы.

Кроме того, в ходе опроса респонденты сооб-
щали о себе сведения социально-демографического 
плана и информацию, касающуюся глубины, харак-
тера и времени возникновения инвалидизирующего 
нарушения зрительных функций.

Полученные количественные данные подвер-
гали многоаспектной математико-статистической 
обработке. Для оценки достоверности различий 

1 Приказ Министерства труда и социальной защиты РФ от 27.08.2019 
№ 585н «О классификациях и критериях, используемых при осу-
ществлении медико-социальной экспертизы граждан феде ральными 
государственными учреждениями медико-социальной экспертизы»: 
https://www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/72921006/.
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сторонней помощи и уходе (9 % выборки) скорее 
не удовлетворены жизнью (индекс удовлетворен-
ности 36,08 балла), тогда как пожилые слепые 
и слабовидящие, хотя бы отчасти способные к са-
мообслуживанию, пусть и с регулярной помощью 
других лиц и с использованием вспомогатель-
ных тифлотехнических средств и приспособлений 
(23,6 % выборки), а также те пожилые инвалиды 
по зрению, кто справляется с самообслуживанием, 
но с большими, чем в норме, временны́ми затра-
тами и при разбиении реализуемых бытовых про-
цессов на несколько укороченных этапов (37,6 % 
выборки), жизнью скорее удовлетворены (ин-
дексы удовлетворенности, соответственно, 43,57 
и 43,89 балла). Наконец, инвалиды по зрению 
пожилого возраста, чья способность к самообслу-
живанию, по их мнению, фактически не ограничена 
(29,8 % выборки), и вовсе в целом удовлетворены 
жизнью (индекс удовлетворенности 49,10 бал-
ла). При этом обнаруживающиеся межгрупповые 
различия носят статистически значимый характер 
(MSbg=3266,405; MSwg=125,406; F=26,047; 
p=0,0001).

Сходный тренд имеет место и применительно 
к способности к самостоятельному передвиже­
нию, и хотя спектр различий здесь не столь широк, 
они, тем не менее, также статистически значимы 
(MSbg=2114,578; MSwg=133,46; F=15,844; 
p=0,000).

1 Здесь и далее: MSbg — межгрупповой средний квадрат; MSwg — 
внутри групповой средний квадрат; F —отношение; p — уровень 
зна чимости.

сти, с одной стороны, и их социально-типологиче-
ских характеристик — с другой, причем речь здесь 
идет и о характеристиках социально-демографиче-
ского плана, и о специфических характеристиках, 
лежащих в тифлологической плоскости и связан-
ных с аномальным фактором. Тем самым определя-
ются соответствующие предикторы удовлетворен-
ности жизнью пожилых инвалидов по зрению.

Инвалиды по зрению пожилого возраста:  
ограничения жизнедеятельности как предикторы 
удовлетворенности/неудовлетворенности жизнью

Изучение уровня удовлетворенности жизнью, 
зафиксированного у пожилых инвалидов по зре-
нию с помощью методики LSITA-SF, в его соотне-
сенности со степенью испытываемых ими, согласно 
самооценке, ограничений жизнедеятельности отра-
жает дифференциацию контингента пожилых сле-
пых и слабовидящих в соответствующем разрезе, 
когда группы таких инвалидов по зрению с разным 
уровнем удовлетворенности жизнью достоверно 
различаются и в аспекте субъективно ощущаемых 
ограничений жизнедеятельности. Более того (и эта 
тенденция актуальна для всех основных категорий 
жизнедеятельности), удовлетворенность жизнью 
пожилых инвалидов по зрению оказывается тем 
выше, чем сохраннее их способность к осуществле-
нию жизнедеятельности в ключевых ее измерениях.

В частности, что касается способности к само­
обслуживанию, то инвалиды по зрению пожилого 
возраста, которые, по их оценке, не в состоянии 
себя обслуживать и нуждаются в постоянной по-

Показатели удовлетворенности жизнью у инвалидов по зрению пожилого возраста (по методике LSITA-SF), баллы

Утверждение Среднее значение индекса 
удовлетворенности

1 Чем старше я становлюсь, тем лучше мне кажется жизнь 2,99
2 Сейчас я проживаю самый унылый период моей жизни* 4,38
3 Я счастлив так же, как и в молодости 2,92
4 Моя жизнь нравилась бы мне больше, если бы она не была такой скучной* 4,17
5 Моя жизнь могла бы быть счастливее, чем сейчас* 3,72
6 Все, что я делаю, кажется мне скучным или однообразным* 4,36
7 Я надеюсь, что в будущем меня ждут интересные и радостные события 3,77
8 Мои повседневные дела интересны мне так же, как и прежде 3,71
9 Моя жизнь прекрасна 3,41

10 Мои дела в полном порядке 3,51
11 Оглядываясь на прошлое, я испытываю чувство удовлетворения 3,91
12 Мне нравится всё то, чем я сейчас занимаюсь 3,81
Итого 44,66

* Для пунктов 2, 4, 5, 6 расчет согласно методике LSITA-SF производили по инвертированной шкале.
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слепые и слабовидящие, по их оценке, способные 
к общению, но либо нуждающиеся при установ-
лении контактов в регулярной частичной помощи 
со стороны (11,8 % выборки), либо коммунициру-
ющие лишь с ограниченным кругом людей (30,9 % 
выборки), жизнью все же скорее удовлетворены 
(индексы удовлетворенности, соответственно, 
41,57 и 40,22 балла). Наконец, инвалиды по зре-
нию пожилого возраста, вовсе не испытывающие 
ограничений и трудностей в общении с окружаю-
щими (54,7 % выборки), демонстрируют уровень 
удовлетворенности жизнью, приближающийся 
к тому, когда речь может идти об удовлетворенно-
сти в целом (индекс удовлетворенности 48,42 бал-
ла). При этом межгрупповые различия здесь 
характеризуются статистической значимостью 
(MSbg=2738,754; MSwg=93,125; F=29,410; 
p=0,000).

Сходная картина удовлетворенности жиз-
нью и тоже при достоверных различиях между 
разными группами инвалидов по зрению пожи-
лого возраста (Уэлч=34,426; p=0,000, Браун–
Форсайт=175,638; p=0,0001) наблюдается и при 
рассмотрении ее в связи с имеющейся у пожилых 
слепых и слабовидящих способностью контроли­
ровать свое поведение. Те из них, кто констати-
рует свою полную неспособность контролировать 
собственное поведение и нуждаемость в постоян-
ной помощи и надзоре в соответствующем плане 
со стороны других лиц (1,8 % выборки), скорее 
не удовлетворены жизнью (индекс удовлетворен-
ности 34,88 балла), тогда как пожилые слепые 
и слабовидящие, у которых согласно их самооценке 
данная способность пусть и редуцирована, но хотя 
бы в какой-то мере сохранена, жизнью скорее 
удовлетворены, будь то те (6,5 % выборки), кто 
очень часто не справляется с контролем своего по-
ведения, не критичен к окружающей обстановке, 
но может с этим справляться при регулярной по-
мощи других лиц, корректирующих их поведение 
(индекс удовлетворенности 41,14 балла), или те 
(30,3 % выборки), кому на фоне неспособности 
контролировать свое поведение в сложных жизнен-
ных ситуациях, тем не менее, удается самим частич-
но корректировать его (индекс удовлетворенности 
42,05 балла), или, наконец, те (61,4 % выборки), 
у кого вовсе не возникает каких бы то ни было огра-
ничений и сложностей в поведенческом плане (ин-
декс удовлетворенности 46,62 балла).

1 Здесь и далее: Уэлч — T-критерий Уэлча; Браун–Форсайт — значе-
ние показателя по тесту Браун–Форсайта; p — уровень значимости.

Речь идет о том, что пожилые слепые и слабо-
видящие, пусть даже и оценивающие свою способ-
ность к самостоятельному передвижению как в той 
или иной мере ограниченную — будь то полная 
неспособность к самостоятельному передвижению 
и нуждаемость в постоянной помощи сопровожда-
ющего (14,5 % выборки) или способность к само-
стоятельному передвижению, но либо с частичной 
помощью сопровождающего (30,5 % выборки), 
либо с увеличенными затратами времени и лишь 
при перемещении только на небольшие расстояния 
(34,6 % выборки), — тем не менее скорее удовлет-
ворены жизнью (индекс удовлетворенности 40,13; 
44,64; 43,43 балла соответственно). Однако те ин-
валиды по зрению пожилого возраста, кто полага-
ет свою способность к передвижению фактически 
не ограниченной (20,3 % выборки), демонстриру-
ют более высокий уровень удовлетворенности жиз-
нью, описываемый формулой «в целом удовлетво-
рен» (индекс удовлетворенности 50,06 балла).

Аналогичным образом — и фиксируемые 
здесь межгрупповые различия тоже статистиче-
ски значимы (MSbg=2928,440; MSwg=127,769; 
F=22,92; p=0,000) — инвалиды по зрению по-
жилого возраста, которые и свою способность 
к ориентации полагают в определенной мере ре-
дуцированной, также характеризуются несколько 
меньшей удовлетворенностью жизнью, нежели 
те, кто данную свою способность расценивает как 
фактически не ограниченную. Более того, если по-
жилые инвалиды по зрению, по их сведениям, вовсе 
не способные к ориентации и нуждающиеся в этом 
плане в постоянной помощи других лиц (11,1 % вы-
борки), скорее не удовлетворены жизнью (индекс 
удовлетворенности 37,44 балла), то их сверстники, 
хотя бы отчасти способные к ориентации, пусть 
и с помощью других лиц (23,8 % выборки), или спо-
собные к самостоятельной ориентации, но только 
в привычной обстановке и в привычных ситуациях 
(36,5 % выборки), жизнью скорее удовлетворены 
(индексы удовлетворенности 44,74 и 43,17 балла 
соответственно). Те же инвалиды по зрению пожи-
лого возраста, кто фактически не ощущает ограни-
чений в аспекте способности к ориентации (28,6 % 
выборки), вообще в целом удовлетворены жизнью 
(индекс удовлетворенности 49,30 балла).

В свою очередь, инвалиды по зрению пожило-
го возраста, полагающие себя практически лишен-
ными способности к общению и нуждающимися 
в постоянной помощи со стороны (2,5 % выборки), 
скорее не удовлетворены жизнью (индекс удовлет-
воренности 32,09 балла), в то время как пожилые 
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низкие показатели удовлетворенности, нежели по-
жилые инвалиды по зрению (18,2 % выборки), ко-
торые при корректировке квалификационных тре-
бований, снижении тяжести, напряженности труда 
и уменьшении объема работы способны осущест-
влять трудовую деятельность и в обычных услови-
ях (индексы удовлетворенности, соответственно, 
41,62; 45,91 и 48,22 балла). Что же касается инва-
лидов по зрению пожилого возраста, для кого реа-
лизация трудовой деятельности, по их оценке, вовсе 
не сопряжена с какими бы то ни было ограничения-
ми и сложностями (7,6 % выборки), то они вооб-
ще в целом удовлетворены своей жизнью (индекс 
удовлетворенности 53,45 балла). При этом обна-
руживающиеся межгрупповые различия статисти-
чески значимы (MSbg=1931,197; MSwg=98,772; 
F=19,552; p=0).

Таким образом, ограничения жизнедеятель-
ности, причем в разрезе каждой из ее основных 
категорий, выступают в качестве предикторов 
удовлетворенности/неудовлетворенности жизнью 
пожилых инвалидов по зрению.

Инвалиды по зрению пожилого возраста:  
социально-демографические предикторы  

удовлетворенности жизнью
Соотнесение уровня удовлетворенности 

жизнью, выявленного у пожилых инвалидов 
по зрению с помощью методики LSITA-SF, с их 
социально-демографическими характеристиками 
свидетельствует о существовании здесь достовер-
ных различий по линии таких характеристик, как 
нахождение на том или ином этапе старости, семей-
ное положение, наличие детей, проживание с се-
мьей, уровень образования, наличие работы, на-
личие хобби и материальное благополучие. В то же 
время, гендерная принадлежность и профиль обра-
зования в данном случае не оказывают значимого 
дифференцирующего влияния.

Что касается того этапа старости, на котором 
находится инвалид по зрению, то у слепых и сла-
бовидящих 65–74 лет (ранняя старость) фикси-
руют более высокие показатели удовлетворенно-
сти жизнью, чем у слепых и слабовидящих 75 лет 
и старше (поздняя старость и долгожительство), 
и хотя и те, и другие скорее удовлетворены жиз-
нью (индексы удовлетворенности, соответственно, 
45,98 и 42,72 балла), это различие статистически 
значимо (t=3,177; df=431; p=0,0021). Тем самым, 

1 Здесь и далее: t (t-test) — значение критерия t; df — число степеней 
сво боды; p — уровень значимости.

Статистически значимые различия (Уэлч = 
= 197,207; p=0,000; Браун–Фор сайт= 320,125;  
p=0,000) обнаруживаются и по линии способно­
сти к обучению, понимаемой в данном случае как 
способность инвалида по зрению пожилого возрас-
та целенаправленно и регулярно расширять свои 
знания в различных областях, систематически об-
учаясь на каких-либо курсах, занимаясь в тех или 
иных образовательных кружках, посещая лектории 
и т. п. Причем даже применительно к тем инвали-
дам по зрению пожилого возраста, у кого способ-
ность к систематическому обучению в таких фор-
матах редуцирована, отчетливо прослеживается 
тенденция роста показателей удовлетворенности 
жизнью с повышением степени сохранности дан-
ной способности, пусть эти показатели и относят-
ся к уровню, характеризуемому формулой «скорее 
удовлетворен» (индексы удовлетворенности 40,42; 
44,36 и 46,05 балла соответственно). Речь идет 
о пожилых инвалидах по зрению, у которых, по их 
оценке, способность к обучению, соответственно, 
либо отсутствует вовсе (33,3 % выборки), либо 
может быть реализована только на базе специали-
зированных учреждений Общества слепых (30,5 % 
выборки) или на базе культурно-образовательных 
учреждений массового назначения, но при обяза-
тельном создании специальных условий (19,2 % 
выборки). Инвалиды же по зрению пожилого воз-
раста, не ощущающие ограничений в плане спо-
собности к обучению (17,1 % выборки), и вовсе 
в целом удовлетворены жизнью (индекс удовлет-
воренности 51,91 балла).

Аналогичный тренд обнаруживается, наконец, 
и в разрезе способности к трудовой деятель­
ности: чем сохраннее у инвалидов по зрению по-
жилого возраста данная способность, тем выше 
показатели их удовлетворенности жизнью, причем 
это имеет место даже в пределах одной части соот-
ветствующего уровневого диапазона.

Так, что касается пожилых инвалидов по зрению, 
которые испытывают ограничения в плане трудо-
способности, то хотя все они скорее удовлетворены 
жизнью, но те из них (52,2 % выборки), кто, по их 
мнению, не в состоянии самостоятельно осущест-
влять трудовую деятельность и может выполнять 
лишь элементарные трудовые действия при помощи 
других лиц, демонстрируют более низкие показате-
ли удовлетворенности жизнью, чем пожилые инва-
лиды по зрению (21,9 % выборки), кому доступна 
трудовая деятельность хотя бы на базе специали-
зированных учреждений или организаций системы 
Общества слепых, а они, в свою очередь, — более 
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удовлетворенность жизнью пожилых слепых и сла-
бовидящих дифференцируется еще отчетливее, ког-
да показатели удовлетворенности отражают уже 
разные ее уровни, описываемые формулами «в це-
лом удовлетворен» и «скорее удовлетворен».

Так, те инвалиды по зрению пожилого возраста, 
кто продолжает трудовую деятельность и у кого есть 
хобби, будь то различные виды музыкальных занятий 
(26 % выборки), чтение книг (19 % выборки), руко-
делие и декоративно-прикладное творчество (18 % 
выборки), цветоводство (13 % выборки), спорт 
и танцы (12 % выборки) и другое, в целом удовлет-
ворены жизнью (индексы удовлетворенности 51,77 
и 49,84 балла соответственно), тогда как их слепые 
и слабовидящие сверстники, которые не работают 
и не имеют досуговых занятий и увле чений, испы-
тывают меньшую удовлетворенность жизнью (ин-
дексы удовлетворенности 43,52 и 40,13 балла соот-
ветственно), и в обоих случаях различия являются 
статистически значимыми (t=5,825; df=431; p=0 
и t=10,73; df=431; p=0). Следовательно, участие 
в общественно-полезном труде и духовная актив-
ность, реализуемая в досуговой сфере, способствуют 
формированию у пожилых инвалидов по зрению бо-
лее позитивного восприятия жизни.

Вместе с тем, применительно к трудовой де-
ятельности обнаруживается важный в данном 
контексте аспект: инвалиды по зрению пожилого 
возраста, чьим нынешним или последним перед 
завершением трудовой деятельности местом рабо-
ты является специализированное предприятие или 
учреждение Общества слепых, характеризуются 
более высокими показателями удовлетворенности 
жизнью, чем занятые на открытом рынке труда 
(индексы удовлетворенности 47,10 и 43,35 бал-
ла соответственно). И хотя и те, и другие скорее 
удовлетворены жизнью, зафиксированное раз-
личие статистически значимо (t=3,578; df=431; 
p=0,000). Таким образом, труд именно в специ-
ально созданных условиях и в коллективе товари-
щей по судьбе служит дополнительным ресурсом 
повышения удовлетворенности жизнью пожилых 
инвалидов по зрению.

Наконец, если те инвалиды по зрению пожилого 
возраста, чье материальное положение, по их оцен-
ке, вполне благополучно, в целом удовлетворены 
жизнью (индекс удовлетворенности 52,05 балла), 
то пожилые слепые и слабовидящие, оценивающие 
свое материальное положение менее позитивно, 
демонстрируют и редуцированный уровень удов-
летворенности жизнью, причем чем менее обеспе-
ченными в материальном плане они себя ощущают, 

по мере старения удовлетворенность жизнью инва-
лидов по зрению имеет тенденцию к снижению.

В свою очередь, и при разном семейном статусе 
инвалиды по зрению пожилого возраста тоже ско-
рее удовлетворены жизнью, однако — и это прин-
ципиально важно — пожилые слепые и слабови-
дящие, состоящие в браке, испытывают бо́льшую 
удовлетворенность жизнью (индекс удовлетво-
ренности 47,26 балла), чем разведенные (индекс 
удовлетворенности 45,84 балла), вдовствующие 
(индекс удовлетворенности 43,37 балла) и, осо-
бенно, одинокие, никогда в браке не состоявшие 
(индекс удовлетворенности 39,65 балла), причем 
данные межгрупповые различия также статистиче-
ски значимы (MSbg=782,678; MSwg=106,804; 
F=7,328; p=0,000).

Кроме того, инвалиды по зрению пожилого воз-
раста, имеющие детей, более удовлетворены жиз-
нью (индекс удовлетворенности 45,44 балла), не-
жели бездетные (индекс удовлетворенности 41,42 
балла), а живущие в семьях (индекс удовлетворен-
ности 46,51 балла) — нежели одиноко прожива-
ющие (индекс удовлетворенности 42,79 балла). 
И хотя во всех случаях пожилые слепые и слабови-
дящие также скорее удовлетворены жизнью, ста-
тистически значимый характер соответствующих 
различий (t=3,171; df=431; p=0,002 и t=3,727; 
df=431; p=0) свидетельствует о позитивном вли-
янии фактора включенности в семейно-бытовые 
отношения на удовлетворенность жизнью пожилых 
инвалидов по зрению.

Что же касается образовательного статуса, 
то и пожилые слепые и слабовидящие с высшим 
образованием (27,7 % выборки), и те инвалиды 
по зрению пожилого возраста, чья образовательная 
карьера ограничилась лишь получением максимум 
среднего образования — профессионального или 
общего (72,3 % выборки), тоже скорее удовлетво-
рены жизнью, однако показатели удовлетворенно-
сти, фиксируемые у первых (индекс удовлетворен-
ности 46,73 балла), превосходят соответствующие 
показатели, имеющие место у вторых (индекс 
удовлетворенности 43,87 балла), и в свете данного 
различия, а оно статистически значимо (t=2,532; 
df=431; p=0,002), обнаруживается важность ву-
зовского образования инвалидов по зрению для 
достижения отсроченного эффекта в плане опти-
мизации уровня их удовлетворенности жизнью уже 
на поздних этапах онтогенеза.

Между тем, в зависимости от наличия или от-
сутствия работы и хобби, а также от характера 
оценки собственного материального положения, 
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(индексы удовлетворенности 48,22 и 48,19 балла 
соответственно), демонстрируют пожилые инвали-
ды по зрению, у кого зрительное нарушение зафик-
сировано в возрасте 0–3 года (14,8 % выборки) 
и в 21–35 лет (7,2 % выборки). В остальных слу-
чаях, когда инвалидизирующее нарушение зрения 
возникло либо в возрасте 3–7 лет (6 % выборки), 
либо в 35–60 лет (31,9 % выборки), в 60–75 лет 
(22,9 % выборки) или в возрасте старше 75 лет 
(5,8 % выборки), показатели удовлетворенности 
жизнью предстают как редуцированные (индексы 
удовлетворенности, соответственно, 44,31; 42,95; 
41,91 и 42,20 балла). Таким образом, при стати-
стической значимости всех межгрупповых разли-
чий (MSbg=529,079; MSwg=104,619; F=5,057; 
p=0) складывающаяся картина свидетельствует 
в целом о том, что чем более продолжительный 
временной период после возникновения зрительно-
го нарушения и до наступления старости имеет ин-
валид по зрению для адаптации к жизни в условиях 
зрительной депривации, тем выше становится в ко-
нечном счете его удовлетворенность этой жизнью 
в пожилом возрасте.

В свою очередь, все слепые пожилого воз-
раста скорее удовлетворены жизнью, однако — 
и эти внутренние различия статистически значи-
мы (MSbg=437,823; MSwg=108,447; F=4,037; 
p=0,003), с одной стороны, тотально слепые 
(19,6 % выборки) и, с другой — частичнозрячие, 
видящие силуэты (25,9 % выборки) или различа-
ющие предметы на расстоянии более 2 м (28,2 % 
выборки), характеризуются несколько более вы-
сокими показателями удовлетворенности жизнью 
(индексы удовлетворенности, соответственно, 
44,53; 44,33 и 47,48 балла), нежели те (12,2 % 
выборки), кто обладает лишь светоощущением или 
(14,1 % выборки) различает только счет пальцев 
у глаз (индексы удовлетворенности, соответствен-
но, 42,13 и 42,02 балла). Следовательно, в аспек-
те удовлетворенности жизнью более благоприят-
на принадлежность пожилых слепых к полярным 
в плане сохранности остаточного зрения категори-
ям в рамках данной нозологической группы.

Наконец, фактор прохождения курса реаби-
литации проявляет себя в том, что у тех инвалидов 
по зрению пожилого возраста, кто имеет подобный 
опыт, показатели удовлетворенности жизнью, тя-
готея к параметрам, релевантным уровню удовлет-
воренности в целом, достоверно выше (t=4,337; 
df=431; p=0), чем у тех, кто такой курс не прохо-
дил (индексы удовлетворенности, соответственно, 
48,05 и 43,29 балла). Тем самым, пусть и косвен-

рассматривая собственное материальное положение 
как скорее благополучное, скорее неблагополучное 
или совершенно неблагополучное, тем ниже по-
казатели их удовлетворенности жизнью (индексы 
удовлетворенности, соответственно, 46,86; 42,30 
и 39,74 балла). И статистически значимый харак-
тер этих межгрупповых различий (MSbg 1749,121; 
MSwg=100,045; F=17,483; p=0) указывает 
на важность материальной обеспеченности инва-
лидов по зрению пожилого возраста в аспекте их 
удовлетворенности жизнью.

Таким образом, социально-демографически-
ми предикторами удовлетворенности инвалидов 
по зрению пожилого возраста жизнью выступают 
этап старости, на котором находится слепой или 
слабовидящий, включенность в семейно-бытовые 
отношения, участие в трудовой деятельности, на-
личие хобби и субъективно ощущаемый уровень 
материального благополучия.

Инвалиды по зрению пожилого возраста:  
тифлологические предикторы  

удовлетворенности жизнью
Рассмотрение полученных с помощью методи-

ки LSITA-SF результатов диагностики удовлетво-
ренности жизнью пожилых инвалидов по зрению 
в соотнесении с их специфическими типологически-
ми характеристиками, связанными с аномальным 
фактором, выявляет весьма своеобразную картину 
дифференциации этого контингента в соответству-
ющем аспекте.

Прежде всего достоверные различия обнаружи-
ваются между теми, у кого инвалидизирующее на-
рушение зрительных функций возникло на разных 
возрастных этапах. Кроме того, при отсутствии ста-
тистически значимых различий в соответствующем 
плане между слепыми и слабовидящими, таковые, 
тем не менее, проявляются на внутригрупповом 
уровне — среди слепых, когда линия дифференциа-
ции пролегает между тотально слепыми и частично-
зрячими с разным по степени сохранности остаточ-
ным зрением. Наконец, значимое обстоятельство 
связано с тем, проходил ли инвалид по зрению курс 
реабилитации в соответствующем центре.

Что касается возрастного этапа, на котором 
возникло инвалидизирующее нарушение зрения, 
то те, у кого это произошло в возрасте 7–17 лет 
(9,2 % выборки) и в 17–21 год (2,3 % выборки), 
в целом удовлетворены жизнью (индексы удовлет-
воренности, соответственно, 49,23 и 50,70 балла). 
Близкие показатели, но характеризующие все же 
более низкий уровень удовлетворенности жизнью 
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С другой стороны, материалы реализованного 
эмпирического изучения удовлетворенности жиз-
нью пожилых инвалидов по зрению актуализируют 
применительно к поздним этапам онтогенеза и фун-
даментальные положения тифлологии о развитии 
личности в условиях зрительной депривации. Речь 
идет про положения о подчиненности этого процес-
са в целом тем же закономерностям, что и в норме, 
но при их опосредовании специфическими законо-
мерностями, связанными с действием аномального 
фактора [12].

Подобная диалектика общего и специфическо-
го в разрезе удовлетворенности жизнью инвалидов 
по зрению пожилого возраста воплощается в нали-
чии, наряду с общими, социально-демографическо-
го плана, и специфических ее предикторов, которые 
обнаруживают себя как в плоскости ограничений 
жизнедеятельности, прямо или косвенно связан-
ных с глубоким нарушением зрения, так и по линии 
типологических характеристик, отражающих осо-
бенности статуса инвалидов по зрению в тифлоло-
гическом его измерении.

Что касается ограничений жизнедеятельно-
сти, то они проявляются применительно ко всем 
ее основным категориям, и в качестве предикторов 
удовлетворенности жизнью пожилых инвалидов 
по зрению выступают способности к самообслу-
живанию, самостоятельному передвижению, ори-
ентации, общению, а также способность контро-
лировать свое поведение, способность к обучению 
и трудовой деятельности.

С позиций же специфических типологических 
характеристик инвалидов по зрению пожилого воз-
раста определяются такие предикторы их удовлет-
воренности жизнью, как возрастной период, когда 
возникло инвалидизирующее нарушение зритель-
ных функций, сохранность остаточного зрения при 
слепоте и опыт прохождения курса реабилитации.

Конфликт интересов отсутствует.
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но, но просматривается сущностная связь между 
уровнем реабилитированности пожилых инвали-
дов по зрению и уровнем их удовлетворенности 
жизнью.

Таким образом, возраст, в котором возникло 
инвалидизирующее нарушение зрительных функ-
ций, наличие или отсутствие остаточного зрения 
при слепоте и прохождение специального курса ре-
абилитации выступают в качестве тифлологических 
предикторов удовлетворенности жизнью инвали-
дов по зрению пожилого возраста.

Заключение
Реализованное эмпирическое исследование 

было посвящено актуальной в контексте взаимо-
связи демографических тенденций старения насе-
ления и его инвалидизации проблеме, касающейся 
удовлетворенности жизнью инвалидов пожилого 
возраста такой специфической категории, как ин-
валиды по зрению.

Полученные данные свидетельствуют, прежде 
всего, о том, что в целом пожилые слепые и слабо-
видящие скорее удовлетворены жизнью. Это об-
стоятельство имеет принципиально важное зна-
чение, поскольку фактически доказывает наличие 
неких общих возрастных закономерностей, опре-
деляющих удовлетворенность жизнью на поздних 
этапах онтогенеза, ибо пилотное исследование, 
проведенное на аналогичной диагностико-методи-
ческой базе, зафиксировало у лиц пожилого воз-
раста, но с сохранным зрением сходные показатели 
удовлетворенности жизнью [5].

Более того, универсальный характер данных воз-
растных закономерностей подтверждается и тем, что, 
как установлено, в качестве предикторов удовлетво-
ренности жизнью пожилых инвалидов по зрению, на-
ряду с нахождением на определенном этапе старости 
и уровнем материального благополучия, выступают 
и включенность в семейно-бытовые отношения, вы-
сокий образовательный статус, участие в трудовой 
деятельности и наличие хобби. Соответствующие 
результаты содержательно корреспондируют с ре-
зультатами поисково-констатирующего эксперимен-
та, выявившего у пенсионеров позитивную связь 
удовлетворенности жизнью с их бэкграундом в об-
разовательном его аспекте и профессиональным дол-
голетием [11], а также с результатами лонгитуда 
продолжительностью 50 лет, согласно которым чем 
ближе и доверительнее социальные отношения в се-
мье, с коллегами по работе, в сообществах по инте-
ресам, тем лучше социальное самочувствие индивида 
и восприятие себя в обществе [27].
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ally impaired people are more satisfied with life than dissatisfied. However, the level of satis-
faction is mediated by the level that they have and their socio-typological well-being - general, 
socio-demographic plans, and typical, typhlological ones, in the light of which the correspond-
ing predictors of satisfaction are discovered. In terms of disability, all major categories of life 
activity are reflected as such outstanding abilities. In the context of the socio-demographic 
characteristics of elderly visually impaired people, predictors of their satisfaction with life are 
the stage of old age at which blind or visually impaired people find themselves, involvement 
in family and household relationships, high educational status, continuation of employment, 
including in the system of the Association of the Blind, the presence of hobbies and financial 
situation, and in terms of typhological characteristics — the age period when the disabling 
impairment of visual functions arose, the preservation of residual vision in case of blindness, 
as well as the experience of undergoing a rehabilitation course.

Key words: aging and disability of the population, visually impaired, blind and visually im-
paired, elderly age, life satisfaction, physical disfunction, socio­demographic characteristics, 
depth and time of onset of visual impairment
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ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ КОМОРБИДНЫХ  
ЗАБОЛЕВАНИЙ, ОПРЕДЕЛЯЮЩИХ ПРОГНОЗ ПОЖИЛОГО 

ПАЦИЕНТА С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2-го ТИПА
Самарский государственный медицинский университет, 443099, Самара, ул. Чапаевская, 89, e-mail: info@samsmu.ru

Одной из отличительных особенностей пациен-
тов старших возрастных групп является поли-
морбидность [36]. В абсолютном большинстве 
клинических ситуаций это «сложные» для врача 
пациенты. Общее снижение функциональных ре-
зервов компенсаторных систем организма, специ-
фические гериатрические синдромы, депрессия 
и деменция — это далеко не полный список воз-
раст-ассоциированных заболеваний и состояний, 
с которыми приходится сталкиваться специалисту-
гериатру в прикладной практической работе [5, 16, 
23, 30].

Особое место среди перечисленных нозологи-
ческих форм занимает сахарный диабет 2-го типа 
(СД2), его осложнения и сопутствующие заболе-
вания, которые сами по себе несут высокую соци-
альную значимость [11]. По данным Федерального 
регистра СД, общая численность пациентов в РФ 
на 01.01.2023 г. составила более 4,9 млн (3,31 % 
населения РФ), из них с СД2 — 4,58 млн 
(92,33 %). Тесная взаимосвязь патогенетических 
механизмов прогрессирования ХБП и сердечно-
сосудистой патологии позволяет рассматривать 
данную патологию в рамках новой концепции кар-
диоренального континуума [4, 12]. Актуальные 
эпидемиологические данные со всей определенно-
стью демонстрируют, что ведущим детерминирую-
щим фактором, определяющим продолжительность 
жизни пациента СД2, выступают сердечно-сосу-
дистые причины. В 2021 г. в РФ ХСН, острые 
сердечно-сосудистые события (нарушения ритма, 
тромбоэмболия легочной артерии, тромбозы, вне-
запная сердечно-сосудистая смерть, кардиогенный 
шок, отек мозга), ОНМК и инфаркт миокарда ста-
ли причиной смерти 52,1 % пациентов с СД2. При 
этом на долю смертности от терминальных стадий 
ХБП приходится всего 2,5 % [10]. Совсем недав-
но были завершены два крупных многоцентровых 
проспективных эпидемиологических исследования 
высокой длительности, затрагивающие вопросы 

В статье представлен развернутый сравнитель-
ный анализ медико-демографических показателей 
заболеваний и состояний, определяющих прогноз 
пожилого пациента с сахарным диабетом 2-го типа 
(СД2), по данным отечественных и зарубежных ис-
точников. Проведен систематический обзор ре-
зультатов эпидемиологических исследований 
по базам данных PubMed, Google Scholar, Elibrary, 
сайтам WHO, IDF, материалам Росстата, Минздрава 
РФ и НМИЦ эндокринологии по следующим клю-
чевым словам: type 2 diabetes mellitus, chronic kid-
ney diseases, heart failure, comorbidity, accompanying 
pathology, morbidity, prevalence, mortality structure, 
сomplete epidemiological study, multicenter random-
ized trial. Из найденных 107 источников по крите-
риям соответствия отобрана 51 релевантная ста-
тья. Выполнена количественная оценка различий 
распространённости коморбидных заболеваний 
и отдельных синдромов между выборками лиц 
пожилого возраста, пациентов с СД2 и общей по-
пуляцией в РФ и зарубежных странах, а также ана-
лиз структуры смертности по причинам в когорте 
пациентов с СД2, выявлены общие тенденции, 
дана их развернутая оценка с позиций патогенеза. 
Выявлено, что распространенность ХСН, ХБП и зна-
чимых коморбидных заболеваний в выборках лиц 
пожилого возраста и пациентов СД2 значимо пре-
вышает таковую в популяции в РФ и зарубежных 
странах; в когорте СД2 смертность от сердечно-со-
судистых причин и ХБП в РФ ниже, чем за рубежом; 
сопутствующая артериальная гипертензия у пожи-
лого пациента с СД2 существенно повышает риск 
неблагоприятного сердечно-сосудистого исхода.

Ключевые слова: эпидемиологический анализ, 
хроническая сердечная недостаточность, хрониче­
ская болезнь почек, коморбидные заболевания, по­
жилой возраст, сахарный диабет 2­го типа

По данным ВОЗ, за последние десятилетия 
отмечено значимое увеличение средней продолжи-
тельности жизни населения [48]. Закономерным 
итогом этого процесса является существенное уве-
личение доли лиц пожилого возраста, которое со-
провождается глобальной перестройкой структуры 
человеческой популяции по возрасту и полу и вы-
зывает глубокие социальные, экономические, ме-
дицинские, изменения в обществе [45].
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Объектом исследования являлись пациенты 
пожилого возраста с СД2. Определенные затруд-
нения при сравнении показателей вызвали отли-
чия подходов к стратификации возрастных групп. 
В настоящей работе за основу была принята клас-
сификация ВОЗ, согласно которой к когорте пожи-
лых относятся лица 60–74,9 года [15]. При этом 
в большинстве официальных бюллетеней ВОЗ 
и IDF публикуются данные для когорты «взрос-
лых» пациентов 20–79,9 года либо старше 70 лет 
без выделения группы пожилых. В силу перечис-
ленных причин далее в табл. 1 показатели распро-
страненности коморбидных заболеваний у пожилых 
в РФ и по всему миру приведены с примечанием 
о разнородности критериев возраста.

При первичном анализе информации, собранной 
по сформулированным запросам, изначально было 
изучено 107 библиографических источников. Часть 
из них была исключена из исследования по при-
знакам актуальности и недостаточного уровня убе-
дительности (исследования в локальных регистрах 
учреждений и моноцентровые в отдельных регио-
нах). По результатам применения фильтров в ис-
следование включена 51 релевантная статья, среди 
которых одна представляла собой метаанализ, во-
семь источников содержали официальные данные 
государственной статистики, в 42 публикациях при-
ведены материалы статистического анализа много-
центровых клинических исследований с количеством 
участников более 1 тыс. Если в различных источ-
никах приводили альтернативные значения одного 
и того же показателя, предпочтение отдавали наибо-
лее статистически значимым по уровню доказатель-
ности и дизайну исследования (сплошным обсер-
вационным и проспективным рандомизированным 
многоцентровым с длительностью более 3 лет).

Отдельного внимания заслуживают затрудне-
ния при поиске информации по распространенности 
ожирения и избыточной массы тела как в выборке 
лиц пожилого возраста, так и в когорте пациен-
тов с СД2. Несмотря на общепризнанный факт 
высокой актуальности избыточной массы тела в ка-
честве элемента метаболического синдрома, приво-
дящего к развитию раннего атеросклероза и зна-
чимому повышению сердечно-сосудистого риска, 
целенаправленных сплошных эпидемиологических 
исследований ожирения в последние десятилетия 
не проводилось, поэтому часть данных адаптиро-
вана по материалам многоцентрового рандомизи-
рованного клинического исследования НМИЦ 
эндокринологии «АВРОРА», проведенного 
в 2017 г. (наиболее достоверного из источников), 
Росстата и Федерального регистра СД [9].

взаимо связи коморбидности и сердечно-сосуди стых 
исходов, — ЭПОХА–ХСН в РФ [24] и иссле-
дование C. Lawson и соавт. в Англии [44]. Среди 
прочих результатов можно отметить значимое по-
вышение среднего возраста пациентов с ХСН, ко-
торый увеличился до 69,9±12,2 года, вследствие 
чего доля пациентов пожилого возраста в когорте 
ХСН составляет более 65 %.

Этими аргументами обусловлена высокая ак-
туальность изучения роли и влияния коморбид-
ной патологии, характерной для пожилых пациен-
тов с СД2, на развитие и прогрессирование ХСН 
и ХБП, а также разработки объективных методов 
комплексной оценки факторов риска и прогноза 
в перспективе.

Цель работы — развернутый сравнительный 
анализ медико-демографических показателей за-
болеваний и состояний, определяющих прогноз по-
жилого пациента с СД2, по данным отечественных 
и зарубежных источников.

Материалы и методы
Данное исследование представляет собой сис-

тематический обзор актуальных библиографиче-
ских источников, в которых представлены резуль-
таты эпидемиологических исследований различного 
дизайна, опубликованные в базах данных PubMed, 
Google Scholar, Elibrary, сайтов WHO, IDF, в ма-
териалах Росстата, Минздрава РФ и НМИЦ эн-
докринологии за период 2013–2024 гг. Поиск 
проводили по следующим ключевым словам: 
type 2 diabetes mellitus, chronic kidney diseases, 
heart failure, comorbidity, accompanying pathology, 
morbi dity, prevalence, mortality structure, сomplete 
epidemiological study, multicenter randomized trial 
(запросы формулировали в различных комбинаци-
ях, как с тегом «elderly», так и без него). В биб-
лиографический список исследования включены 
бюллетени ВОЗ, IDF, справочники государствен-
ной статистики РФ, профильные отчеты НМИЦ 
эндокринологии по данным Федерального реги-
стра сахарного диабета, метаанализ зарубежных 
эпидемиологических исследований. Часть показа-
телей, представленных в таблицах, адаптирована 
по тематике исследования на основе эпидемио-
логических сборников государственного регистра 
«Здравоохранение 2023». При расчете относи-
тельных показателей распространенности приме-
няли стандартную формулу — абсолютное число 
лиц с отдельной нозологической формой в обсле-
дуемой когорте: среднегодовая численность насе-
ления обследуемой когорты ∙ 100 %.
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состояний в выделенной группе превышает значе-
ния в общей популяции на 150 % и более (табл. 4).

В табл. 5 представлены результаты сравни-
тельного анализа структуры смертности по причи-
нам в когорте пациентов с СД2 во всем мире и РФ 
[1, 10, 38, 41].

При сравнении показателей (табл. 6) можно 
выделить следующие отличия причин смерти па-
циентов с СД2: относительно общечеловеческой 
популяции в РФ ниже смертность от сердечно-
сосудистых заболеваний (на 14,8 %), выше об-
щая смертность от хронических диабетических ос-
ложнений (на 25 %), при этом смертность от ХБП 
меньше среднемировых значений на 39,4 %. В РФ 
пациенты с СД2 чаще умирают от других причин 
(на 78,6 %), в том числе от старости и дегенератив-
ных нарушений (на 57,4 %).

Результаты и обсуждение
В табл. 1 представлены показатели распрост-

раненности СД2 и коморбидных состояний (ослож-
нений СД и сопутствующих заболеваний) в общей 
популяции и когорте пожилых в мире и РФ [3, 8, 
14, 17, 19, 21, 22, 24–27, 31, 34, 40, 50].

Приведенные данные наглядно демонстриру-
ют, что распространенность СД2, его осложнений 
и коморбидных состояний в когорте пожилых суще-
ственно превышает значение показателей в общей 
популяции в относительном выражении (табл. 2).

В табл. 3 представлены показатели распро-
страненности коморбидных состояний (осложне-
ний СД и сопутствующих заболеваний) в общей 
популяции и когорте пациентов с СД2 во всем мире 
и РФ [13, 28, 32–34].

При сравнительном анализе данных, получен-
ных в когорте пациентов с СД2, можно отметить 
тенденцию, аналогичную когорте пожилых: рас-
пространенность осложнений СД и коморбидных 

Таблица 1

Распространённость сахарного диабета 2-го типа,  
коморбидных состояний и отдельных синдромов  

в общей популяции и когорте пожилых пациентов, %

Заболевание, 
синдром

Общая популяция Пожилые*

данные 
ВОЗ РФ данные 

ВОЗ РФ

Сахарный диабет 
2-го типа

6,7 3,27 24 12

Ожирение 15,8 14,85 24 17
Артериальная 
гипертензия

33,1 44,3 50 60

ХБП 13,4 13,7 23,4–35,8 36
ХСН 0,3–5,3 7–10 6–10 19

* В РФ представлены показатели группы пациентов старше 60 лет, 
в материалах WHO, IDF приводятся данные когорты лиц старше 
70 лет.

Таблица 3

Распространённость коморбидных заболеваний  
и отдельных синдромов в общей популяции и когорте 

пациентов с сахарным диабетом, %

Заболевание, 
синдром

Общая популяция Пациенты с сахарным 
диабетом

данные 
ВОЗ

данные 
РФ

данные 
ВОЗ

данные 
РФ

Ожирение 15,8 14,85 50 57,1
Артериальная 
гипертензия

33,1 44,3 50–85 80

ХБП 13,4 13,7 20–40 19,1
ХСН 0,3–5,3 7–10 9–25 15,9

Таблица 2

Величина превышения распространённости  
сахарного диабета 2-го типа, коморбидных состояний 

и отдельных синдромов у пожилых пациентов  
над таковой в общей популяции, %

Заболевание Данные ВОЗ Данные РФ

Сахарный диабет 2-го типа 358,2 367
Ожирение 151,9 114,5
Артериальная гипертензия 151,1 135,4
ХБП мин* 174,6 262,8
ХБП макс* 267,2 262,8
ХСН мин* 2000 271,4
ХСН макс* 188,7 190

* Представлена разница между максимальным и минимальным 
значением показателей в РФ и общечеловеческой популяции.

Таблица 4

Величина превышения распространённости  
коморбидных состояний и отдельных синдромов  

у пожилых пациентов с сахарным диабетом 2-го типа 
над таковой в общей популяции, % 

Заболевание, синдром Данные ВОЗ Данные РФ

Ожирение 316,5 383,2
Артериальная гипертензия 
мин*

151,1 180,6

Артериальная гипертензия 
макс*

256,8 180,6

ХБП мин* 156,7 139,4
ХБП макс* 298,5 139,4
ХСН мин* 3000 227,1
ХСН макс* 471,7 159

* Представлена разница между максимальным и минимальным 
значением показателей в РФ и общечеловеческой популяции.
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медико-демографических показателей ХБП рас-
сматривается как часть общей группы заболева-
ний: другие болезни мочевыделительной системы 
(N17–N19, N25–N39).

По методике, используемой ВОЗ, при ана-
лизе структуры смертности по причинам, ХБП 
рассматривается как отдельная группа нозологи-
ческих форм, в которой выделяют три подгруппы: 
1) острый гломерулонефрит; 2) ХБП вследствие 
СД; 3) ХБП по иным причинам. В таком слу-
чае к смертности от ХБП имеют непосредствен-
ное отношение пункты 2 и 3, чья доля в структу-
ре смертности от болезней почек составляет 99 % 
(рис. 1) [25].

Кроме того, существуют неопределенно-
сти с унификацией актуальной международной тер-
минологии у пациентов с СД. По рекомендациям 
KDIGO, применение термина «диабетическая бо-
лезнь почек» нежелательно, поскольку не во всех 
случаях предположение о том, что ХБП у пациен-
та с СД (что особенно актуально для СД2 у по-
жилых) обусловлена патофизиологическими ме-
ханизмами гипергликемии, верно. Использование 
термина оправдано только при условии верифи-
цированного исключения других этиологических 
факторов. Термин «диабетическая нефропатия» 
считается устаревшим и не имеющим единого опре-
деления на сегодняшний день. Таким образом, 
общепризнанными и рекомендованными к практи-
ческому применению терминами для обозначения 
нефрологических осложнений СД являются «паци-
енты с СД и ХБП» или «ХБП при СД» [47].

Нельзя не отметить сложный аспект этио-
тропной диагностики ХБП при СД2. Поскольку 
основной детерминантой верификации и стратифи-
кации ХБП является расчетная СКФ, для многих 
пациентов с СД2 момент подтверждения диагноза 

Хроническая болезнь почек
ХБП — это наднозологическая концепция, 

которая объединяет в себе нарушение структу-
ры и/или функции почек любой этиологии [48]. 
Поскольку данный синдром представляет собой 
сложную многофакторную патологию, развива-
ющуюся и прогрессирующую под воздействием 
внешних средовых и генетических причин, расчет 
эпидемиологических показателей имеет свои осо-
бенности в разных странах и представляет опреде-
ленные трудности при сравнении.

В частности, в РФ официальные статисти-
ческие отчетные формы не выделяют код ХБП 
по МКБ-10 (N18) в качестве отдельной причи-
ны смерти. При расчете большинства стандартных 

Таблица 5

Структура смертности пациентов с сахарным диабетом 
2-го типа по причине смерти в мире и РФ, %

Причина смерти Данные ВОЗ Данные РФ

Сердечно-сосудистые  
причины, из них

61 52

ХСН – 25,6
Хронические диабетические 
осложнения, из них

2 2,5

терминальная стадия ХБП 3,3 2
Другие причины, из них 21 37,5

онкология 6 10,1
старость и дегенеративные 
нарушения*

4,7 
(деменция)

7,4

* Смертность от деменции по данным ВОЗ.

Таблица 6

Относительная доля смертности от отдельных причин 
при сахарном диабете 2-го типа в РФ  

по сравнению с общечеловеческой популяцией

Причина смерти Процент

Сердечно-сосудистые заболевания 85,2
Хронические диабетические осложнения, 
из них

125

терминальная стадия ХБП 60,6
Другие причины, из них 178,6

онкология 168,3
старость и дегенеративные нарушения* 157,4

* Для сравнения взяты данные ВОЗ смертности от деменции.
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Рис. 1. Структура смертности от ХБП при сахарном 
диабете и от ХБП по иным причинам по возрастным 

группам в РФ, на 100 тыс. населения  
(приведены стандартизованные показатели)
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затели стремительно увеличиваются, достигая мак-
симума в возрасте старше 70 лет. При этом доля 
пациентов с СД интенсивно повышается в возраст-
ном промежутке 30–69 лет, после чего проявляет 
тенденцию к снижению.

В некоторых актуальных зарубежных исследо-
ваниях отмечен важный аспект диагностики ХБП 
по уровню расчетной СКФ у пожилых: возрастная 
саркопения может скрывать снижение СКФ у таких 
пациентов даже при стабильной концентрации креа-
тинина в сыворотке крови. Высказано предположе-
ние, что возраст является независимым фактором, 
который приводит к снижению СКФ. Аргументы 
для доказательства этой гипотезы получены по ре-
зультатам метаанализа N.R. Hill и соавт., где была 
выявлена линейная прогрессия распространенности 
ХБП всех стадий с возрастом, которая состави-
ла от 13,7 % в когорте лиц 30–39 лет до 27,9 % 
у пациентов более 70 лет [39]. Похожие результа-
ты были получены в исследовании Центра по кон-
тролю и профилактике заболеваний системы кон-
троля ХБП США в 2021 г.: распространенность 
ХБП I–IV стадий составила 5,6 % в когорте лиц 
20–39 лет и 44 % у пациентов более 70 лет [43]. 
Таким образом, патологическое значение снижения 
СКФ до уровня <60 мл/мин на 1,73 м2 (то есть 
формально ХБП IIIа стадии) в пожилом возрасте, 
которое не сопровождается альбуминурией и по-
вышением креатинина в сыворотке крови, может 
являться исключительно результатом возрастных 
изменений. Данное предположение широко обсуж-
дается научной общественностью и в перспективе 
может привести к пересмотру подходов к страти-
фикации сердечно-сосудистого риска у пожилых 
пациентов с СД2.

Хроническая сердечная недостаточность
ХСН — это клинический синдром, который 

характеризуется наличием типичных симптомов 
и диагностических признаков, вызванных нару-
шением структуры и/или функции сердца, приво-
дящим к снижению сердечного выброса и/или по-
вышению давления наполнения сердца в покое или 
при нагрузке [46].

В силу того, что ХСН не является отдель-
ным диагнозом, а представляет собой клинический 
синдром, корректный расчет и сравнение медико-
демографических показателей данной патологии 
в разных регионах сопряжены с затруднениями, 
аналогичными таковым при ХБП. Основной при-
чиной подобной ситуации выступают различия 
в подходах к кодированию ХСН как в клиниче-

ХБП совпадает с манифестацией СД. Так проис-
ходит в случае присоединения специфического по-
ражения почек к уже имеющимся коморбидным 
заболеваниям или структурным и функциональным 
возрастным изменениям. Как отмечают эксперты 
НМИЦ эндокринологии, ХБП у пациента с СД2 
может быть как прямым следствием СД, так и усу-
губляться им или не иметь непосредственного от-
ношения к СД [32]. В подобных клинических си-
туациях достоверно идентифицировать причину 
развития ХБП возможно только путем гистологи-
ческого исследования почечной ткани.

Таким образом, на демографические показате-
ли ХБП оказывает существенное влияние как ее 
определение, так и особенности классификации, 
патофизиологии и диагностики [43].

ХБП при сахарном диабете. Актуальность 
почечной патологии доказана во многих исследова-
ниях и не требует дополнительных подтверждений. 
По данным ВОЗ, в 2017 г. от болезней почек в мире 
страдали 843,6 млн человек, смертность от ХБП 
составила 1,2 млн. В общей структуре смертно-
сти на сегодняшний день эта патология занимает 
12-е место и выросла за период с 1990 г. на 41,5 %. 
По данным одного из крупнейших метаанализов, 
охватывающего более 100 эпидемиологических ис-
следований и более 7 млн пациентов, распростра-
ненность ХБП в мире составила 13,4 % (95 % ДИ 
11,7–15,1) [39]. При этом средний стандартизо-
ванный по возрасту и полу показатель заболевае-
мости ХБП всех стадий в РФ на 47 % превышает 
общемировой, а также в США, Китае и ряде евро-
пейских стран. Доля пациентов с СД в общей ко-
горте почечных заболеваний велика. Согласно ре-
зультатам классического исследовании P. Kearney 
и соавт., доля СД составляет до 30–50 % всех 
случаев ХБП в мире и уже в 2005 г. охватывала 
285 млн человек [42]. По эпидемиологическим 
данным Федерального регистра СД, ХБП разви-
вается у 20–40 % пациентов с СД.

ХБП и возраст. Не менее тесно патология по-
чек взаимосвязана с возрастными изменениями. 
Согласно данным Е.И. Румянцевой, в 2019 г. в РФ 
доля лиц старше трудоспособного возраста в когор-
те ХБП составляла более 62,4 % [25]. Причина 
такой тенденции очевидна: в большинстве кли-
нических случаев, ХБП сопутствует и утяжеляет 
течение таких заболеваний, как СД2 и артериаль-
ная гипертензия (АГ), которым в большей степе-
ни подвержены именно пожилые люди [41]. При 
анализе возрастной структуры смертности от ХБП 
можно отметить, что у пожилых пациентов пока-
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Распространенность ХСН в когорте пациен-
тов с СД2 выше, чем в общечеловеческой попу-
ляции; по данным различных источников разница 
может составлять 188,7–2000 % в странах мира, 
190–271,4 % в РФ. Безусловно, настолько вы-
сокий диапазон вариабельности значений свиде-
тельствует о применении различной методологии 
расчета демографических показателей, однако ярко 
отражает общую тенденцию: заболеваемость ХСН 
у пациентов с СД2 кратно превышает таковую в об-
щей популяции. Этот факт косвенно подтвержден 
многочисленными эпидемиологическими исследо-
ваниями, установившими, что наличие СД2 повы-
шает риск развития атеросклеротических сердечно-
сосудистых заболеваний в 2–4 раза [37, 49].

Достоверных данных о смертности от ХСН 
в когорте пациентов с СД2 в странах мира нам об-
наружить не удалось. В большинстве источников 
ВОЗ и IDF (бюллетенях и профильных отчетах) 
приводятся показатели смертности от сердечно-
сосу дистых заболеваний без более подробной стра-
тификации. Для РФ эти данные доступны благода-
ря Федеральному регистру СД, который позволяет 
проводить сплошной мониторинг причин смертно-
сти у профильных пациентов.

ХСН и возраст. Многие исследователи вы-
сказывают мнение, что одной из ведущих при-
чин отмеченного за последние десятилетия 
увеличения распространенности ХСН стало уве-
личение продолжительности жизни и числен-
ности пожилого населения [36, 45]. За период 
1998–2014 гг. пациенты с ХСН стали старше бо-
лее чем на 5 лет — их средний возраст увеличил-
ся с 64±11,9 до 69,9±12,2 года. При этом более 
65 % когорты пациентов с ХСН приходится на воз-
растные группы старше 60 лет [2, 29]. Результаты 
сравнительного анализа распространённости ХСН 
в общей популяции и когорте пожилых пациентов, 
полученные в нашем исследовании, подтверждают 
эти данные как в РФ, так и в зарубежных странах.

ХСН и ХБП. Вне зависимости от изначальной 
причины, приведшей к нарушению функции сердца 
или почек, на определённом этапе развития пато-
логического процесса эти нарушения объединяются 
в единое целое и потенцируют взаимное прогрес-
сирование. Такой взгляд на патофизиологию ХСН 
и ХБП получил название кардиоренального кон-
тинуума. Библиографические эпидемиологические 
данные также подтверждают эту концепцию: при-
знаки ХБП отмечены у 43 % пациентов с ХСН 
в зарубежных странах [44], в РФ — до 30 % [6]. 
Одним из вероятных объяснений данного фено-

ских, так и патологоанатомических диагнозах. 
Основной их причиной служит неполное и проти-
воречивое представление информации в МКБ-10, 
где под шифром I50 (BB80 в МКБ-11) объедине-
ны гетерогенные по этиологии и патогенезу состо-
яния. Как отмечает академик РАН С.А. Бойцов, 
это приводит не только к ошибкам и неточностям 
в кодировании причин смерти, но и не позволяет 
реально оценить точный масштаб проблемы сер-
дечно-сосудистой смертности, правильно планиро-
вать оказание медицинской помощи и неприемлемо 
в условиях внедрения клинических рекомендаций 
и принципов доказательной медицины [3]. При 
этом в клинической практике нередко происходят 
ситуации, когда пациент с формально выставлен-
ным основным диагнозом ИБС фактически полу-
чает лечение от ХСН.

В различных популяционных исследованиях, 
выполненных в разных странах, показатель общей 
заболеваемости ХСН варьирует от 0,3 до 5,3 % 
[46]. В РФ, по данным различных статистических 
источников, ХСН встречается чаще, ее распро-
страненность может достигать 10 %. В частности, 
по результатам многоцентрового рандомизирован-
ного российского эпидемиологического исследова-
ния ЭПОХА–ХСН, охватившего 43 субъекта 
РФ, ХСН отмечена у 8,2 % респондентов, причем 
за период наблюдения с 2002 по 2017 г. показатель 
продемонстрировал увеличение на 22 % [24].

ХСН и СД2. Недавнее Универсальное опреде-
ление и классификация ХСН признали СД2 основ-
ным фактором риска возникновения ХСН [35]. При 
этом в некоторых зарубежных проспективных ко-
гортных исследованиях высказано аргументирован-
ное предположение, что ХСН сама по себе может 
рассматриваться в качестве предпосылки развития 
СД2. Было отмечено, что у пациентов с нормаль-
ным состоянием углеводного обмена в исходной 
точке после наблюдения в течение 4 лет ХСН до-
стоверно увеличивала вероятность развития наруше-
ний уровня глюкозы натощак [ОШ при 95 % ДИ 
2,18 (1,03–4,61), p=0,043] или явного СД2 [4,78 
(1,84–12,4), p<0,001]. Кроме того, ХСН досто-
верно ассоциировалась с ухудшением статуса СД2; 
после поправки на демографические и медико-био-
логические факторы ОШ составило 2,43 (1,38–
4,29), p=0,002 [7]. На основании полученных 
данных был сделан вывод о том, что патогенез по-
добной взаимосвязи обусловлен метаболическими 
нарушениями, характерными для СД2, такими как 
гипергликемия, гиперинсулинемия, инсулинорези-
стентность и микрососудистое воспаление [51].



369

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2024 • Т. 37 • № 4

штабного исследования ЭПОХА–ХСН за пери-
од 1998–2014 гг. продемонстрировали увеличение 
заболеваемости ИБС на 23 %, СД — в 1,5 раза, 
постинфарктного кардиосклероза — в 2,6 раза.

По актуальным научным представлениям, со-
путствующие заболевания целесообразно клас-
сифицировать по значимости влияния на ХСН, 
которая в конечном итоге и определяет клини-
ческий прогноз. Выделяют две основные града-
ции — причинные и, собственно, коморбидные 
заболевания, показатели их распространенности, 
по данным C. Lawson в интерпретации академика 
РАН С.А. Бойцова [3], представлены на рис. 2.

Триаду наиболее значимых «причинных» забо-
леваний, влияющих на развитие ХСН, открывает 
АГ с показателем распространенности 65 %, за ней 
следуют ИБС (50 %) и ХБП (43 %); СД делит 
5–6-е место с постинфарктным кардиосклерозом 
(27 %). Среди коморбидной патологии можно вы-
делить ожирение (23 %), депрессию (22 %) и ин-
сульт (12 %), которые имеют особую актуальность 
у пожилых пациентов.

Если рассмотреть приведенные выше аргумен-
ты в фокусе эффективного лечения пациента с СД2, 
то можно сделать заключение, что главным катали-
затором объединения ХБП и ХСН в угрожаемое 
состояние кардиоренального синдрома, для кото-
рого характерно неконтролируемое и необратимое 
течение вплоть до клинического исхода, служит 
АГ. Цитируя рекомендации авторитетных миро-
вых консенсусов, можно отметить, что АГ вы-
ступает основной причиной развития ХСН [20], 
является одним из ведущих модифицируемых фак-
торов риска развития ХБП [19], позиционируется 

мена может послужить общность факторов риска 
и коморбидной патологии заболеваний сердца и по-
чек, таких как АГ, дислипидемия, СД и ожирение. 
Абсолютное большинство экспертных консенсу-
сов сходятся во мнении, что прогноз для пациен-
тов с почечной патологией во многом определяют 
сердечно-сосудистые заболевания. Также справед-
ливо и обратное утверждение: ХБП является неза-
висимым фактором риска прогрессирования атеро-
склеротических сердечно-сосудистых заболеваний 
и ХСН вплоть до клинического исхода.

Особую угрозу кардиоренальный синдром не-
сет для пациентов с СД2. Принимая во внимание 
суммарную распространенность ХСН и ХБП, 
которая может достигать в когорте пациен-
тов с СД2 до 65 % по данным зарубежных источ-
ников и до 35 % в РФ, актуальность этой пробле-
мы сложно переоценить.

Коморбидные заболевания
Роль коморбидной патологии и оценка ее влия-

ния на сердечно-сосудистый исход различных за-
болеваний стала актуальным предметом научного 
интереса в новом столетии. В частности, исследо-
ватели проводят сравнение динамики распростра-
ненности ХСН, определяющей конечную клини-
ческую точку многих патологических состояний 
и отдельных коморбидных патологий. В Англии 
был проведен сравнительный анализ изменения 
распространённости ХСН и ИБС и было отме-
чено, что за 20-летний период показатель ХСН 
вырос на 57 % у мужчин и женщин при менее 
значимом увеличении ИБС на 11 % только у лиц 
мужского пола [44]. Результаты российского мас-
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в качестве обязательного элемента формулировки 
диагноза СД в качестве коморбидного заболевания 
[18]. Учитывая сверхвысокую распространённость 
АГ как в когорте пациентов старших возрастных 
групп (до 60 %), так и в когорте пациентов с СД2 
(до 85 %), сам факт наличия у пациента старше 
60 лет такого сочетания заболеваний (СД2+АГ) 
требует повышенного внимания врача с выделени-
ем данных лиц в отдельную группу диспансерного 
наблюдения. Регламент их динамического мони-
торинга и медикаментозное лечение должны быть 
оперативно скорректированы с приоритетом на кар-
диопревенцию и профилактику ХСН и ХБП.

Выводы
Распространенность сахарного диабета 2-го 

типа, ХСН, ХБП и значимых коморбидных за-
болеваний у пациентов пожилого возраста значимо 
превышает таковую в общечеловеческой популяции 
в РФ и зарубежных странах.

Распространенность ХСН, ХБП и значимых 
коморбидных заболеваний у пациентов с сахарным 
диабетом 2-го типа значимо превышает таковую 
в общечеловеческой популяции в РФ и зарубеж-
ных странах.

В когорте пациентов с сахарным диабетом 2-го 
типа смертность от сердечно-сосудистых причин 
и ХБП в РФ значимо ниже, чем в зарубежных 
странах.

Наличие сопутствующей артериальной гипер-
тензии у пожилого пациента с сахарным диабетом 
2-го типа значимо повышает риск развития кардио-
ренального синдрома и неблагоприятного сердеч-
но-сосудистого исхода.

Пожилые пациенты с сахарным диабетом 2-го 
типа и артериальной гипертензией должны быть 
выделены в отдельную группу интенсивного дис-
пансерного наблюдения для своевременной коррек-
ции медикаментозной терапии с акцентом на про-
филактику ХСН и ХБП.
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EPIDEMIOLOGICAL ANALYSIS OF COMORBID DISEASES DETERMINING  
THE PROGNOSIS OF AN ELDERLY PATIENT WITH TYPE 2 DIABETES MELLITUS

Samara State Medical University, 89 Chapayevskaya str., Samara 443099, e-mail: info@samsmu.ru
The article presents a detailed comparative analysis of the medical and demographic indi-

cators of diseases and conditions that determine the prognosis of an elderly patient with type 
2 diabetes mellitus (DM2) according to domestic and foreign sources. A systematic review 
of the results of epidemiological studies on the databases PubMed, Google Scholar, Elibrary, 
WHO, IDF sites, materials from Rosstat, the Ministry of Health of the Russian Federation 
and NMRC of Endocrinology for the following keywords: type 2 diabetes mellitus, chronic 
kidney diseases, heart failure, comorbidity, accompanying pathology, morbidity, prevention, 
mortality structure, complete epidemiological study, multicenter randomized trial. 51 relevant 
articles were selected from the 107 sources found according to the criteria of compliance. 
A quantitative assessment of the differences in the prevalence of comorbid diseases and 
individual syndromes between samples of elderly people, patients with DM2 and the general 
population in the Russian Federation and foreign countries was performed, as well as an 
analysis of the structure of mortality by causes in a cohort of patients with DM2, general trends 
were identified, and their detailed assessment from the standpoint of pathogenesis was given. 
It was revealed that the prevalence of CHF, CKD and significant comorbid diseases in the 
samples of elderly people and patients with DM2 significantly exceeds that in the population 
in the Russian Federation and foreign countries; in the DM2 cohort, mortality from cardiovas-
cular causes and CKD in the Russian Federation is lower than abroad; concomitant hyperten-
sion in an elderly DM2 patient significantly increases the risk of an adverse cardiovascular 
outcome.

Key words: epidemiological analysis, chronic heart failure, chronic kidney disease, comor-
bid diseases, old age, type 2 diabetes mellitus
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ХСН. Сердечная недостаточность — это синдром, 
развивающийся в результате нарушения способ-
ности сердца к наполнению и/или опорожнению, 
протекающий в условиях нарушения баланса вазо-
констрикторных и вазодилатирующих нейрогормо-
нальных систем, сопровождающийся неадекватной 
перфузией органов и тканей организма. При ХСН 
происходит эпизодическое, чаще постепенное 
усиление признаков сердечной недостаточности, 
вплоть до развития «декомпенсации» [13].

Большое внимание уделяется проблеме ХСН 
у пожилых людей в связи с более высоким накопле-
нием факторов риска развития данной патологии, 
например артериальной гипертензии, сахарного 
диабета, курения, дислипидемии, ожирения, мало-
подвижного образа жизни [29]; физиологически-
ми изменениями в сердечно-сосудистой системе, 
такими как утолщение стенок ЛЖ, снижение эла-
стичности сосудов [6, 29]. Кроме того, у пожилых 
людей часто наблюдают более высокий уровень со-
путствующих заболеваний и полипрагмазию, что 
усиливает риск развития ХСН [61]. Именно эти 
особенности, а также высокая распространенность 
данного осложнения заболеваний сердечно-сосуди-
стой системы у пожилых пациентов подчеркивают 
необходимость уделять особое внимание при лече-
нии этой возрастной группы.

Патогенез ХСН сложен и многогранен, и, 
несмотря на появление новых терапевтических 
стратегий, смертность и инвалидизация остаются 
на высоком уровне [37]. Значительный интерес 
в настоящее время направлен на изучение роли 
мик робиоты как фактора риска различных нару-

Увеличение распространенности ХСН, в том 
числе у лиц пожилого возраста, является гло-
бальной проблемой. Несмотря на успехи лече-
ния, смертность данных пациентов остается вы-
сокой, из-за чего возникает потребность поиска 
новых механизмов развития и прогрессирования 
этой патологии сердечно-сосудистой системы, 
а также разработки инновационных ветвей терапии. 
Значительный интерес в последнее время направ-
лен на изучение изменения состава микробиоты ки-
шечника у людей с возрастом, ее роли в развитии, 
а также потенциального направления профилакти-
ки сердечно-сосудистых заболеваний и их ослож-
нений. Одним из таких осложнений, особенно у лиц 
пожилого возраста, где прослеживается несколько 
линий взаимосвязи с кишечной микробиотой, явля-
ется ХСН. Патогенетически влияние обусловлено 
хроническим системным воспалением, а также воз-
действием кишечных метаболитов на её течение. 
Цель обзора литературы — анализ и систематиза-
ция существующих научных исследований, посвя-
щенных связи между микрофлорой, ее изменения-
ми и ХСН, а также изучение методов воздействия 
на звенья патогенеза, что в свою очередь способно 
остановить прогрессирование данного осложне-
ния заболеваний сердечно-сосудистой системы. 
В обзоре представлены источники литературы, 
опубликованные преимущественно в период 2019–
2024 гг., с использованием баз данных PubMed, 
ScienceDirect, eLIBRARY, включая обзорные статьи, 
метаанализы, клинические исследования.

Ключевые слова: микробиота кишечника, хрони­
ческая сердечная недостаточность, кишечная ги­
потеза, фактор некроза опухоли альфа, липополи­
сахарид, триметиламиноксид, короткоцепочечные 
жирные кислоты

Сердечно-сосудистые заболевания являются ве-
дущей причиной смерти населения всего мира [44]. 
Одной из тяжелых нозологических форм является 
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личивает его проницаемость и попадание метаболи-
тов микроорганизмов в кровоток с возникновени-
ем хронического воспаления, приводящего за счет 
действия провоспалительных цитокинов к фибро-
зу с утратой сократительной функции миокарда 
[3, 41, 63].

Поскольку в последнее время исследования 
все чаще показывают, что микробиота кишечника 
тесно связана с появлением и прогрессированием 
ХСН, ожидается, что микробиота станет важной 
мишенью для профилактики и лечения ХСН [37].

Патогенез. ХСН является фактором, кото-
рый с течением времени приводит к структурной 
и функциональной реорганизации стенки толстой 
кишки по причине гемодинамических и, как след-
ствие, трофических и метаболических нарушений 
в ее стенке из-за уменьшения сердечного выброса 
(рис. 1) [16]. При этом речь идет не только о лево-
желудочковой, но и правожелудочковой сердечной 
недостаточности, так как последняя ведет к ухуд-
шению венозного оттока от органов [63].

В результате, возникающие на этом фоне ги-
поксия и отек кишечной стенки приводят к уве-
личению ее проницаемости, нарушению работы 
ионных каналов плазматической мембраны колоно-
цитов. Эти изменения также являются плацдармом 
для развития гипомоторной дискинезии и дисбиоза 
толстой кишки [16, 63].

Увеличение проницаемости кишечной стенки 
(«leaky gut» синдром) отражает нарушение ба-
рьерной функции кишечника, создавая тем самым 
условия для постоянной транслокации бактерий, 
их компонентов и метаболитов в системный крово-
ток, что активирует продукцию в организме про-

шений обмена веществ и развития сердечно-сосу-
дистых заболеваний, их осложнений, в частности 
развития ХСН [9].

Микробиом — это сообщество микроорганиз-
мов, населяющих ЖКТ и играющих ключевую роль 
не только в процессах пищеварения, нормализации 
моторики ЖКТ, но и в поддержании иммунного 
и метаболического гомеостаза, которые оказывают 
влияние на развитие и прогрессирование различных 
заболеваний [15, 20]. В настоящее время техноло-
гические разработки молекулярного и биохимиче-
ского анализа позволили охарактеризовать кишеч-
ную микробиоту и ее метаболиты [39, 52].

Изменения в кишечной микробиоте у пожилых 
пациентов связаны с такими факторами, как ухуд-
шение структуры тканей и снижение физиологиче-
ских функций, накопление генетических мутаций, 
погрешность в диете, образ жизни. Особенностями 
микробиоты у лиц пожилого возраста являются 
увеличение количества провоспалительных симби-
онтов и уменьшение количества полезных микроор-
ганизмов [58]. У данной группы населения наблю-
дают уменьшение роста бактерий Bifidobacterium, 
Bacteroidetes, Coriobacteriaceae, Ruminococcus, 
Prevo tella и увеличение роста Firmicutes, Proteo­
bacteria и факультативных анаэробов [4, 58]. 
На функции органов макроорганизма большое 
влияние оказывают метаболиты микробиоты: три-
метиламиноксид (ТМАО), короткоцепочечные 
жирные кислоты (КЦЖК), желчные кислоты 
[18, 19, 60].

Согласно кишечной гипотезе ХСН, изменение 
системного кровообращения будет способствовать 
гипоперфузии кишечника, что в дальнейшем уве-
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Рис. 1. Общая патогенетическая связь ХСН и кишечной микробиоты



375

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2024 • Т. 37 • № 4

Двигательная дисфункции кишечника приводит 
к нарушению его опорожнения, что создает условия 
для развития воспалительных заболеваний кишеч-
ника и синдрома избыточного бактериального ро-
ста [2, 16].

Липополисахарид грамотрицательных бакте-
рий является одним из ключевых провоспалитель-
ных факторов, влияющих на прогрессирование 
ХСН (рис. 2) [4]. Этот эндотоксин, взаимодей-
ствуя с Toll-подобными рецепторами 4-го типа 
(TLR-4) и NOD-подобными рецепторами 
(NLRs), которые экспрессируются иммунными 
клетками, инициирует каскад внутриклеточных 
сигнальных путей, активация которых стимулирует 
выработку провоспалительных цитокинов (в част-
ности TNF-α, IL-6, IL-1β), стимулирует убикви-
тин-протеасомный путь деградации белков мио-
карда [16, 42]. Кроме того, эндотоксин обладает 
прокоагулянтной активностью, способен индуциро-
вать кардиосклероз за счет активации натрий-водо-
родного насоса кардиомиоцитов, который является 
ключевым регулятором внутриклеточного рН этих 
клеток [18]. Замечено, что степень эндотоксине-
мии зависит от тяжести ХСН [3].

TNF-α влияет на прогредиентность ХСН по-
средством индукции разобщения β-адренергиче-
ских рецепторов и их внутриклеточных посред-
ников, нарушая передачу сигналов от рецепторов 
клеточной мембраны внутрь клетки к эффекторным 
белкам. Кроме того, TNF-α вызывает деградацию 

воспалительных цитокинов, вызывая хроническое 
системное воспаление [8, 18]. Были проведены ис-
следования, которые показали высокий рост мар-
керов воспаления, таких как С-РБ и IL-6, у паци-
ентов с ХСН, у которых в периферической крови 
была обнаружена бактериальная ДНК [39, 63].

Бактериальная транслокация, микробные 
ком поненты и метаболиты, регулярно поступаю-
щие в кровь, в сочетании с возникающим на этом 
фоне хроническим системным воспалением ухуд-
шают течение ХСН, ускоряют ремоделирование 
сердца [16].

Нарушение работы трансмембранных обмен-
ников колоноцитов проявляется в виде увеличе-
ния экспрессии натрий-водородного антипорте-
ра 3 (NHE3) на поверхности их плазмолеммы. 
Возникающий в результате таких изменений по-
вышенный транспорт протонов в просвет толстой 
кишки приводит к сдвигу pH в кислую сторону 
[24, 63].

Изменение состава микробиоты при ХСН про-
исходит как по причине хронической гипоперфузии 
стенки толстой кишки, так и вследствие измене-
ния pH ее просвета из-за возникшей хронической 
гипоксии этого органа [18, 63]. Замечено, что 
у пациентов с ХСН кишечная микробиота менее 
разнообразна, наблюдается уменьшение количе-
ства бактерий рода Ruminococcaceae, Bacteroides, 
Bifidobacteria, Coriobacteriaceae и увеличение со-
держания Firmicutes и Proteobacteria [5, 25, 63].
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Рис. 2. Липополисахарид как ключевой фактор, влияющий на прогрессирование ХСН
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к активации транскрипционного фактора NF- κB 
в этих клетках, ведёт к усилению экспрессии ре-
цепторов АТ1 на их поверхности и усилению их 
профибротического ответа на ангиотензин-2 [32]. 
При этом замечено, что плотность этих рецепторов 
повышается, главным образом, при их стимуляции 
TNF-α [48].

Провоспалительные цитокины также способ-
ны влиять на ферментативную активность мио-
фибробластов и фибробластов сердца. Речь идёт 
о матриксных металлопротеиназах (ММП) и тка-
невых ингибиторах металлопротеиназ (ТИМП), 
синтезируемых этими клетками. Усиление синтеза 
ТИМП и снижение активности МП ведет к избы-
точному отложению коллагена в сердечной мышце, 
повышению ригидности миокарда, прогрессирова-
нию сердечной дисфункции [35, 54]. Такой эффект 
также может опосредоваться через рецепторы АТ1 
[23]. В условиях ХСН блокирование рецепто-
ров АТ1 антагонистами ангиотензина-2 уменьша-
ет фиб роз сердечной мышцы за счет ограничения 
их стимуляции провоспалительными цитокинами 
и усиления активности ММП [55].

Помимо хронического системного воспаления, 
вызванного постоянной транслокацией бактерий, их 
компонентов и метаболитов в системный кровоток 
на фоне ХСН и влияющего на прогредиентность 
этого заболевания, важную роль в ремоделирова-
нии сердца при ХСН играют и сами метаболиты 
кишечной микробиоты.

ТМАО представляет собой соединение, выра-
батываемое из пищевых компонентов, содержащих 
триметиламин (ТМА), таких как холин, бетаин 
и L-карнитин. В одном из исследований было проде-
монстрировано, что кластер микробных генов, gbu, 
отвечает за превращение промежуточного продук-
та пищевого карнитина, γ-бутиробетаина, в ТМА 
[22]. Циркулирующий ТМА затем превращается 
в ТМАО с помощью FMO3 (печеночная флавин-
монооксигеназа 3) в печени человека. Работа не-
скольких групп исследователей продемонстрирова-
ла, что данный путь ТМА–ТМАО представляет 
собой новую связь между диетой, микробиотой ки-
шечника, а также риском образования тромбов 
за счет влияния на чувствительность к их образо-
ванию тромбоцитов [30, 44, 53]. Были проведены 
исследования, выявившие связь ТМАО с повы-
шением уровня липополисахаридов и С-РБ, что 
вполне может указывать на участие этого соедине-
ния в инициации хронического системного воспале-
ния и развитии эндотелиальной дисфункции, в том 
числе у пациентов с ХСН без ИБС в анамнезе 

сократительных белков кардиомиоцитов, таких как 
альфа-актин и тяжелая цепь альфа-миозина [31, 51].

TNF-α, IL-6 и IL-1β также подавляют экс-
прессию каналов саркоплазматического ретикулу-
ма кардиомиоцитов, Са2+-АТФазы (SERCA). 
IL-6 способен тормозить фосфорилирование одно-
го из важных белков кардиомиоцитов, тайтина, тем 
самым повышая ригидность миокарда [16, 43].

Кроме того, обсуждается роль хронического 
системного воспаления и в инициации системной, 
а в особенности коронарной, эндотелиальной дис-
функции. Провоспалительные цитокины, действуя 
на эндотелиальные клетки сосудов сердца, инду-
цируют выработку последними АФК посредством 
активации в этих клетках НАДФН-оксидаз. 
Усиленная продукция АФК, именуемая окисли-
тельным стрессом, ограничивает биодоступность 
оксида азота (NO) для кардиомиоцитов по причи-
не превращения NO в пероксинитрит [50].

Низкая концентрация NO приводит к сниже-
нию активности гуанилатциклазы, ответственной 
за синтез цГМФ. Уменьшение продукции цГМФ 
ведёт к гипофункции фермента циклической GMP-
зависимой протеинкиназы (PKG), которая в норме 
подавляет в кардиомиоцитах прогипертрофические 
и профибротические пути [47].

Повышенная продукция пероксинитрита уве-
личивает активность протеинфосфатазы, дефос-
форилирующей фосфоламбан, который в условиях 
утраты фосфатной группы приобретает способность 
подавлять активность SERCA. В результате, 
уменьшается поступление кальция в саркоплазма-
тический ретикулум кардиомиоцита, повышает-
ся его цитозольная концентрация, что губительно 
сказывается на внутриклеточном метаболизме этих 
клеток.

Разрастание в миокарде соединительной ткани, 
как известно, является одним из компонентов ремо-
делирования сердца при ХСН. Профибротический 
эффект хронического системного воспаления 
на сердце реализуется в условиях снижения биодо-
ступности NO за счет прямого влияния на проли-
ферацию миофибробластов и фибробластов, а так-
же по причине гибели кардиомиоцитов от действия 
АФК с последующим замещением этого участка 
соединительной тканью [47].

Профибротический эффект в сердечной мыш-
це опосредуется провоспалительными цитокина-
ми и через рецепторы ангиотензина-2 1-го типа 
(AT1), расположенные в плазматической мембране 
фибробластов и миофибробластов, стимуляция про-
воспалительными цитокинами которых приводит 
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земноморской диеты. Это связано с уменьшением 
массы тела, коррекцией метаболического синдро-
ма и снижением смертности пациентов с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями. Применение 
этой диеты способствует увеличению численности 
Bacteroidetes, кластера XIVa и уменьшению чис-
ленности Firmicutes. Она включает большое коли-
чество полифенолов, содержащихся в оливковом 
масле экстра-класса, овощах, зерновых, бобовых, 
орехах, цельнозерновых крупах. Помимо этого, ди-
ета характеризуется полезной пропорцией жирных 
кислот, низким потреблением обработанного мяса 
и рафинированного сахара [8, 10, 13].

CoQ10. Общее содержание CoQ10 в теле че-
ловека около 500–1 500 мг, но эти цифры сни-
жаются с возрастом. Этот кофермент содержится 
в жирной рыбе (такой как лосось и тунец), мясных 
субпродуктах (таких как печень и сердце) и цель-
ных злаках. Действуя в качестве восстановитель-
ного эквивалентного агента — переносчика между 
цитохромами в митохондриальном электронном 
транспорте, CoQ10 играет решающую роль в окис-
лительном фосфорилировании. Также он является 
единственным жирорастворимым антиоксидантом, 
который замедляет ПОЛ в крови за счет поддер-
жания пониженного уровня α-токоферола и аскор-
биновой кислоты.

Другие функции CoQ10 включают стабили-
зацию Са-зависимых каналов, передачу сигналов 
клеткам и рост клеток посредством локальной регу-
ляции цитозольных окислительно-восстановитель-
ных промежуточных продуктов, таких как восста-
новленный никотинамидадениндинуклеотидфосфат 
(NADPH) [28, 45].

Пробиотики. Чаще всего в качестве про-
биотической терапии используют бактерии рода 
Bifidobacterium, Lactobacillus, Streptococcus, Ente­
ro coccus [5, 12]. Пробиотики обладают антиокси-
дантной активностью, способствуя уменьшению сте-
пени окислительного стресса. Предположительно 
этот эффект опосредуется повышением синтеза 
глутатиона и других антиоксидантных ферментов 
самими пробиотиками [1, 7, 10]. Эти микроорга-
низмы оказывают противовоспалительный эффект 
за счет снижения синтеза провоспалительных ци-
токинов, а также приводят к снижению количества 
ЛПНП, общего холестерина, замедляют развитие 
эндотелиальной дисфункции [7, 14]. Эти эффекты 
пробиотиков терапевтически значимы для пациен-
тов с ХСН [11, 17].

Фитотерапия. Энергетический метаболизм 
сердца — один из аспектов изучения ХСН [34]. 

[31, 36, 46]. Это соединение предположительно 
воздействует на клетки паренхимы печени путем 
прямого связывания с киназой эндоплазматическо-
го ретикулума PERK (EIF2AK3) и индуцирова-
ния экспрессии FOXO1 в гепатоцитах, тем самым 
способствуя развитию метаболического синдрома 
[26]. Также было показано, что уровень ТМАО 
в плазме крови повышен у пожилых людей [40]. 
Более того, проводились исследования, по резуль-
татам которых выяснилось, что длительное корм-
ление мышей ТМАО-содержащими продуктами 
вызывает дисфункцию эндотелия сосудов за счет 
снижения биодоступности NO и усиления окис-
лительного стресса в организме, что может играть 
роль в развитии возрастных заболеваний [21].

Также в последнее время большое внимание со-
средоточено на роли КЦЖК в прогрессировании 
ХСН. Они являются конечными продуктами про-
цессов ферментации кишечной микробиоты и об-
разуются из неперевариваемых волокон, таких как 
целлюлоза и другие сложные углеводы, которые 
не могут быть использованы организмом человека 
[49]. Диеты с высоким содержанием клетчатки 
увеличивают разнообразие микробиома кишеч-
ника, так как благоприятно влияют на бактерии, 
продуцирующие КЦЖК, в то время как низкое 
содержание клетчатки в рационе связано с дисбио-
тическими изменениями нормальной микрофлоры 
кишечника [59]. КЦЖК действуют как сигналь-
ные молекулы, которые активируют свои рецепто-
ры, связанные с G-белками (GPCR), например 
OLFR78 [38]. Такое взаимодействие КЦЖК с их 
GPCR уменьшает синтез провоспалительных ци-
токинов, молекул межклеточной адгезии, хемоки-
нов, результатом чего является подавление в орга-
низме путей воспаления [33].

Всё вышеупомянутое доказывает тот факт, что 
изменения в микробиоме кишечника являются по-
тенциальными факторами, участвующими в патоге-
незе и прогрессировании ХСН.

Терапия. Проанализировав большое количе-
ство источников, в обзоре терапии обсуждаемой 
в данной статье когорты пациентов будут представ-
лены современные сведения об основных направле-
ниях питания с точки зрения воздействия на боль-
ных пожилого возраста с ХСН натрия хлорида, 
различных пищевых добавок и продуктов питания, 
фитотерапии, определенных программ диет с уче-
том патофизиологических механизмов развития де-
фицита нутриентов, а также медикаментов.

Диета. В нескольких источниках описыва-
ется положительный эффект от внедрения среди-
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гоприятным исходам [1]. Плейотропные свойства 
провоспалительных цитокинов указывают на важ-
ность идентификации конкретных специфических 
внутриклеточных сигнальных путей, через которые 
опосредуются прогипертрофические и профиброти-
ческие эффекты этих молекул именно на миокард, 
способствуя тем самым ускорению ремоделирова-
ния сердца при ХСН. Кроме выявления конкрет-
ных специфических внутриклеточных сигнальных 
путей, важно учитывать и неоднозначную роль 
провоспалительных цитокинов на разных этапах 
развития ХСН [3]. Таким образом, высокоспе-
цифичная антицитокиновая терапия пока не нашла 
своего места в клинической практике терапии ХСН, 
несмотря на теоретическую целесообразность, 
а применение с той же целью противовоспали-
тельной терапии широкого спектра (внутривенный 
иммуноглобулин, пентоксифиллин, иммуноадсорб-
ция) не имеет доказательной базы в отношении ее 
эффективности при этом заболевании [20].

Ингибирование лиаз. Как ранее упоминалось, 
одним из патогенетических звеньев ХСН является 
повышенный уровень ТМАО в организме. Многие 
бактериальные штаммы способны синтезировать 
ферменты, так называемые ТМА-лиазы, катали-
зирующие реакцию превращения холина в ТМА и, 
как следствие, приводящие к увеличению синтеза 
ТМАО [16]. Применение ингибитора, нацелен-
ного на гены, ответственные за синтез ТМА-лиаз, 
а также соединения йодометилхолина, являющего-
ся прямым ингибитором этих ферментов, приводи-
ло к снижению в организме лабораторных мышей 
уровня ТМА, а затем и ТМАО, предотвращая 
не только прокоагулянтный потенциал этого соеди-
нения, но и обращая вспять ремоделирование серд-
ца, улучшая сердечную функцию [19].

Ингибирование флавинов в печени. Печеноч-
ные флавиномонооксигеназы (FMO), основной 
из которых является FMO-3, также являются по-
тенциальной терапевтической мишенью при ХСН. 
Ингибирование FMO-3 с помощью метимазола 
или индолов брюссельской капусты приводило 
к уменьшению синтеза TMAO из ТМА, снижая 
тем самым системный уровень ТМАО в организме 
лабораторных мышей и, как в случае с использова-
нием ингибиторов ТМА-лиаз, предотвращая про-
коагулянтные эффекты этого соединения, сердеч-
ную дисфункцию и фиброз миокарда (рис. 3) [19].

Заключение
Кишечный микробиом является одним из важ-

ных факторов, от которого зависит состояние сер-
дечно-сосудистой системы человека. Развитие 

В первую очередь значение отдается использова-
нию натуральных продуктов. Так, полифенолы, 
присутствующие в таких продуктах питания, как 
фрукты, овощи, какао, шоколад, бобовые и другие, 
влияют на ремоделирование миокарда, энергети-
ческий метаболизм сердца, атеросклероз и ИБС 
[27, 28]. Действие полифенолов объясняется тем, 
что оно опосредовано через системные эффек-
ты и модуляцию сигнальных путей (окислитель-
но-восстановительная сигнализация, воспаление, 
ауто фагия, гибель клеток в сердце и сосудах), а это 
приводит к изменению уровня экспрессии и пост-
трансляционным модификациям белков (Stat1, 
CaMKII, сиртуины, члены семейства BCL-2, 
PDE, TRF2, eNOS и SOD).

Также известно, что имеются полифенолы, 
способные улучшать механические свойства кле-
ток и внутриклеточную динамику кальция в кар-
диомиоцитах, увеличивать использование энергии 
и устранять ингибирующее действие фосфоламбана 
на Ca2+-зависимую ATФ-азу саркоплазматиче-
ского ретикулума (SERCA2) [56, 57, 62].

Антибиотики. Применение антибиотикотера-
пии в разных исследованиях имеет неоднозначные 
результаты. Так, с одной стороны, применение этой 
группы препаратов приводит к дополнительному 
изменению состава кишечной микробиоты на фоне 
ХСН, что негативно сказывается на течении этого 
заболевания. При этом трансплантации фекальной 
микробиоты, наоборот, улучшают показатели вы-
живаемости, что дает право говорить об участии ки-
шечной микробиоты в регуляции степени ремодели-
рования миокарда [5]. С другой стороны, как было 
сказано ранее, постоянная бактериальная трансло-
кация, регулярно поступающие в кровь микробные 
компоненты и метаболиты инициируют в организме 
хроническое системное воспаление. Использование 
антибиотиков для селективной деконтаминации 
ЖКТ привело к уменьшению кластера CD14-
моноцитов и снижению продукции провоспали-
тельных цитокинов, таких как IL-6 и IL-1β [16]. 
Таким образом, применение антибиотиков для 
снижения системного воспаления в организме при 
адекватном контроле микробиоты кишечника целе-
сообразно для лечения больных ХСН.

Антицитокиновая терапия. Плейотропность 
действия провоспалительных цитокинов, проявля-
ющаяся в виде как положительного, так и отрица-
тельного их действия в организме, препятствует 
применению в клинической практике при ХСН 
высокоспецифичной антицитокиновой терапии 
(ингибиторов TNF-α, ингибиторов IL-6 и так да-
лее), так как последняя может привести к небла-
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харидов в кровеносное русло. Учитывая высокую 
заболеваемость сердечно-сосудистыми патология-
ми у пожилых людей, дальнейшее изучение кишеч-
ной микробиоты позволит раскрыть новые звенья 
патогенеза ХСН, даст более инновационные под-
ходы в диагностике и лечении ХСН, а также по-
зволит внедрить их в клиническую практику.

Конфликт интересов отсутствует.
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The increasing prevalence of chronic heart failure (CHF) among older people is a global 

problem. Despite the success of treatment, the mortality rate of these patients remains high, 
resulting in the need to search for new mechanisms of the development and progression 
of cardiovascular system pathologies, as well as to develop innovative branches of therapy. 
Considerable recent interest has been directed towards studying changes in the composition 
of the intestinal microbiota in people with age, its role in development, as well as potential di-
rections for the prevention of cardiovascular diseases and their complications. One of these 
complications, especially in the elderly, where several lines of relationship with the intestinal 
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microbiota can be traced, is CHF. Pathogenetically, the effect is due to chronic systemic in-
flammation, as well as the effect of intestinal metabolites on its course. The objective of this 
literature review is to analyse and systematize existing scientific studies on the relationship 
between microflora, its changes and chronic heart failure, as well as to study methods of deal-
ing with the links of pathogenesis, which in turn can stop the progression of this complica-
tion of SSS diseases. The review presents literature sources published mainly in the period 
2019–2024 using PubMed, ScienceDirect, eLIBRARY databases, including review articles, 
meta-analyses, clinical studies.

Key words: intestinal microbiota, chronic heart failure, intestinal hypothesis, tumor necro-
sis factor­alpha, lipopolysaccharide, trimethylaminoxide, short­chain fatty acids
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ных участках генома человека, главным образом 
в интронах и межгенных локусах [8]. Ассоциация 
многочисленных SNP определена в отношении ОА 
тазобедренных суставов (42 полиморфизма) [20]. 
Определить влияние такого количества генетиче-
ских вариантов в этиопатогенезе ОА затруднитель-
но даже с использованием современных методов 
анализа, особенно в отношении влияния SNP, рас-
положенных в интронных и межгенных областях 
[8, 20].

Согласно результатам различных биоинформа-
ционных исследований, накапливается значитель-
ное количество данных об изменении экспрессии 
еще большого количества генов в тканях поражен-
ных ОА суставов при их воспалении, объяснить 
роль которых не всегда представляется возмож-
ным. Наибольший интерес представляют сведения 
об активации участвующих в воспалительных про-
цессах генов, таких как С5AR1 (кодирует рецептор 
анафилотоксина С5а, экспрессируемый иммунны-
ми клетками, химический аттрактант и медиатор 
воспаления), IL1B, IL10 (гены провоспалительных 
цитокинов, вырабатываемых иммунными клетка-
ми) [35], CTLA4 (ген клеточного рецептора им-
муноглобулинов), FSH (кодирует фолликулости-
мулирующий гормон, стимулирующий воспаление 
в суставе) [61], EPYC (способствует инфильтрации 
сустава при ОА плазмоцитами, тучными клетками 
и регуляторными Т-лимфоцитами) [63], HLA­
DMB (ген главного комплекса гистосовместимости 
класса II, DM beta) [60], IL1R1 [42], IL4R, IL6R 
(кодируют рецепторы IL, участвующие в передаче 
провоспалительных сигналов) [11], IRAK3 (ген ас-
социированной с рецептором IL-1 киназы), RHOB 
(ген малой везикулярной ГТФазы RhoB, активи-
рующей IL-1β, LPS, TNFα), SOX13 (аутоим-
мунный антиген, модулирующий воспалительный 
ответ) [33], SCD1 (способствует инфильтрации 
моноцитов, активированных CD4 и гамма-дель-
та Т-лимфоцитами, лежащими в основе воспали-
тельного микроокружения), TNFSF11 (ген члена 

Представлена гипотеза, согласно которой акти-
вация ретроэлементов при старении, вызывающая 
иммунные реакции в организме человека, служит 
пусковым механизмом развития остеоартрита. 
Фактором предрасположенности к этому являются 
ассоциированные с болезнью полиморфизмы, рас-
положенные в интронных и межгенных областях, 
где локализованы мобильные элементы. В воспа-
ленных суставах определяется изменение экспрес-
сии множества генов, что может быть обусловлено 
патологической активацией ретроэлементов, вли-
яющих на эпигенетическую дизрегуляции генома. 
В качестве подтверждения гипотезы представлены 
данные о том, что у больных остеоартритом в клет-
ках крови выявляют активированные ретроэле-
менты LINE1, ERV3, HERV-K18, а в тканях суставов 
определяют продукты экспрессии эндогенных ре-
тровирусов HERV-E2 и HERV-WE1, снижение актив-
ности деацетилазы гистонов Sirt6. Анализ базы дан-
ных MDTE и научной литературы позволил выявить 
12 микроРНК, произошедших от LINE, 5 — от SINE, 
2 — от HERV, влияющих на патогенез остеоартри-
та и вовлеченных в механизмы старения, что мо-
жет свидетельствовать в пользу представленной 
гипотезы.

Ключевые слова: иммунная система, микроРНК, 
остеоартрит, ретроэлементы, старение

Остеоартрит (ОА) — это многофактор-
ное ге терогенное заболевание, ассоциированное 
со ста рением, о чем свидетельствует значитель-
ное увеличение частоты его встречаемости в мире: 
от 7,6 % — независимо от возраста, до 14,8 % — 
для людей старше 30 лет [23], 29,3 % — старше 
50 лет [4] и 40 % — старше 70 лет [52]. При ОА 
развиваются воспалительные процессы в суста-
вах с прогрессирующей деградацией хряща и нару-
шением их функции [10]. При этом ОА характери-
зуется выраженным полиморфизмом клинических 
проявлений, генетической предрасположенно-
стью [23] и влиянием различных факторов риска, 
к которым, помимо старения, относятся ожирение, 
женский пол, курение и избыточные нагрузки [26]. 
Согласно проведенному в 2021 г. крупномасштаб-
ному генетическому исследованию GWAS, с ОА 
ассоциировано 100 различных однонуклеотидных 
полиморфизмов (SNP), расположенных в различ-
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нетической регуляции большого количества генов, 
в том числе в тканях суставов, что и определяется 
в результатах независимых исследований [11, 33, 
42, 60, 61, 63]. Активация РЭ при старении явля-
ется дополнительным драйвером таких процессов, 
поскольку продукты транскрипции РЭ способ-
ствуют развитию ассоциированного со старением 
аутоиммунного асептического воспаления и гипер-
продукции интерферона [16, 24]. В пользу данного 
предположения свидетельствуют данные ряда ис-
следований об активации РЭ у больных ОА.

Еще в 2010 г. в образцах периферических 
моно  нуклеаров пациентов с ОА был определен по-
вышенный уровень экспрессии ERV3 по сравне-
нию со здоровой контрольной группой и больны-
ми с ревматоидным артритом [38]. В 2013 г. при 
обследовании 558 больных ОА и 600 здоровых ин-
дивидов был выявлен статистически значимый по-
вышенный уровень HERV-K18 в образцах крови 
по сравнению с контрольной группой и описана их 
корреляция с тяжестью болезни [22]. В 2014 г. ана-
лиз хряща и хондроцитов у больных ОА с поздни-
ми и ранними стадиями болезни на присутствие 
вирусов показал наличие HERV-W1 и HERV-E2 
у 88 % из них и отсутствие экзогенных вирусов 
(таких как цитомегаловирус, герпес-вирус 1-го 
и 6-го типа, парвовирус, вирус Эпштейна–Барр, 
гепатита С). Активность вируса HERV-W была 
подтверждена высоким уровнем экспрессии син-
цитина, двуцепочечных РНК, почкованием вируса 
и наличием вирусоподобных частиц во всех иссле-
дованных образцах хряща у пациентов с поздними 
стадиями ОА [6].

Была выявлена также роль в развитии ОА рет-
роэлементов LINE1, транскрипты которых не под-
вергаются обратной транскрипции, накапливаются 
в цитоплазме клеток и активируют воспалитель-
ные реакции по пути циклической АМФ-STING 
[41]. В исследовании 2019 г. в лейкоцитах крови 
больных ОА определено значительное снижение 
метилирования LINE1 (что свидетельствует об их 
активации) по сравнению со здоровой контроль-
ной группой [50]. Сравнительный анализ экспрес-
сии мРНК ретроэлементов LINE1, проведенный 
в 2022 г., показал их более высокий уровень у по-
жилых больных ОА по сравнению со здоровыми 
людьми молодого возраста [41].

При синовиальном воспалении суставов, пора-
женных ОА, выявляется снижение концентрации 
деацетилазы гистонов Sirt6. В результате индуци-
руется поляризация М1 макрофагов с высвобож-
дением в них провоспалительных цитокинов [10]. 

семейства TNF, играющий ключевую роль в про-
дукции активированных В- и Т-лимфоцитов и их 
инфильтрации тканей, индуцирует провоспалитель-
ную реакцию) [42].

Причиной изменения экспрессии большого 
количества различных генов в иммунных клетках 
и тканях воспаленных суставов при ОА могут слу-
жить изменения эпигенетической регуляции под 
воздействием определенных драйверных механиз-
мов. К эпигенетическим факторам относят мети-
лирование ДНК, модификации гистонов и РНК-
интерференцию под влиянием некодирующих РНК 
(нкРНК). К последним относят длинные нкРНК 
размерами более 200 п. н. и короткие нкРНК, 
наиболее распространенными из которых являют-
ся микроРНК [1]. Поскольку ОА значительно 
ассоциирован со старением [4, 52], можно пред-
положить, что эпигенетический дисбаланс, про-
исходящий с возрастом, является причиной воз-
раст-ассоциированной патологии, такой как ОА. 
Согласно современным представлениям, такой 
дисбаланс при старении происходит вследствие 
дерепрессии мобильных элементов (МЭ) [24], 
оказывающих драйверной влияние на эпигенетиче-
скую регуляцию организма [2]. МЭ представляют 
собой специфические структуры ДНК, занимаю-
щие более 45 % генома человека и способные пере-
мещаться внутри генома по механизму вырезания 
и вставки (ДНК-транспозоны), или «копирования 
и вставки» (ретроэлементы — РЭ). Последние 
в составе ДНК человека наиболее многочислен-
ные, они подразделяются на содержащие длинные 
концевые повторы (LTR) эндогенные ретровиру-
сы (ERV) и не содержащие LTR РЭ (автономные 
LINE и неавтономные SINE, в том числе Alu) 
и SVA [1, 2]. Рассмотрение роли МЭ в этиопато-
генезе ОА может объяснить множественные ассо-
циации расположенных в интронных и межгенных 
областях SNP с заболеванием [8, 20] и изменения 
экспрессии большого количества генов в поражен-
ных суставах [11, 33, 42, 60, 61, 63].

Свидетельства роли ретроэлементов  
в развитии остеоартрита

МЭ распределены по всему геному человека, 
главным образом в межгенных и интронных об-
ластях [13, 55], где расположено большинство 
ассоциированных с ОА полиморфизмов [8, 20]. 
Этим можно объяснить влияние выявленных SNP 
на развитие болезни, поскольку замена нуклеоти-
да в области МЭ способна привести к нарушению 
их экспрессии с последующим изменением эпиге-
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тивированные РЭ могут оказывать на микроРНК, 
произошедшие от них в эволюции, что предполага-
ет наличие у них комплементарных последователь-
ностей. Благодаря этому РЭ функционируют в ка-
честве «губок» для микроРНК, подобно длинным 
нкРНК, нивелируя посттранскрипционное ингиби-
рование мРНК белок-кодирующих генов данными 
микроРНК (рисунок) [13].

Произошедшие от ретроэлементов микроРНК 
при старении и остеоартрите

Обнаружение ассоциации происходящих от РЭ 
микроРНК со старением и ОА может стать допол-
нительным подтверждением представленной в дан-
ном обзоре гипотезы. Для этого проведен анализ 
научной литературы и базы данных MDTE DB 
(miRNAs derived from transposable elements data-
base), созданной в 2016 г., в которую включена 
661 микроРНК человека, произошедшие в эво-
люции или образуемые из транскриптов МЭ [55]. 
В результате было обнаружено, что как при старе-
нии, так и при ОА происходит повышение уровня 
двух произошедших от эндогенных ретровирусов 
микроРНК — miR-1246 и miR-495. В эволю-
ции источником miR-1246 был LTR-ERVL [55]. 

Истощение Sirt6 наблюдают также и при старении, 
что является причиной снижения сайленсинга МЭ 
[51], белковые продукты которых стимулируют 
экспрессию интерферона [16]. В свою очередь, под 
влиянием интерферона активируются М1 макро-
фаги, высвобождая провоспалительные цитоки-
ны, такие как IL-1β, IL-6, IL-12, TNF-α, АФК 
и индуцибельную синтетазу оксида азота (iNOS) 
[67]. В плазме крови и в синовиальной жидкости 
больных ОА определено также статистически зна-
чимое повышение концентрации индуцибельного 
интерфероном-γ белка IP-10 по сравнению со здо-
ровой контрольной группой [46].

Таким образом, накопленные в научной ли-
тературе данные свидетельствуют о том, что при 
старении происходит активация РЭ, которые яв-
ляются индукторами развития ОА, в особенности 
у людей с наличием SNP в областях расположе-
ния МЭ в геноме человека [8, 20]. Это приводит 
к опосредованным РЭ нарушениям транскрипции 
различных микроРНК, вследствие чего повышает-
ся экспрессия различных генов в клетках поражен-
ных суставов, приводя к прогрессированию воспа-
лительных и дегенеративных процессов [11, 33, 42, 
60, 61, 63]. Наиболее вероятное воздействие ак-
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также повышается уровень miR-192 под влияни-
ем цитокинтрансформирующего фактора роста 
бета (TGF-beta), что свидетельствует об участии 
данной микроРНК в связанных со старением вос-
палительных реакциях [47]. Низкая экспрессия 
miR-211, возникшей от LINE2 [55], ассоцииро-
вана с короткой продолжительностью жизни, что 
свидетельствует о ее протективном действии в от-
ношении старения. Генами-мишенями, вовлечен-
ными в старение, для данной микроРНК являются 
CREB5, DDIT4, IGF2R [49]. MiR-211 способ-
ствует дифференцировке хондроцитов путем по-
давления экспрессии гена фибулина-4, препятствуя 
выработке провоспалительных цитокинов и разру-
шающих хрящ протеаз. При ОА уровень miR-211 
также снижен [34].

В сыворотке крови больных ОА [7] и при фи-
зиологическом старении определяется снижение 
экспрессии miR-28 [37], произошедшей в эво-
люции от LINE2 [55]. Мишенью miR-28 явля-
ется мРНК гена IL­34. Соответственно, низкий 
уровень miR- 28 при старении и ОА способству-
ет воспалительным реакциям в связи с усилением 
выработки IL-34 [66]. При тяжелом ОА опре-
делена статистически значимая повышенная экс-
прессия miR-31 (источник в эволюции — LINE2 
[55]), мишенями которой являются мРНК генов 
PAPOLG (кодирует полиадениловую полиме-
разу), SP1, SRC (протоонкоген нерецепторной 
тирозинкиназы), ZC3H12C (кодирует эндорибо-
нуклеазу). Продуктом экспрессии гена SP1 явля-
ется транскрипционный фактор, играющий важную 
роль в дифференцировке костей и хондроцитов, 
регуляции роста клеток [14]. Повышенный уро-
вень miR- 31 выявлен при старении эндотелиаль-
ных клеток человека [17]. Определена роль miR-
31 в клеточном старении за счет репрессии белка 
BMI1 группы поликомб [12].

Произошедшая от LINE2 miR-320b [55] ас-
социирована с быстрым прогрессированием ОА 
и была предложена в качестве прогностического 
биомаркера болезни. Данная микроРНК вовлечена 
в генные сети с участием генов регуляторов апоп-
тоза YWHAZ, YWHAQ, YWHAH, YWAHE, 
YWHAB, YWHAG и SFN [3]. Повышенная 
экспрессия miR-320b ассоциирована также 
со старением фибробластов человека [15]. Уровень 
miR- 374, произошедшей от LINE2 [55], снижен 
в образцах крови при старении [19], а также в хря-
щевой ткани пораженных ОА суставов. МiR-374 
препятствует индуцированному липополисахари-
дами разрушению хряща за счет ингибирования 

Активация экспрессии miR-1246 определена при 
старении фибробластов человека [18], а также 
в макрофагах синовиальной жидкости поражен-
ных суставов пациентов с ОА. Мишенями дан-
ной микроРНК являются мРНК генов GSK3β 
и Axin2, низкий уровень которых способствует ак-
тивации путей Wnt/β-катенина и воспалению [43]. 
Произошедшая от ERV-L/MaLR [55] miR-495 
блокирует клеточный цикл в S-фазе и способствует 
апоптозу клеток, индуцируя старение мезенхималь-
ных стволовых клеток человека [30]. У больных 
ОА повышенный уровень miR-495 в хрящевой тка-
ни пораженных суставов способствует подавлению 
экспрессии гена AKT1, который кодирует проте-
инкиназу регуляции роста и пролиферации клеток. 
В результате ингибируется пролиферация клеток, 
опосредованная путями p-S6, p-mTOR [65].

Поскольку LINE являются самыми распро-
страненными РЭ в геноме человека, занимая 17 % 
его генома [41], и их активация была выявлена 
в тканях пораженных ОА суставов, логично пред-
положить изменение экспрессии произошедших 
от LINE микроРНК при данном заболевании 
[41, 50]. Действительно, анализ научной литерату-
ры и базы данных MDTE DB позволил выявить 
12 таких микроРНК, изменения экспрессии кото-
рых идентичны таковым при старении. Это свиде-
тельствует в пользу выдвинутой гипотезы о влия-
нии активированных при старении РЭ [16, 24] как 
индукторов развития ОА, особенно при наличии 
предрасполагающих к этому полиморфизмов в ло-
кусах расположения МЭ [8, 20]. При старении 
фибробластов человека [18] и в суставах при ОА 
повышенная экспрессия miR-1271 [36], произо-
шедшей от LINE2 [55], вызывает апоптоз хондро-
цитов за счет ингибирования митоген-активируе-
мой протеин-киназы MAPK [58].

Возникшая в эволюции от LINE2 [55] 
miR- 151a, согласно комплексному анализу регу-
ляторной сети развития ОА, характеризуется 
снижением экспрессии при заболевании [26], 
а также у пожилых людей по сравнению с моло-
дыми. Интересно, что исследование роли данной 
микроРНК в старении показало роль изменений 
ее экспрессии в сыворотке крови при старении 
[40], что свидетельствует в пользу предложен-
ной в данном обзоре гипотезы. Прямой мишенью 
miR-151a является мРНК гена AGMAT, кодиру-
ющего агматиназу, — ключевой фермент метабо-
лизма полиаминов [59]. MiR-192, произошедшая 
от LINE2 [55], оказывает повреждающее дей-
ствие на хондроциты при ОА [53]. При старении 
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ния. Мишенями miR-378 являются мРНК генов 
Sox6 (кодирует регулятор хондрогенеза) и Atg2a 
(ген связанного с аутофагией белка) [21]. При ста-
рении тимуса у мышей также выявлено повышение 
уровня miR-378 [25]. Повышенная экспрессия 
miR-885, произошедшей от SINE/MIR [55], ас-
социирована с ОА [28] и старением. Мишенью 
miR-885 является мРНК гена IGF1R, вовлечен-
ного в клеточную интернализацию IGF-1 и акти-
вацию сигнальных каскадов PI3K/Akt/GSK-3β. 
MiR- 885 нацелена также на мРНК генов CTNNB1 
(регулятор канонической передачи сигналов Wnt), 
MAN1C1 (участвует в N-гликозилировании бел-
ков) и OXR1 (белок регуляции чувствительности 
к окислительному стрессу) [5]. В таблице пред-
ставлены данные об идентичном изменении экс-
прессии произошедших от РЭ микроРНК при ста-
рении и ОА.

Заключение
Анализ научной литературы позволяет пред-

положить, что гиперактивация ретроэлементов 
при старении способствует развитию остеоартрита 
за счет взаиморегуляции ретроэлементов с про-
исходящими от них в эволюции микроРНК, что 
ведет к нарушению экспрессии различных генов 
в тканях пораженных суставов. Факторами пред-
расположенности являются полиморфизмы в ин-
тронных и межгенных участках генома человека, 
способствующие нарушению активности ретроэле-
ментов с возрастом. Подтверждением данной ги-
потезы являются факты обнаружения повышенного 
уровня HERV и LINE1 в периферической крови 
больных остеоартритом, по сравнению со здоровы-
ми людьми, и транскриптов HERV в суставах при 
остеоартрите. Кроме того, для старения характерна 
дерепрессия Sirt6, ведущая к гиперактивации ретро-
элементов, а в пораженных остеоартритом суставах 
также выявлен низкий уровень Sirt6, который сти-
мулирует не только транскрипцию ретроэлементов, 
но и поляризацию М1 макрофагов с индукцией 
синтеза ими провоспалительных цитокинов. При 
остеоартрите отмечена характерная для старе-
ния индукция интерферона продуктами экспрес-
сии ретроэлементов, с воспалением в суставах. 
Проведенный анализ представленных в базе дан-
ных MDTE DB произошедших от ретроэлементов 
микроРНК и современной научной литературы 
позволил выявить сходные изменения экспрессии 
18 микроРНК, произошедших от ретроэлементов 
(12 — от LINE, 4 — от SINE, 2 — от HERV). 
Это подтверждает гипотезу о роли активированных 

Wnt5b [48]. MiR-384, возникшая в эволюции 
от LINE-DONG-R4 [55], подавляет экспрессию 
SOX9 и сигналинг NF-kB, препятствуя пролифе-
рации хрящевых клеток [62]. MiR-384 ингибирует 
возрастную остеогенную дифференцировку мезен-
химальных стволовых клеток костного мозга, спо-
собствуя старению [32].

В хондроцитах пораженных ОА суставов 
[64] и в тканях глаза человека при старении [31] 
определяется снижение экспрессии произошед-
шей от LINE2 miR-421 [55]. Данная микроРНК 
препятствует вызванному IL-1β апоптозу и вос-
палению [64]. В отношении старения мишенью 
miR-421 являются каспаза-3 и длинная нкРНК 
TUG1 [31]. В фибробластоподобных клетках при 
ОА по сравнению с контрольной группой сни-
жена экспрессия miR-450b, мишенью которой 
является мРНК гена SKAP2 (кодирует связан-
ный с Src-киназой фосфопротеин 2, играющий 
роль в сигнальных путях киназы в макрофагах) [9]. 
Снижение экспрессии miR-450b выявлено при 
старении фибробластов [39]. При ОА повышение 
уровня miR-708 (произошла от LINE2 [55]) вы-
зывает ингибирование гена SATB2, продукт экс-
прессии которого способствует регенерации хряща 
при ОА [54]. Усиленная экспрессия miR-708 ас-
социирована также со старением, что связано с ее 
функционированием в качестве супрессора опухо-
лей, препятствующего пролиферации клеток [29].

В экзосомах пациентов с ОА определена по-
вышенная экспрессия miR-1290 [27] (произо-
шла от SINE/MIR [55]), которая ингибирует ген 
CCNG2, кодирующий циклин, регулирующий 
клеточный цикл [44]. Высокий уровень miR-1290 
определен также при старении фибробластов чело-
века [18]. При ОА определен повышенный уро-
вень miR-335 [56], которая подавляет энхондраль-
ную оссификацию суставного хряща [57] путем 
ингибирования генов MMP13 (кодирует матрикс-
ную металлопротеиназу), VCAM1 (кодирует белок 
суперсемейства иммуноглобулинов, участвующий 
в регуляции адгезии лейкоцитов) [56]. Высокий 
уровень miR-335 определен при старении и ведет 
к нарушению консолидации памяти в головном 
мозге за счет ингибирования мРНК гена PSD95 
(кодирует белок постсинаптической плотности) 
[45]. В эволюции данная микроРНК произошла 
от SINE/MIR [55].

У пациентов с ОА в синовиальной оболочке 
пораженных суставов экспрессируется на высоком 
уровне miR-378 (произошла в эволюции от SINE/
MIR [55]), особенно на поздней стадии заболева-
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EPIGENETIC MECHANISMS OF THE INTERRELATIONS  
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A hypothesis is presented according to which the activation of retroelements during aging, 

causing immune reactions in the human body, is a trigger for the development of osteoarthritis. 
Predisposition factors for this are polymorphisms associated with osteoarthritis, located in in-
tronic and intergenic regions where transposable elements are localized. In inflamed joints, 
changes in the expression of many genes are determined, which may be due to pathological 
activation of retroelements that influence epigenetic dysregulation of the genome. To confirm 
the hypothesis, data are presented that in patients with osteoarthritis, activated retroelements 
LINE1, ERV3, HERV-K18 are detected in blood cells, expression products of endogenous 
retroviruses HERV-E2 and HERV-WE1 and a decrease in the activity of histone deacetylase 
Sirt6 are detected in joint tissues. Analysis of the MDTE database and scientific literature 
revealed 12 microRNAs derived from LINE, 5 derived from SINE, 2 derived from HERV, af-
fecting the pathogenesis of osteoarthritis and involved in the mechanisms of aging, which may 
indicate in favor of the presented hypothesis.

Key words: immune system, microRNA, osteoarthritis, retroelements, aging
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ние продуцирует спинномозговую жидкость (лик-
вор), образует защитный барьер между кровью 
и ликвором (гематоликворный барьер), с помощью 
которого происходит избирательный транспорт 
разнообразных биологически активных молекул 
в головной мозг и поддерживается постоянство хи-
мического состава ликвора и межклеточной среды 
мозга, а также выводятся нейротоксические соеди-
нения и регулируется иммунный статус ЦНС [2, 4, 
8, 10, 14, 17]. Таким образом, нормальное функ-
ционирование сосудистого сплетения играет жиз-
ненно важную роль в поддержании микросреды, 
в которой расположен мозг, и нарушение структу-
ры и функции этого желудочкового образования 
может иметь серьёзные последствия для работы 
мозга. Действительно, морфологические и физио-
логические нарушения в сосудистом сплетении 
отмечены при целом ряде нервных и психических 
заболеваний, таких как болезнь Альцгеймера, рас-
сеянный склероз, шизофрения, депрессия, инсульт 
[7–9, 14, 19], а также при нормальном старении 
[6, 17]. Интересно, что, в отличие от практически 
всех внутримозговых структур, которые атрофи-
руются в результате патологии и при старении, со-
судистое сплетение увеличивается в объёме. Хотя 
изучение аутопсийного материала и исследования 
на животных позволили предположить, что это 
связано с утолщением базальной мембраны сосуди-
стого сплетения и фиброзным расширением стромы 
за счёт накопления структурных белков и отложе-
ния осадков кальция [20], детали этого процесса 
во многом остаются неясными. Для восполнения 
этого пробела нами было проведено исследование 
сосудистого сплетения организма людей разного 
возраста с помощью методов гистохимии и имму-
ногистохимии, которое позволило установить до-

Сосудистое сплетение желудочков головного 
мозга — сильно васкуляризированная ворсинчатая 
структура, которая продуцирует спинномозговую 
жидкость (ликвор), формирует гематоликворный 
барьер и регулирует обмен биологически активных 
молекул между кровью и ликвором. Цель работы — 
исследование распределения в сосудистом спле-
тении коллагеновых волокон и определения в их 
составе коллагена IV типа. Для выявления коллаге-
новых волокон использовали окраску препаратов 
анилиновым синим, локализацию коллагена IV типа 
определяли иммуногистохимически. Установлено, 
что коллагеновые волокна в сосудистом сплетении 
человека локализованы узкой полоской в базаль-
ной мембране — во всех исследованных образцах 
независимо от возраста. Существенная часть кол-
лагеновых волокон включает коллаген IV типа. 
В возрасте 40–50 лет дополнительно появляются 
крупные скопления волокон в строме отдельных 
ворсинок, значительную их часть составляет кол-
лаген IV типа. В таких фиброзированных ворсин-
ках кровеносные сосуды не определяются. Раннее 
фиброзирование части ворсинок может способ-
ствовать замедлению фильтрационных процессов 
в сосудистом сплетении и приводить к развитию 
патологических изменений в головном мозге при 
старении.

Ключевые слова: сосудистое сплетение, колла­
геновые волокна, коллаген IV типа, фиброз, анили­
новый синий, головной мозг

Сосудистое сплетение головного мозга — это 
сильно васкуляризированная ворсинчатая структу-
ра, расположенная внутри желудочковой системы, 
которая присутствует в латеральных, III и IV же-
лудочках мозга. Она состоит из многочисленных 
ворсинок, покрытых однослойным кубическим 
эпителием, который крепится к базальной мембра-
не. Последняя отделяет поверхностный эпителий 
от стромы, которая пронизана разветвленной се-
тью кровеносных сосудов и состоит из небольшого 
объема соединительной ткани. Сосудистое сплете-

* Работа выполнена в рамках государственного задания Федерального государственного бюджетного научного учреждения «Институт экс-
периментальной медицины».
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камерой ICC50. Применяли программу для обра-
ботки изображений LAS EZ («Leica», Германия).

Результаты и обсуждение
Весь исследованный материал имел хорошую 

сохранность и типичную структуру сосудистого 
сплетения. Окраска препаратов анилиновым си-
ним позволила отчётливо визуализировать кол-
лагеновые волокна. Сосудистое сплетение доста-
точно хорошо развито уже в детском возрасте, 
коллагеновые волокна в нём локализованы тонким 
слоем в базальной мембране, на которой локализо-
ван эпителий, и чётко следуют изгибам ворсинок 
(рис. 1, а). Иммуногистохимическое выявление 
коллагена IV типа, который является маркером 
базальной мембраны [12], показало совершенно 
такое же распределение: узкая полоска волокон 
коллагена IV типа визуализирует базальную мем-
брану, подлежащую поверхностному эпителию (см. 
рис. 1, б).

При исследовании сосудистого сплетения ги-
стологического материала лиц среднего возраста 
(40–52 года) было обнаружено, что коллагено-
вые волокна так же соответствуют расположению 
базальной мембраны и следуют изгибам ворсинки. 
Однако, кроме того, отдельные выросты ворсинок 
были плотно заполнены волокнами разной тол-
щины (рис. 2, а). При этом кровеносные сосуды 
в данных выростах не определялись. Такую кар-
тину наблюдали не во всех, а только в части вор-
синок. Для выявленных бессосудистых выростов 
была характерна особая направленность волокон 
в различных их участках. В области перехода в ос-

статочно раннее разрастание коллагеновых волокон 
в строме сплетения и участие в этом процессе кол-
лагена IV типа.

Материалы и методы
Материалом для исследования служили образ-

цы сосудистого сплетения человека (n=12) разно-
го возраста (5–52 лет) из архива Отдела общей 
и частной морфологии Института эксперименталь-
ной медицины. При архивации материала соблюда-
ли все необходимые этические нормы (заключения 
локального этического комитета Института экспе-
риментальной медицины № 2/22 от 06.04.2022). 
Образцы сосудистого сплетения были зафикси-
рованы в этанол-формалине и залиты в парафин 
по общепринятой методике. Изготавливали сре-
зы толщиной 7 мкм на ротационном микротоме 
«Rotary 3003 pfm» («PFM Medical», Германия).

Гистологическое исследование препаратов про-
водили с использованием 1 % водного раствора 
анилинового синего («Unisource Chemicals LTD», 
Индия) с применением 1 % фосфорно-молибдено-
вой кислоты в качестве протравы.

Иммуногистохимическое исследование сосуди-
стого сплетения человека проводили с применением 
мышиных моноклональных антител против колла-
гена IV типа (клон CIV22, «Invitrogen», США). 
В качестве вторичных антител применяли реагент 
MACH2 Mouse HRP Polymer («Biocare Medical», 
США). Окраску срезов осуществляли с помощью 
квасцового гематоксилина. Для анализа и фотогра-
фирования препаратов использовали световой ми-
кроскоп «Leica DM750» (Германия), оснащенный 

Рис. 1. Микрофотография сосудистого сплетения желудочков головного мозга детей разного возраста:  
а — коллагеновые волокна (ярко­синий цвет, стрелки), локализованные узкой полоской в базальной мембране под 

эпителиальным слоем (возраст 7 лет), окраска анилиновым синим; б — коллаген IV типа (коричневый цвет,  
стрелки) в составе базальной мембраны (возраст 5 лет), иммуногистохимическая окраска на коллаген IV типа, 

окраска гематоксилином

а б
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лагеновые волокна, заполняющие бессосудистые 
выросты ворсинок, состоят из коллагена IV типа.

Использованная нами окраска препаратов ани-
линовым синим показала отличную выявляемость 
коллагеновых волокон и может успешно приме-
няться для их визуализации. Полученные с ис-
пользованием этого метода данные свидетельству-
ют, что коллагеновые волокна являются важным 
структурным элементом сосудистого сплетения. 
Они формируют субэпителиальную базальную 
мембрану, являющуюся опорой для поверхностно-
го эпителиального пласта. Такое их расположение, 
по- видимому, придаёт устойчивость и гибкость 
структуре сосудистого сплетения. Существенную 
часть коллагеновых волокон сосудистого сплете-
ния, как показывают наши наблюдения, составляет 
коллаген IV типа, который известен как основной 
компонент базальной мембраны [12]. По данным 

новной ствол сосудистой ворсинки волокна имели 
направленность внутрь анализируемой структуры, 
а в глубине и ближе к поверхности наблюдали гу-
стое переплетение волокон высокой интенсивности 
окраски, что свидетельствовало о большой плотно-
сти расположения коллагеновых волокон в строме 
данных структур (см. рис. 2, б).

Иммуногистохимический анализ с помощью 
антител к коллагену IV типа показал неполное со-
впадение в распределении коллагеновых волокон, 
наблюдаемых после окраски анилиновым синим, 
и коллагена IV типа. Последний располагался тон-
кой полоской в базальной мембране, но, кроме того, 
густо наполнял субэпителиальную часть стромы не-
которых ворсинок (см. рис. 2, в). Важно отметить, 
что иммунопозитивные волокна, состоящие из кол-
лагена IV типа, занимали не весь объём ворсинок 
(см. рис. 2, г). Это свидетельствует, что не все кол-

50 мкм

*

*

*

*

*
*

20 мкм

20 мкм20 мкм

Рис. 2. Микрофотография сосудистого сплетения желудочков головного мозга лиц среднего возраста:  
а — коллагеновые волокна (ярко­синий цвет) в составе базальной мембраны (стрелки) под эпителиальным слоем 

ворсинки, образующие скопление в строме отдельных ворсинок (возраст 40 лет), окраска анилиновым синим;  
б — коллагеновые волокна в строме ворсинки при большем увеличении (возраст 52 года), окраска анилиновым синим; 

в, г — коллаген IV типа (коричневый цвет), локализованный тонким слоем в базальной мембране (стрелка),  
образующий скопление в строме ворсинки (возраст 50 лет), иммуногистохимическая окраска на коллаген IV типа, 

окраска гематоксилином. Звёздочки — скопление коллагеновых волокон

а

в

б

г
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известна). Так или иначе, нарушение структуры 
ворсинки сопровождается её деваскуляризацией 
и, соответственно, нарушением и прекращением 
функциональной активности. Если процесс фибро-
тических изменений ворсинок прогрессирует с воз-
растом, компенсаторные возможности оставшихся 
ворсинок исчерпываются и функционирование со-
судистого сплетения нарушается. Это может стать 
фактором, ослабляющим адаптационные возмож-
ности ЦНС и способствующим развитию нерв-
ных и психических заболеваний при старении. 
Известно, что нарушения функций соединитель-
нотканных элементов характерны для процесса ста-
рения [3, 14], и можно предположить, что именно 
они в первую очередь способствуют развитию воз-
растной патологии головного мозга.

Заключение
В процессе развития сосудистое сплетение го-

ловного мозга человека претерпевает ряд струк-
турных изменений, одним из которых является 
формирование скоплений коллагеновых волокон 
соединительной ткани (фиброз). Наше исследова-
ние показало, что фиброзирование ворсинок в зре-
лом возрасте происходит не по диффузному (как 
можно было бы ожидать, учитывая однородность 
структуры большей части ворсинок сплетения), 
а по очаговому типу. Достаточно раннее фибро-
зирование части ворсинок может способствовать 
замедлению фильтрационных процессов в сосуди-
стом сплетении. Результаты данного исследования 
демонстрируют, что обязательным элементом в со-
ставе фиброзированной стромы ворсинок сплете-
ния является коллаген IV типа. Поскольку в сред-
нем возрасте, наряду со значительным увеличением 
коллагеновых волокон в строме сосудистого спле-
тения, наблюдается отчетливое усиление иммуноги-
стохимической реакции на коллаген IV типа, мож-
но предположить, что патогенетические механизмы 
фиброза в строме сосудистого сплетения включают 
активацию выработки коллагена IV типа.

Конфликт интересов отсутствует.

Литература
1. Бабик Т.М. Морфофункциональная организация соеди-

нительной ткани ворсинок сосудистых сплетений головного 
мозга человека при старении // Морфол. ведом. 2008. № 1–2. 
С. 11–13.

2. Коржевский Д.Э. Сосудистое сплетение головного моз-
га и структурная организация гематоликворного барьера у че-
ловека // Регионарное кровообращение и микроциркуляция. 
2003. Т. 2, № 1 (7). С. 5–14.

3. Мякишева С.Н., Линькова Н.С., Кожевникова Е.О., 
Рыжак Г.А. Секреторный фенотип хондроцитов, ассоцииро-
ванный со старением: роль в патогенезе остеоартрита и пер-

литературы, коллагеновые волокна сосудистого 
сплетения образованы разными формами коллаге-
на — I, II, III и IV типа [5, 16, 18], причём роль 
каждого типа в структуре и функциях сосудистого 
сплетения слабо исследована.

Как показывают наши результаты, в детском 
возрасте коллагеновые волокна и коллаген IV типа 
локализованы узкой полоской в базальной мем-
бране. В среднем возрасте, помимо коллагеновых 
волокон, в субэпителиальной базальной мембране 
появляются большие скопления волокон в стро-
ме отдельных ворсинок, причём значительную их 
часть составляет коллаген IV типа. Окрашенных 
волокон так много, что они выглядят как одно 
сплошное окрашенное пятно. Такое скопление со-
единительнотканных фибриллярных элементов 
безусловно можно определить как фиброз. Следует 
заметить, что фиброз ворсинок сосудистого сплете-
ния наблюдали при различных заболеваниях моз-
га, таких как болезнь Альцгеймера, рассеянный 
склероз, инсульт и так далее [7, 11], однако, поми-
мо того, не менее сильный фиброз отмечен и при 
нормальном старении [11, 18]. С помощью имму-
ногистохимии и МРТ было продемонстрировано, 
что плотность распределения кровеносных сосудов 
в сосудистом сплетении значительно уменьшает-
ся с возрастом за счёт увеличения количества «не-
сосудистого компартмента» [13, 15], что согласует-
ся с нашими наблюдениями.

Полученные нами результаты указывают, что 
выраженный фиброз ворсинок наблюдается уже 
в среднем возрасте при отсутствии каких-либо не-
врологических заболеваний, несмотря на то, что 
в фибротически изменённых ворсинках не были 
обнаружены кровеносные сосуды. Это свидетель-
ствует о том, что такие бессосудистые ворсинки 
не способны исполнять транспортную функцию 
между кровеносным руслом и желудочковым лик-
вором, но поскольку фибротическое изменение 
в среднем возрасте затрагивает не все, а только 
часть (порядка 15 %) ворсинок, предполагаемое 
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AGE-RELATED CHANGES IN THE CHOROID PLEXUS OF THE BRAIN INCLUDE  
FOCAL FIBROSIS OF ITS VILLI

Institute of Experimental Medicine, 12 Akademik Pavlov, St. Petersburg 197022
The choroid plexus of the cerebral ventricles is a highly vascularized villous structure that 

produces cerebrospinal fluid, forms the blood-cerebrospinal fluid barrier and regulates the ex-
change of biologically active molecules between blood and cerebrospinal fluid. The purpose 
of the work was to study the distribution of collagen fibers in the choroid plexus and determine 
the presence of type IV collagen in their composition. To identify collagen fibers, preparations 
were stained with aniline blue; the localization of type IV collagen was determined by immu-
nohistochemistry. Collagen fibers in the human choroid plexus were found in a narrow strip 
of the basement membrane — in all studied samples, regardless of age. A significant portion 
of collagen fibers includes type IV collagen. At the age of 40-50 years, large accumulations 
of fibers additionally appear in the stroma of individual villi, a significant part of which is type 
IV collagen. In such fibrotic villi, blood vessels are not identified. Early fibrosis of part of the villi 
can result in slowing down filtration processes in the choroid plexus and lead to the develop-
ment of pathological changes in the brain during aging.

Key words: choroid plexus, collagen fibers, type IV collagen, fibrosis, aniline blue, brain
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воздействие на сосудистую стенку, но и механиз-
мы развития гериатрических синдромов. Иначе 
говоря, маркерами субклинического поражения 
сосудов предстают показатели жесткостно-эласти-
ческих свойств сосудистой стенки — жесткость 
артериальной стенки и индекс отражения [3, 4]. 
Основными функциями сосудистой стенки явля-
ются проведение и демпфирование. Проводящая 
функция заключается в доставке крови к перифе-
рическим тканям, соответствуя их потребностям. 
Демпфирующая функция, обеспечивающаяся 
эласти ческими свойствами артерий, заключается 
в гаше нии колебаний давления крови, создаваемо-
го сердцем. Демпфирование обеспечивает передачу 
относительно стабильного давления крови перифе-
рическим тканям [5].

По результатам клинических исследований, 
увеличение значений жесткости сосудистой стен-
ки и индекса отражения являются ранними мар-
керы поражения сердечно-сосудистой системы. 
Так, в некоторых источниках приводятся дока-
зательства связи между жесткостью артериаль-
ной стенки, индексом отражения, артериальной 
гипертензией (АГ), нарушением микроциркуля-
ции и развитием гериатрических синдромов. Этот 
процесс обусловлен сложными пaтoгeнeтичecкими 
мeхaнизмами, заключающимися в пoвреждении 
сoсудиcтoй стенки не только на фоне старения, 
но и на фоне длительного повышения АД. Однако, 
несмотря на известные теоретические предпосыл-
ки, данный патогенез недостаточно изучен, чтo 
указывает на актуальность проблемы и дает новые 
возможности при пoискe мeтoдoв диaгнocтики, 
коррекции и лeчeния не только АГ, особенно в по-
жилом и старческом возрасте, но и гериатрического 
синдрома саркопении [6–8].

Саркопения — это патологическое состояние, 
характеризующееся мышечной недостаточностью, 
ассоциированное с возрастом, при котором снижа-
ется мышечная масса и сила и, как следствие, сни-
жается функциональный статус и качество жизни. 
В статье обсуждаются и представлены жесткость 
артериальной стенки и индекс отражения сосу-
дистой стенки как маркеры поражения сердечно-
сосудистой системы у женщин пожилого и стар-
ческого возраста с артериальной гипертензией, 
рассмотрено влияние маркеров поражения сер-
дечно-сосудистой системы в развитии саркопении, 
представлен алгоритм диагностики саркопении 
для клинической практики.

Ключевые слова: жесткость сосудистой стенки, 
индекс отражения, кистевая динамометрия, сарко­
пения, пожилой возраст, старческий возраст, арте­
риальная гипертензия

Сердечно-сосудистая система предстает как 
один из этапов на множественных путях различных 
факторов риска, среди которых выступает и ста-
рение. Частота сердечно-сосудистых заболеваний 
возрастает по мере старения человека, тем самым 
усиливая прогрессирование инволютивных измене-
ний. Так, ранняя диагностика сердечно-сосудистых 
заболеваний и гериатрических синдромов, их взаи-
мосвязь на сегодняшний день становится все акту-
альнее. Выявление и лечение на начальных этапах 
изменений сосудистой стенки способствуют как 
улучшению здоровья населения, так и автономно-
сти и качества жизни нации. Это снижает зависи-
мость от посторонней помощи, тем самым приводя 
к уменьшению экономических затрат государства 
как на лечение сердечно-сосудистых катастроф, так 
и на уход за пожилым больным [1, 2].

Множество предикторов сердечно-сосуди-
стого риска запускает не только механизмы па-
тогенеза сердечно-сосудистых осложнений через 
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Цель исследования — изучение артериальной 
жесткости и индекса отражения сосудистой стенки 
как маркеров поражения сердечно-сосудистой си-
стемы при АГ, так и маркеров развития саркопе-
нии; разработка простого и доступного алгоритма 
диагностики саркопении в амбулаторной практике 
врача-гериатра.

Материалы и методы
Исследование проводили на базе Ивнянской 

центральной районной больницы в Курасовском 
центре общеврачебной практики (Ивня). В иссле-
дование были включены 148 женщин 45–89 лет, 
которые были рaздeлeны по возрасту нa четыре 
группы: 1-я (n=41) — женщины среднего возрас-
та 45–59 лет с АГ; 2-я (n=47) — женщины по-
жилого возраста 60–74 лет с АГ; 3-я (n=30) — 
женщины старческого возраста 75–89 лет с АГ; 
4-я (n=30) — контрольная — женщины среднего 
возраста 45–59 лет без АГ. Рaндoмизaция проис-
ходила пo кaлeндapнoму вoзpacту. Данные пред-
ставлены в тaбл. 1, 2.

Критерии включения: гипepтoничecкaя бoлeзнь 
I–II cтaдии, AГ I–II cтeпeни, pиcк 2–3, XCН 0–II, 
ФК 0–II. Критерии исключения: ОНМК и инфapкт 
миoкapдa в aнaмнeзe, втopичныe cимптoмaтичecкиe 
AГ, AГ III cтaдии, нapyшeния pитмa сepдцa, ХСН 
III–IV ФК пo NYНА, ФВ <50 %, caxapный 
диaбeт 1-го и 2-го типа, oнкoлoгичecкиe зaбoлeвaния, 
ХОБЛ, лeгочная гипертензия, заболевания костно-
мышечного аппарата верхних конечностей.

Пациенткам измеряли рocт стоя pocтoмepом 
мeдицинcким «Pм-1» («Диaкoмc» № 28682- 10, 
Россия); массу тела измеряли на нaпoльных 
мeдицинcких весах «BМЭН-150», «BМЭН- 200» 
№ 16605-15 (Россия) без обуви и верхней одежды; 
ИМT вычисляли пo фopмyлe: масса тела (кг) ÷ по-
казатель pocта в квадрате (м2). АД измepяли при 
пoмощи мexaничecкoгo пpибоpa для измeрeния АД 
«MT-10», «MТ-20» № 15788- 07 (США) со-
гласно рекомендациям Комитета экспертов ВОЗ 
(1999). За 60 мин до измерения АД исключали 
прием алкоголя, кофеина, курение, физическую 
нагрузку.

Пульcoвое АД (ПAД) рассчитывали пo фop -
муле: ПAД = СAД – ДAД (мм pт. cт.). ЧСС опре-
деляли с помoщью медицинского пульcoксиметра 
«Armed», мoдель YX300 № 53583-13 (Китай).

Показатели жесткости сосудистой стенки 
и индекса отражения определяли при помощи ос-
циллометрического метода на основе работы пор-
тативного прибора «АнгиоСкан-01П» (Россия), 
измерение проводили утром натощак, однократно.

Одним из звеньев, влияющих на трансформа-
цию сосудов и изменение жесткостно-эластиче-
ских свойств артериальной стенки, является индекс 
жесткости (жесткость сосудистой стенки). Он от-
ражает среднюю скорость распространения пуль-
совых волн по крупным резистентным сосудам, та-
ким как аорта и ее ветви. Физиологический смысл 
индекса жесткости заключается в оценке скорости 
прохождения пульсовой волны от сердца до участка 
отражения [9, 10].

Под действием инволютивных изменений 
и на фоне длительного повышения АД происходит 
увеличение еще одного показателя жесткостно-
эласти ческих свойств сосудистой стенки — ин-
декса отражения, который испoльзуют для oцeнки 
вклада oтраженнoгo кoмпонeнта в пульсoвую вoлну. 
Данный показатель несет ответственность за тонус 
мелких артерий [11].

Так, длительная АГ и старение изменяют жест-
костно-эластические свойства сосудистой стенки, 
а именно повышают такие ее показатели, как жест-
кость сосудистой стенки и индекс отражения, что 
приводит к нарушению трофики тканей. Иначе 
говоря, в результате хронического механического 
и гипоксического воздействия нарушаются мета-
болические процессы в тканях, в том числе в мы-
шечных, что ведет в свою очередь к развитию сар-
копении в результате снижения мышечной массы, 
силы и функции [12]. Зaпускaeтся пoрoчный круг: 
в рeзультaте снижeния и пoтeри мышeчной силы 
и мaссы вмeсте c длитeльнo текущими хрoничeскими 
забoлeваниями, привoдящими к умeньшeнию 
физичeской активнoсти пациeнта, пoявляeтся 
синдрoм гипoмoбильнoсти, пo рeзультaтaм кoтoрoгo 
снижаeтся нaгрузка на мышцы, в прoцeссе чeго 
снижaeтся их рeгeнeрация, приводящaя к рaзвитию 
сaркoпeнии [13–16].

Несмотря на изученность патогенеза АГ, 
на сегодняшний день недостаточно данных о вза-
имосвязи показателей жесткостно-эластических 
свойств сосудистой стенки, прогрессирования АГ 
и формирования гериатрических синдромов. Также 
не разработан алгоритм диагностики саркопе-
нии с предикторами сердечно-сосудистых заболе-
ваний для клинической практики. На данном этапе 
развития системы здравоохранения в клиничeской 
практике при исследoвании мышeчнoй силы у па-
циентов не определяют степень повышения пока-
зателей жесткости сосудистой стенки и индекса 
отражения, что не позволяет на начальных этапах 
прeдупредить и скорректировать развитие гериа-
трических синдромов.
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кость сосудистой стенки и индекс отражения выше, 
чем у контрольной группы того же возраста с нор-
мальным уровнем АД.

Таким образом, АГ способствует изменению 
жесткостно-эластических свойств артериальных 
сосудов, что указывает на значимость определе-
ния выраженности индекса отражения и жесткости 
артериальной стенки для интерпретации функцио-
нального состояния организма, его сердечно-сосу-
дистой системы как маркеров поражения сердечно-
сосудистой системы.

Сравнительный анализ жесткости сосудистой 
стенки у пациенток разного возраста показал, 
что с возрастом у больных АГ данный показатель 
увеличивается (табл. 4). У женщин старческого 
возраста с АГ среднее значение жесткости сосуди-
стой стенки на 9 % выше, чем у женщин среднего 

Силу сжатия кистей определяли при помо-
щи кистевого динамометра «Силач» ДМЭР-120 
(Россия). Исследование проводили 3 раза на каж-
дой руке; для заключения использовали самый вы-
сокий показатель сжатия (в деканьютонах; сила 
1 даН соизмерима весу 1 кг).

Статистическую обработку полученных резуль-
татов проводили с помощью программы Excel 2016, 
где рассчитывали средние величины (М), средние 
ошибки средних арифметических (m), t-критерий 
Стьюдента. Вероятность различия принимали ста-
тистически значимой по критерию Стьюдента при 
р<0,05.

Результаты и обсуждение
В результате контурного анализа жесткости со-

судистой стенки и индекса отражения у 1-й груп-
пы женщин среднего возраста с АГ и контрольной 
группы женщин данного возраста с нормальным 
уровнем АД были получены статистически значи-
мые различия (табл. 3): среднее значение жест-
кости артериальной стенки у 1-й группы жен-
щин на 100 % выше, чем у контрольной группы 
(p1– 2=0); среднее значение индекса отражения 
у 1-й группы женщин на 16 % выше показателей 
у контрольной группы (p1–2<0,05).

При анализе показателей, полученных при по-
мощи осциллометрического мeтода, было выявле-
но, что у обследуемых групп женщин с АГ жест-

Taблицa 1

Клиническая характеристика обследованных групп

Пoкaзaтeль 1-я группа, n=41 2-я группа, n=47 3-я группа, n=30 4-я группа, n=30

Возраст, лет 51,85±0,65 64,09±0,57 81,07±0,66 47,97±0,79

Рocт, см 161,88±0,79 160,53±0,78 160,97±1 160,6±0,96

Масса тела, кг 83,29±2,94 84,64±2,67 73,6±3,05 77,13±2,46

ИМT, кг/м2 31,73±1,04 32,84±1,03 28,4±1,19 29,9±0,85

Taблицa 2

Показатели гемодинамики у обследованных групп

Пoкaзaтeль 1-я группа, n=41 2-я группа, n=47 3-я группа, n=30 4-я группа, n=30 p

СAД, мм pт. cт. 139,39±1,6 141,4±1,05 147,0±1,4 124,03±1,06 р1–3<0,001
p2–3<0,01

р1–4<0,0000001
ДAД, мм pт. cт. 84,9±1,09 86,49±0,76 89,8±0,78 76,43±0,86 р1–3<0,001

p2–3<0,01
р1–4<0,000001

ПAД, мм pт. cт. 54,5±0,85 54,9±0,67 58,03±1,6 47,6±1,24 р1–4<0,0001
ЧCC, yд/мин 76,3±1,99 76,8±1,69 75,2±2,1 80,7±1,99 –

Taблица 3

Пoкaзaтeли жecткocтнo-элacтичecкиx cвoйcтв apтeрий 
y пациенток cpeднeгo вoзpacтa c apтeриaльнoй 
гипepтeнзиeй и у лиц cpeднeгo вoзpacтa без нее

Показатель, %

Пациентки среднего возраста

p1–2без артериальной 
гипертензии, n=30

с артериальной 
гипертензией, 

n=41

Жесткость 
сосудов

7,01±0,06 7,57±0,08 0

Индекс 
отражения

30,41±1,74 36,18±2,12 <0,05
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В результате вышеизложенного формирует-
ся патогенез развития порочного круга саркопе-
нии с предикторами поражения сердечно-сосуди-
стой системы (рис. 1).

Таким образом, с возрастом у лиц с длительным 
повышением АД из-за стойкого мexaничecкoгo 
и гипoкcичecкoгo действия высoкoгo АД нa артери-
альную стенку сосудов нaблюдaeтcя ремоделирова-
ние сосудов с измeнeнием жесткостно-элaстичеcких 
свойcтв артeрий, приводящих как к снижению 
физиoлoгического рeзерва стaреющего оргaнизма, 
так и к увeличению eго уязвимoсти к различным 
факторам и появлению саркопении, которая в свою 
очередь влияет на качество жизни.

Как следствие проведенного исследования, 
разработан простой и доступный в своем исполь-
зовании в амбулаторной практике алгоритм диа-
гностики саркопении, позволяющий ее проводить 
не покидая кабинет врача-гериатра (рис. 2).

Заключение
Повреждение сосудистой стенки является одним 

из этапов патогенеза как сердечно-сосудистого, так 
и геронтологического континуума. Артериальная 
гипертензия и саркопения предстают не только 
в роли самых распространенных заболеваний по-
жилого человека, но и являются одними из наи-
более неблагоприятных заболеваний из-за смер-
тельно опасных осложнений. Ремоделирование 
сосудов и изменение их структурно-функциональ-
ных свойств зачастую появляются до клинических 
симптомов, пoэтoмy изучение и oцeнкa фyнкций 

(р1–3<0,001) и пожилого (р2–3<0,001) возрас-
та с АГ.

Индекс отражения продемонстрировал, что со-
пряженность АГ с изменениями сосудистой стенки 
способствует ускорению инволютивных процессов 
и приводит к значимым структурным и функцио-
нальным трансформациям мелких артериальных со-
судов. Так, у 2-й группы женщин пожилого возрас-
та с АГ среднее значение индекса отражения на 17 % 
выше, чем в 1-й группе женщин (р1–2<0,05).

В результате кистевой динамометрии у обсле-
дованных групп женщин выявлены следующие раз-
личия в силе сжатия (табл. 5).

Хроническое повышение АД с увеличением ин-
волютивных изменений в артериальном русле при-
водит к снижению трофики в мышечных тканях, что 
в свою очередь запускает механизм по уменьшению 
мышечной силы и развитию саркопении. В ходе ки-
стевой динамометрии у 3-й группы женщин стар-
ческого возраста с АГ были выявлены следующие 
значения: сила сжатия правой рукой (работающей) 
была на 50 % ниже, чем таковая у 1-й группы жен-
щин среднего возраста с АГ, и на 34 % ниже, чем 
у 2-й группы женщин пожилого возраста с АГ 
(р2–3<0,000001).

Значения левой кисти, где трофические из-
менения более выражены в результате снижения 
нагрузки на нее, распределились следующим об-
разом: у 1-й группы женщин сила сжатия была 
на 24 % выше, чем у 2-й группы женщин, и на 60 % 
выше, чем сила сжатия у 3-й группы женщин 
(р1–3<0,000001).

Таблица 4

Показатели жесткостно-эластических свойств артерий у пациенток с apтeриaльнoй гипepтeнзиeй

Пoкaзaтeль, % 1-я группа, n=41 2-я группа, n=47 3-я группа, n=30 p

Жесткость сосудов 7,57±0,08 7,57±0,12 8,29±0,17 р1–3<0,001
р2–3<0,001

Индекс отражения 36,18±2,12 43,77±2,57 43,4±4,49 р1–2<0,05

Taблицa 5

Фyнкциoнaльныe пoкaзaтeли кистевой динамометрии у обследованных женщин с apтeриaльнoй гипepтeнзиeй

Сила сжатия, даН 1-я группа, n=41 2-я группа, n=47 3-я группа, n=30 p

Правая рука 29,81±0,67 22,45±0,81 14,9±0,93 р1–2<0,000001
р1–3<0,000001
р2–3<0,000001

Левая рука 27,49±0,75 20,79±0,88 11,2±0,9 р1–2<0,000001
р1–3<0,000001
р2–3<0,000001



401

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2024 • Т. 37 • № 4

Нарушение метаболических 
процессов в тканях

Ремоделирование сосудов

SI
RI

Биологический 
возраст, 

АДГиподинамия

Саркопения

Мышечная сила, 
мышечная масса

Порочный круг

Рис. 1. Порочный круг развития саркопении с предикторами поражения сердечно­сосудистой системы.
Здесь и на рис. 2: SI — жесткость сосудов; RI — индекс отражения

Пожилые люди

Кистевая динамометрия (ИМТ)

Норма Снижена

Скорость ходьбы (V, м/с)

0,8 м/с 0,8 м/с

SI, RI

SI         8%
RI       43%

SI         8%
RI       43%

Нет саркопении Саркопения

SI             8%
RI           43%

Рис. 2. Алгоритм диагностики саркопении для клинической практики
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сосу дистой стенки имеет не только диaгнocтичecкoe, 
но и пpoгнocтичecкoe знaчeниe.

В результате вышеизложенного, жесткость 
артериальной стенки и индекс отражения рассма-
триваются не только как ранние предикторы сер-
дечно-сосудистого континуума, но и как маркеры 
развития саркопении. Данные, выявленные при 
помощи осциллометрического метода, позволяют 
диагностировать поражение артерий разного ка-
либра на доклинической стадии, выявить группы 
пациентов с высоким сердечно-сосудистым риском 
и оценить его степень, а также выявить пациен-
тов с гериатрическими синдромами, что позволит 
создать методы профилактики и коррекции в ре-
моделировании артериального русла. Таким обра-
зом, в результате воздействия на одно из звеньев 
патогенеза артериальной гипертензии, в процессе 
произойдет сдвиг звеньев порочного круга разви-
тия саркопении, что позволит прервать как его, так 
и развитие сердечно-сосудистого и геронтологиче-
ского континуумов.

Полученные результаты следует использо-
вать для диагностики и профилактики саркопении. 
Поэтому дальнейшее исследование жесткост-
но-эластических свойств сосудистой стенки — 
не только как ранних маркеров поражения сердеч-
но-сосудистой системы, но и как маркеров развития 
саркопении — даст возможность до клинических 
проявлений заподозрить и предупредить разви-
тие потери массы и силы скелетных мышц. Это 
в свою очередь ведет к формированию у пожилых 
больных синдрома гипoмoбильности, зависимoсти 
от пoсторонней пoмощи, снижeнию автoномности 
и, тем самым, качeства жизни.

В результате контурного анализа данных, по-
лученных путем осциллометрического метода, 
установлено повышение жесткости артериальной 
стенки и индекса отражения, что говорит о повреж-
дении сосудистой стенки у лиц пожилого и старче-
ского возраста с артериальной гипертензией.

Жесткость сосудистой стенки и индекс от-
ражения у лиц с артериальной гипертензи-
ей превышают соответствующие показатели 
у лиц с нормальным уровнем АД, доказывая их 
значение в патогенезе трансформации сосудистой 
стенки, развитии сердечно-сосудистого и геронто-
логического континуума.

Конфликт интересов отсутствует.
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являясь третьей по значимости причиной смерти 
после сердечно-сосудистых заболеваний и инсуль-
та [12]. Проведенные в последние годы исследова-
ния показали, что более 50 % пациентов, госпита-
лизированных по поводу ХОБЛ, имеют высокую 
распространенность сопутствующих сердечно-со-
судистых заболеваний [5], а у лиц пожилого воз-
раста коморбидность ХОБЛ и ишемического ин-
сульта (ИИ) вызывает все большее беспокойство 
в связи с серьезностью проблемы.

Гипоксия и дисбаланс между прооксидантами 
и антиоксидантной защитой являются главными 
предикторами развития оксидативного стресса, 
который играет ключевую роль среди патогенети-
ческих механизмов развития и прогрессирования 
ХОБЛ. Кроме того, сигаретный дым во многом 
провоцирует воспалительную реакцию, в которую 
вовлекаются различные клетки, включая макро-
фаги, нейтрофилы и Т-клетки, высвобождающие 
различные медиаторы воспаления [TNF-α, моно-
цитарный хемотаксический белок-1 (МСР-1), 
АФК и др.]. Считается, что именно состояние хро-
нического системного воспаления низкой степени 
выраженности у лиц пожилого возраста (инфла-
мейджинг) способствует развитию коморбидных 
состояний [1, 4].

Инсульт является ведущей причиной инвалид-
ности, до 30 % выживших после инсульта не восста-
навливают полную независимость и, следовательно, 
нуждаются в посторонней помощи. Наиболее рас-
пространенным подтипом является ИИ, на долю 
которого приходится около 80 % всех инсультов. 

В исследовании проведена оценка выражен-
ности инфламейджинга, ПОЛ, а также состояния 
антиоксидантной защиты у пациентов пожилого 
возраста с ХОБЛ в зависимости от перенесенного 
ишемического инсульта (ИИ). В проспективное ко-
гортное исследование были включены 138 паци-
ентов пожилого возраста (средний возраст — 68±4 
года), из них 1-я (контрольная) группа — 30 человек, 
не имевших установленных ХОБЛ и сердечно-сосу-
дистых заболеваний, сопоставимых по полу и воз-
расту с пациентами основной группы. В основную 
группу были включены 108 пациентов, из которых 
53 [42 (79,2 %) мужчины и 11 (20,8 %) женщин] имели 
ХОБЛ вне обострения (2-я группа), и 55 [41 (74,5 %) 
мужчина и 14 (25,5 %) женщин] — ХОБЛ вне обост-
рения, перенесших ИИ (3-я группа). Установлено, 
что пациенты пожилого возраста с ХОБЛ, перенес-
шие ИИ, имеют более выраженную дислипидемию, 
высокий индекс инсулинорезистентности (40,4 %, 
р<0,001), индексы инфламейджинга NLR (23,2 %, 
р<0,01), МLR (22,9 %, р<0,01), С-РБ (18,4 %, р<0,01), 
МСР-1 (25,9 %, р<0,01) по сравнению с группой 
ХОБЛ. Выявлено усиление процессов ПОЛ — об-
щей окислительной способности (15,9 %, р<0,05), 
окисленных ЛПНП (18,2 %, р<0,01), МДА (17,4 %, 
р<0,01) и снижение антиоксидантной системы ор-
ганизма — витамина Е (34,4 %, р<0,01), СОД (21,1 %, 
р<0,01), при повышении содержания гомоцистеина 
в плазме крови на 28,3 % (р<0,01). Таким образом, 
полученные данные свидетельствуют о максималь-
ной выраженности инфламейджинга и дисбаланса 
про- и антиоксидантов в патогенезе коморбидности 
ХОБЛ и ИИ у лиц пожилого возраста.

Ключевые слова: пожилой возраст, оксидатив­
ный стресс, инфламейджинг, хроническая обструк­
тивная болезнь легких

ХОБЛ поражает около 10 % населения мира 
старше 40 лет и растет по мере старения населения, 
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Из 108 пациентов с ХОБЛ II степень бронхооб-
струкции имели 76 (70,4 %) человек, III — 32 
(29,6 %). Индекс курящего человека — 19,2 
[14,3; 23,8] пачка-лет. По шкале NIHSS средний 
балл включенных в исследование пациентов, пере-
несших ИИ, составил 4,8±2,4, что соответствова-
ло легкой степени тяжести.

По стандартной методике в соответствии с ре-
комендациями производителей определяли уровень 
глюкозы плазмы натощак, инсулина в сыворотке 
крови, общего холестерина (ОХС), ХС ЛПВП 
и ХС ЛПНП, триглицеридов (ТГ). Рассчитывали 
индекс инсулинорезистентности (HOMA-IR). 
Инфламейджинг оценивали по общему анали-
зу крови с подсчетом лейкоцитарной формулы 
и расчетом индексов NLR (соотношение количе-
ства нейтрофилов и лимфоцитов) и MLR (моно-
цитов и лимфоцитов). Методом ИФА («МСР-
1-ИФА-БЕСТ», анализатор «АИФР-01», 
«Униплан», Россия) определяли уровень моно-
цитарного хемотаксического протеина-1 (МСР-1) 
и С-РБ («С-реактивный белок-Ново», «Вектор-
Бест», Россия). Оксидативный стресс оценива-
ли с использованием анализатора «АИФР-01» 
(«Униплан», Россия) по следующим показателям: 
энзиматическим методом определяли общую окис-
лительную способность сыворотки крови (реактивы 
«Labor Diagnostika Nord GmbH KG», Германия), 
окисленные ЛПНП (реактивы «Biomedica», 
Германия), МДА — методом высокоэффективной 
жидкостной хроматографии с флюориметрическим 
детектированием (реактивы «Elabscience», Китай). 
Изучение антиоксидантной системы проводи-
ли с оценкой неферментного антиоксидантного мар-
кера, которым является витамин Е, из ферментных 
антиоксидантов — СОД, Cu/ Zn-форма (анали-
затор «АИФР-01», «Униплан», Россия; «Bender 
MedSystem», Австрия) и гомоцистеина (анализатор 
«KLIMA» Италия; реагенты «Dialab», Австрия).

Обработку статистических данных проводили 
при помощи программного пакета Microsoft Office 
Excel (2016). Количественные показатели пред-
ставлены в виде медианы (Ме), интерквартильных 
размахов (QL, QH), непрерывные количественные 
значения выражали как среднее ± cтандартное от-
клонение (SD). Корреляционный анализ с приме-
нением непараметрического критерия Спирмена ис-
пользовали для изучения взаимосвязей показателей. 
Сравнение количественных переменных при нор-
мальном распределении признака проводили с по-
мощью t-критерия Стьюдента, достоверными счи-
тали различия при уровне значимости р<0,05.

Пациенты с ХОБЛ имеют более высокий риск 
развития ИИ, особенно в течение нескольких не-
дель после обострения, по данным M.L. Portegies 
и соавт. — примерно в 7 раз [18]. Связь между 
ХОБЛ и инсультом может в значительной степени 
зависеть от общих факторов риска, таких как ста-
рение и курение, или от связи ХОБЛ с традици-
онными факторами риска инсульта. В то же время, 
инфламейджинг и окислительный стресс, связан-
ные с ХОБЛ, могут играть важную роль, способ-
ствуя дисфункции сосудов головного мозга [8]

В литературе имеются убедительные данные, 
демонстрирующие, что системные маркеры окис-
лительного стресса, такие как окисленные ЛПНП, 
продукты расширенного окисления белков и МДА, 
повышены у пациентов с ХОБЛ, однако не изуче-
ны возраст-ассоциированные изменения при ко-
морбидности с ИИ [9, 11].

Цель работы — оценка выраженности ин-
фламейджинга, ПОЛ, а также состояния антиок-
сидантной защиты у пациентов пожилого возрас-
та с ХОБЛ в зависимости от перенесенного ИИ.

Материалы и методы
В проспективное когортное исследование 

были включены 138 пациентов пожилого возрас-
та (средний возраст — 68±4 года), находящихся 
под наблюдением врача-терапевта в амбулаторных 
условиях и дневном стационаре Городской поли-
клиники № 18 (Воронеж) в 2021–2023 гг. Из них 
1-ю (контрольную) группу составили 30 человек, 
не имевших установленных ХОБЛ и сердечно-со-
судистых заболеваний из числа пациентов поли-
клиники, прошедших диспансеризацию и сопоста-
вимых по полу и возрасту с пациентами основной 
группы. В основную группу были включены 108 
пациентов, из которых 53 [42 (79,2 %) мужчины 
и 11 (20,8 %) женщин] имели ХОБЛ вне обостре-
ния (2-я группа), и 55 [41 (74,5 %) мужчина и 14 
(25,5 %) женщин] — ХОБЛ вне обострения, пе-
ренесших ИИ (3-я группа). Критерии включения: 
пожилой возраст (60–74 года по ВОЗ); ХОБЛ 
II–III степени бронхообструкции вне обострения 
в течение года; перенесенный не менее 6 мес назад 
ИИ легкой степени тяжести без когнитивных на-
рушений; пациенты, давшие добровольное согласие 
на участие в исследовании. Критерии исключения: 
возраст менее 60 лет и более 74 лет, сахарный диа-
бет, печеночная недостаточность, ХБП, онкологи-
ческая патология в анамнезе.

Диагноз ХОБЛ и ИИ устанавливали в соот-
ветствии с клиническими рекомендациями [3, 14]. 



406

О.А. Осипова и др.

отмечен в группе пациентов пожилого возраста 
при коморбидности ХОБЛ+ИИ — С-РБ 4,9 
(2,8; 6) мг/л, что на 18,4 % (р<0,01) выше, чем 
в группе ХОБЛ, — 4 (2,1; 5,4) мг/л, и в 2,3 раза 
выше, чем в контрольной группе (р<0,001). 
Уровень МСР-1 в группе ХОБЛ+ИИ соста-
вил 407,3 (332,2; 485,3) пг/мл, что на 25,9 % 
(р<0,01) выше, чем в группе ХОБЛ, — 301,7 
(280,8; 352,5) пг/мл, и в 2,4 раза выше, чем 
в контрольной группе, — 168,5 (122,6; 212,8),   
р<0,001.

Результаты лейкоцитарной формулы представ-
лены в табл. 2.

Пациенты группы ХОБЛ+ИИ имели ста-
тистически значимо более высокие индексы (ри­
сунок): NLR 3,06 (1,86; 5,07) был на 23,2 % 
(р<0,01) выше по сравнению с группой ХОБЛ — 
2,35 (1,27; 3,12), и на 43,5 % (р<0,001) выше, 
чем в контрольной группе, — 1,73 (1,15; 3,77). 
Индекс МLR также был самым высоким у паци-
ентов с ХОБЛ+ИИ — 0,35 (0,26; 0,48), что 
на 22,9 % (р<0,01) выше, чем в группе ХОБЛ, — 
0,27 (0,16; 0,37), и на 45,7 % (р<0,001) выше, 
чем в контрольной группе, — 0,19 (0,15; 0,25).

Важную роль в патогенезе как ХОБЛ, так 
и цереброваскулярных заболеваний играет состоя-
ние ПОЛ и антиоксидантной системы организма. 

Результаты и обсуждение
Метаболический профиль изучаемых групп па-

циентов представлен в табл. 1.
Таким образом, установлено, что пациенты 

пожилого возраста с ХОБЛ, перенесшие ИИ, 
имеют более выраженную дислипидемию по срав-
нению с пациентами без инсульта по таким пока-
зателям, как гипертриглицеридемия (на 22,6 %, 
р<0,01) и снижение уровня ХС ЛПВП (на 15,4 %, 
р<0,05). Пациенты 3-й группы в связи с пере-
несенным инсультом получают статинотерапию, 
возможно поэтому статистически значимых раз-
личий по показателям ОХС и ХС ЛПНП между 
2-й и 3-й группой нами не получено. Кроме того, 
установлено, что наиболее высокий индекс инсу-
линорезистентности имели пациенты пожилого 
возраста с ХОБЛ, перенесшие ИИ (на 40,4 %, 
р<0,001), по сравнению со 2-й группой, в пер-
вую очередь за счет гиперинсулинемии (на 48,8 %, 
р<0,001), а не гипергликемии, хотя уровень глюко-
зы в 3-й группе был статистически значимо выше 
(на 11,3 %, р<0,05).

Оценку инфламейджинга проводили путем 
оценки лейкоцитарной формулы и биохимических 
маркеров (С-РБ, МСР-1), а также расчетом ин-
дексов NLR и MLR. Максимальный уровень 
биохимических маркеров инфламейджинга был 

Таблица 1

Метаболический профиль пациентов с ХОБЛ в зависимости от перенесенного ишемического инсульта, Ме (QL; QH)

Показатель 1-я группа, n=30 (контрольная) 2-я группа, n=53 (ХОБЛ) 3-я группа, n=55 (ХОБЛ+ИИ)

Глюкоза, ммоль/л 5,2 (4,6; 5,7) 5,5 (4,5; 6,7) 6,2 (5,7; 6,9) 3)*
Инсулин, мкЕд/мл 7,6 (7,1; 9,8) 8,4 (6,3; 10,4)1)* 12,5 (11,3; 13,8) 5)*
HOMA-IR, у. е. 1,76 (1,45; 2,48) 2,05 (1,26; 3,09)2)* 3,44 (2,86; 4,23) 5)*
Общий холестерин, ммоль/л 5,2 (4,7; 5,7) 6 (5,1; 6,6) 6,4 (5; 7,2)
Холестерин ЛПВП, ммоль/л 1,3 (1,1; 1,4) 1,3 (1; 1,5) 1,1 (0,8; 1,3) 3)*
Холестерин ЛПНП, ммоль/л 2,2 (1,9; 2,5) 2,5 (2,1; 2,8)1)* 2,6 (2; 3)
Триглицериды, ммоль/л 1,56 (1,44; 1,80) 1,86 (1,67; 2,06)2)* 2,28 (1,84; 2,56) 4)*

1)* р<0,05; 2)* р<0,01 — между 1-й и 2-й группой; 3)* р<0,05; 4)* р<0,01; 5)* p<0,001 — между 2-й и 3-й группой.

Таблица 2

Показатели лейкоцитарной формулы у пациентов пожилого возраста с ХОБЛ  
в зависимости от перенесенного ишемического инсульта, Ме (QL; QH)

Показатель 1-я группа, n=30 (контрольная) 2-я группа, n=53 (ХОБЛ) 3-я группа, n=55 (ХОБЛ+ИИ)

Лейкоциты, •109/л 6,5 (4,7; 8,2) 7,4 (6,1; 8,6)1)* 7,6 (6,2; 9,5)
Нейтрофилы, абс., •109/л 3,8 (3; 4,9) 4,7 (3,8; 5,3)2)* 5,2 (4,1; 6,6)3)*
Лимфоциты, абс., •109/л 2,2 (1,3; 2,6) 2 (1,7; 3)1)* 1,7 (1,3; 2,2)3)*
Моноциты, абс., •109/л 0,42 (0,22; 0,66) 0,54 (0,46; 0,62)2)* 0,60 (0,57; 0,62)3)*

1)* р<0,05; 2)* р<0,01 — между 1-й и 2-й группой; 3)* р<0,05 — между 2-й и 3-й группой.
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В иммунопатогенезе как ХОБЛ, так и ИИ 
важная роль принадлежит формированию системно-
го воспаления, которое запускает опосредованную 
цитокинами активацию лейкоцитов (нейтрофилов, 
лимфоцитов, моноцитов). При этом соотношения 
нейтрофилов-лимфоцитов (NLR) и моноцитов-
лимфоцитов (МLR) стали новыми надежными ге-
матологическими биомаркерами инфламейджинга, 
которые представляют собой динамический пока-
затель перекрестных взаимодействий и нарушений 
между врожденным и адаптивным клеточным им-
мунитетом [10]. Анализ пяти рандомизированных 
клинических исследований продемонстрировал, что 
при каждом квартильном увеличении NLR возрас-
тал риск MACE на 9–31 % [7], у больных ХОБЛ 
индекс NLR продемонстрировал значительную 

Нами были изучены степень выраженности окси-
дативных процессов и антиоксидантных механиз-
мов у пациентов пожилого возраста в зависимости 
от перенесенного ИИ. Был проведен анализ таких 
показателей, как общая окислительная способность 
сыворотки крови, окисленные ЛПНП и МДА. 
Результаты представлены в табл. 3.

При оценке показателей ПОЛ установле-
но, что у пациентов при коморбидности ХОБЛ 
и ИИ уровень общей окислительной способности 
был на 15,9 % (р<0,05), окисленных ЛПНП — 
на 18,2 % (р<0,01), МДА — на 17,4 % (р<0,01) 
выше, чем у пациентов с ХОБЛ. При этом вы-
явлено достоверное снижение показателей анти-
оксидантной защиты — витамина Е на 34,4 % 
(р<0,01), СОД — на 21,1 % (р<0,01) при повы-
шении содержания гомоцистеина в плазме крови 
на 28,3 % (р<0,01).

Исследования показали, что распространён-
ность ИИ у больных ХОБЛ на 20 % выше, чем 
в общей популяции [2]. Известно, что инфламейд-
жинг играет одну из ключевых ролей в развитии 
и прогрессировании как ХОБЛ, так и атероскле-
роза. В то же время, несмотря на многочисленные 
публикации, свидетельствующие о значимом уве-
личении уровня МСР-1 при ХОБЛ, в настоящий 
момент остаются недостаточно изученными вопро-
сы, связанные с ролью МСР-1 при коморбидной 
патологии у пациентов пожилого возраста.

В работе М.В. Путилиной было показано, что 
у пациентов, имеющих нарушение со стороны ды-
хательной системы, сочетание низкоинтенсивного 
системного воспаления и окислительного стресса 
способно независимо увеличивать риск инсуль-
та. Поэтому пациенты, имеющие коморбидность 
ХОБЛ и инсульта, требуют дальнейшего изучения 
[6]. Однако в работе не рассматриваются вопросы 
возраст-ассоциированных нарушений.

1-я группа (контрольная) 2-я группа (ХОБЛ)

3-я группа (ХОБЛ + ишемический инсульт)

1,73

0,19

2,35*

0,27*

3,06**

0,35**

0

0,5

1

1,5

2

2,5

3

3,5

NLR MLR

Показатели индексов NLR и MLR в изучаемых груп­
пах пациентов; * р<0,01 — между 1­й и 2­й группой; 

** р<0,01 — между 2­й и 3­й группой

Таблица 3

Показатели оксидативного стресса и антиоксидантной защиты крови у пациентов пожилого возраста с ХОБЛ  
в зависимости от перенесенного ишемического инсульта, Ме (QL; QH)

Показатель 1-я группа, n=30 (контрольная) 2-я группа, n=53 (ХОБЛ) 3-я группа, n=55 (ХОБЛ+ИИ)

Общая окислительная способ-
ность, мкмоль/л

1,79 (1,71; 1,88) 2,59 (2,36; 2,90)2)* 3,08 (2,84; 3,22)5)*

Окисленные ЛПНП, нг/мл 62,3 (53,7; 70,1) 98,5 (87,4;111,2)2)* 120,4 (110,6; 127,2)4)*
МДА, мкмоль/л 2,85 (1,88; 4,37) 4,56 (3,94; 5,98)2)* 5,52 (4,44; 6,52)4)*
Витамин Е, Мкг/мл 6,15 (4,06; 7,33) 3,11 (2,82;3,35)3)* 2,04 (1,76; 2,47)4)*
СОД, нг/мл 0,85 (0,76; 0,91) 0,71 (0,57; 0,88)1)* 0,56 (0,45; 0,68)4)*
Гомоцистеин, мкмоль/л 15,2 (10,9; 19,2) 22,8 (18,3; 27,8)2)* 31,8 (25,7; 37,2)4)*

1)* р<0,05; 2)* р<0,01; 3)* р<0,001 — между 1-й и 2-й группой; 4)* р<0,01; 5)* р<0,05 — между 2-й и 3-й группой.
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Концентрация гомоцистеина в сыворотке крови 
положительно связана с сердечно-сосудистым ри-
ском, что было статистически значимо установлено 
в ходе Фремингемского исследования, а также, как 
было показано в систематическом обзоре A. Zinellu 
и соавт., повышается при ХОБЛ [20]. В свя-
зи с этим, оценка выраженности гипергомоцистеи-
немии у коморбидных пациентов пожилого возраста 
представляется весьма актуальной. Уровень гомо-
цистеина у пациентов пожилого возраста с ХОБЛ 
был выше, чем в контрольной группе, на 33,3 % 
(р<0,01), а при коморбидности с ИИ — на 28,3 % 
(р<0,01), чем в группе с ХОБЛ.

Заключение
Таким образом, полученные данные свиде-

тельствуют о значительной роли инфламейджинга 
(МСР-1, С-РБ, индексы NLR, MLR), а также 
наиболее выраженном дисбалансе про- и антиокси-
дантов (окислительной способности сыворотки кро-
ви, окисленных ЛПНП, МДА, витамина Е, СОД, 
гомоцистеина) в патогенезе коморбидности ХОБЛ 
и ишемического инсульта у лиц пожилого возраста.

Конфликт интересов отсутствует.
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связь со статусом курения, тяжестью заболевания 
и госпитальной смертностью [16].

В систематическом обзоре Y. Pascual-González 
и соавт., в который было включено 22 статьи с уча-
стием 7 601 пациента с ХОБЛ и 784 здоровых 
человека контрольной группы, было установлено, 
что пациенты с ХОБЛ имели значительно бо-
лее высокие значения NLR [17]. В проведенном 
нами исследовании наиболее выраженные изме-
нения инфламейджинга установлены у пациентов 
пожилого возраста, имеющих коморбидную пато-
логию (ХОБЛ и ИИ), по сравнению с пациента-
ми с ХОБЛ — статистически значимое увеличе-
ние уровня МСР-1, NLR, МLR.

На сегодняшний день имеются убедительные 
доказательства того, что оксидативный стресс игра-
ет важную роль в развитии ХОБЛ, учитывая по-
вышенную нагрузку на организм курильщиков ок-
сидантами [8]. В то же время, в проведенных ранее 
исследованиях показано, что у пациентов с ХОБЛ 
системные маркеры окислительного стресса, такие 
как окисленные ЛПНП, МДА, повышены и име-
ют тенденцию к постепенному увеличению содер-
жания в сыворотке крови [15].

В данном исследовании было подтвержде-
но увеличение общей окислительной способно-
сти на 30,9 % (р<0,01), окисленных ЛПНП — 
на 36,8 % (р<0,01), МДА — на 37,5 % (р<0,01) 
у пациентов с ХОБЛ по сравнению с контрольной 
группой. Кроме того, восприимчивость пациентов 
к ХОБЛ во многом связывают и со снижением 
антиоксидантной защиты, в частности СОД [13]. 
Известно, что витамин Е обладает антиоксидант-
ными свойствами и играет защитную роль в про-
филактике атеросклероза. В то же время, в ис-
следовании I.C. Walda и соавт., включавшем три 
европейские страны, наблюдали тенденцию к сни-
жению смертности от ХОБЛ при приеме витами-
на Е у мужчин среднего возраста [19]. В проведен-
ном нами исследовании выявлено снижение уровня 
СОД на 16,5 % (р<0,05) и витамина Е на 49,4 % 
(р<0,001) у пациентов с ХОБЛ по сравне-
нию с контрольной группой.

Усиление процессов ПОЛ, способствующее 
развитию эндотелиальной дисфункции и ухудше-
нию микроциркуляции, вносит вклад в нарушение 
функции сосудов головного мозга. Несмотря на от-
сутствие убедительных доказательств, возможно, 
именно системное воспаление и окислительный 
стресс при ХОБЛ могут независимо увеличивать 
риск инсульта, непосредственно способствуя дис-
функции сосудов головного мозга.
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The study assessed the severity of inflamaging, lipid peroxidation, as well as the state 
of antioxidant protection in elderly patients with chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD), depending on the ischemic stroke (IS). A prospective cohort study included 138 el-
derly patients (mean age 68±4 years). Of these, the 1st (control) group consisted of 30 people 
who did not have established COPD and cardiovascular diseases comparable in gender and 
age to the patients of the main group. The main group included 108 patients, of which 53 peo-
ple [42 (79,2 %) men and 11 (20,8 %) women] had COPD outside the exacerbation (2nd group), 
and 55 people [41 (74,5 %) men and 14 (25,5 %) women] with COPD outside the exacerbation 
who underwent IS (3rd group). It was found that elderly patients with COPD who underwent 
IS have more pronounced dysproteinemia, high insulin resistance index (40,4 %, p<0,001), 
NLR (23,2 %, p<0,01), MLR (22,9 %, p<0,01), CRP (18,4 %, p<0,01), MCP-1 (25,9 %, p<0,01) 
compared to the COPD group. An increase in the processes of lipid peroxidation was re-
vealed — the total oxidative capacity (15,9 %, p<0,05), oxidized LDL (18,2 %, p<0,01), malo-
ndialdehyde (17,4 %, p<0,01) and a decrease in the body’s antioxidant system — vitamin 
E (34,4 %, p<0,01), superoxide dismutase (21,1 %, p<0,01), with an increase in the homo-
cysteine content in blood plasma by 28,3 % (p<0,01). Thus, the data obtained indicate the 
maximum severity of inflamaging and imbalance of pro- and antioxidants in the pathogenesis 
of COPD comorbidity and ischemic stroke in the elderly.
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современной биомедицины становится понима-
ние поликомпонентного и многоуровневого меха-
низма универсальной нейроиммуноэндокринной 
регуляции физиологических функций, играющей 
центральную роль в управлении всеми процессами 
жизнедеятельности, в том числе и старением [2]. 
С возрастом уровень воспалительных процессов 
в организме возрастает, что может привести к раз-
витию различных возраст-ассоциированных забо-
леваний [7].

Одной из гипотез, объясняющих взаимосвязь 
воспаления и старения, является концепция «вос-
палительного старения», или «инфламейджинга». 
Согласно этой концепции, вялотекущее асептиче-
ское хроническое воспаление, которое развивается 
во многих органах и тканях стареющего организма, 
может явиться ключевым фактором ускоренного 
старения и развития возраст-ассоциированных за-
болеваний [8].

Процесс старения сопровождается изменения-
ми в иммунной системе, а именно снижением ак-
тивности и эффективности иммунных клеток [16]. 
Это может привести к хроническому воспалению, 
так как организм уже не способен эффективно бо-
роться с внешними агрессивными факторами. При 
этом хроническое воспаление, в свою очередь, мо-
жет ускорять процессы старения, ухудшая состоя-
ние тканей и органов. Экспериментальные исследо-
вания показывают, что ингибирование воспаления 
может замедлить процессы старения и улучшить 
общее состояние организма. Поэтому изучение 
молекулярных механизмов, лежащих в основе вза-
имосвязи воспаления и старения, является важным 
шагом в разработке новых методов профилактики 
и лечения возрастных заболеваний.

Белки из семейства транскрипционных факто-
ров под общим названием NF-κB являются связую-
щим звеном в механизмах старения и воспаления.

Инфламэйджинг — хроническое вялотекущее 
воспаление, вызванное нарушением регуляции 
иммунной системы при старении. Этот процесс 
связан с высоким риском развития возраст-ассо-
циированных заболеваний, таких как патология 
сердечно-сосудистой системы, нейродегенератив-
ные расстройства, метаболические нарушения. 
Транскрипционный фактор NF-κB является одним 
из основных регуляторов врожденного и адаптив-
ного иммунитета — его активация приводит к экс-
прессии генов, кодирующих синтез провоспали-
тельных цитокинов и хемокинов. Исследование 
возрастных изменений экспрессии белков из се-
мейства транскрипционных факторов NF-κB рас-
ширит представление о механизмах инфламейд-
жинга, а также откроет перспективы в разработке 
новых методов противовоспалительной терапии. 
Количественное определение содержания данной 
биомолекулы в лимфоцитах и буккальном эпи-
телии может явиться методологической основой 
для скрининга и малоинвазивной диагностики 
инфламейджинга.

Ключевые слова: NF­κB, нейроиммуноэндокри­
нология, старение, инфламейджинг, воспаление, 
сигнальные молекулы, лимфоциты, буккальный 
эпителий

За последние полвека традиционное представ-
ление о механизмах регуляции процессов жизнеде-
ятельности претерпело значительные изменения. 
Выявление коммуникационной активности для 
обмена сигнальной информацией между клетками, 
тканями и органами «размыло» границы между 
тремя классическими регуляторными системами 
организма — нервной, эндокринной и иммунной. 
Исследования указывают на то, что разнообраз-
ные клетки, принадлежащие к этим интегральным 
регуляторным системам, синтезируют идентичные 
сигнальные молекулы, такие как пептидные гормо-
ны, биогенные амины, производные полиненасы-
щенных жирных кислот, и другие активные био-
логические вещества — медиаторы межклеточных 
взаимодействий [2, 12]. Поэтому важной задачей 



411

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2024 • Т. 37 • № 4

Материалы и методы
В исследовании принимали участие 57 во-

лонтеров, прошедших диспансеризацию в Санкт-
Петербургском научно-исследовательском инсти-
туте фтизиопульмонологии. После прохождения 
диспансеризации и исключения острого воспаления, 
волонтеры были поделены на группы в соответ-
ствии с Классификацией возраста, принятой ВОЗ. 
Волонтеры 18–44 лет сформировали молодую 
группу (n=17). Средний возраст волонтеров со-
ставил 23,87 (±1,20) года, 5 мужчин и 7 женщин. 
Волонтеры 45–74 лет сформировали возрастную 
группу (n=40), включающую средний и пожи-
лой возраст. Средний возраст волонтеров данной 
группы составил 62,64 (±1,27) года, 16 мужчин 
и 24 женщины. Исследования проводили в соот-
ветствии с протоколом № 90 от 20.07.2022 за-
седания независимого этического комитета при 
СПбНИИФ об одобрении выполнения научных 
исследований и формы информированного согласия 
участников.

У волонтеров был проведен забор материа-
ла — венозной крови и БЭ. Обогащенная лим-
фоцитарная клеточной фракция получена на гра-
диенте плотности фиколла с удельной плотностью 
ρ=1,077 г/ мл в соответствии с протоколом ис-
следования [3]. Исследование уровня белка р65 
из семейства транскрипционных факторов NF-κB 
проводили методом иммуноцитохимии и вестерн-
блоттинга по унифицированной методике.

Статистическую обработку проводили в Micro-
soft Excel с помощью надстройки Real Statistics. 
Для сравнения групп использовали непараметри-
ческий U-критерий Манна–Уитни. Данные были 
проверены на однородность дисперсий с помощью 
критерия Левена, нормальность распределения 
оценивали критерием Шапиро–Уилка. Результаты 
представлены в виде среднего и стандартной ошиб-
ки среднего (M±m). Различия считали статистиче-
ски значимыми при р≤0,05.

Результаты и обсуждение
При анализе содержания молекулы р65 в лим-

фоцитах периферической крови у волонтеров моло-
дой и возрастной группы методом иммуноцитохи-
мии выявлены статистически значимые различия 
(p≤0,05) в количестве белка. Экспрессия p65 в лим-
фоцитах молодой группы составила 41,55±1,16 %, 
а в возрастной группе она была снижена в 5 раз — 
8,03±1,35 %. При анализе содержания р65 в лим-
фоцитах периферической крови у волонтеров раз-
ного пола как в молодой, так и возрастной группе 

Транскрипционный фактор NF-κB (ядер-
ный фактор каппа-би; англ. nuclear factor kappa-
light-chain-enhancer of activated B cells, NF-κB) 
представляет собой универсальный фактор транс-
крипции, контролирующий экспрессию генов, мо-
дулирующих иммунный ответ, а также клеточное 
обновление (баланс между пролиферацией и апоп-
тозом клеток) [20]. Нарушение регуляции NF-κB 
приводит к развитию воспалительных и аутоим-
мунных процессов, а также способствует течению 
вирусных инфекций и прогрессированию опухолей.

Одним из ключевых белков этого семейства яв-
ляется р65 [20]. Известно, что повышенная акти-
вация NF-κB может приводить к усилению воспа-
лительных процессов в организме [14]. В условиях 
инфламейджинга, когда воспаление становится хро-
ническим и не контролируется организмом, NF-κB 
может стимулировать продолжительное выделение 
противовоспалительных молекул, что позволяет 
поддерживать воспаление длительное время. Таким 
образом, уровень активации NF-κB и его влия-
ние на воспалительные реакции в организме могут 
играть ключевую роль в развитии инфламейджинга 
и процессов старения. Понимание молекулярных 
механизмов взаимодействия NF-κB и инфламейд-
жинга открывает перспективы для разработки 
новых методов лечения, профилактики старения 
и возрастных заболеваний на основе регуляции вос-
палительных процессов.

Среди иммунокомпетентных клеток особое 
внимание вызывают лимфоциты, которые, кроме 
непосредственного участия в воспалительных ре-
акциях адаптивного иммунного ответа, способны 
синтезировать многочисленные сигнальные моле-
кулы межклеточных взаимодействий. Буккальный 
эпителий (БЭ) представляет интерес как матери-
ал для малоинвазивной молекулярной диагностики 
и динамики таких процессов, как старение, воспа-
ление, межклеточная коммуникация. Параллельное 
исследование относительного количества белка 
из семейства транскрипционных факторов NF-κB 
в неиммунокомпетентных клетках БЭ даст допол-
нительные сведения об изменениях в молекуляр-
ных механизмах различных клеточных процессов. 
К тому же БЭ обладает большой информативно-
стью, нетравматичностью при проведении забора 
и доступностью для прижизненной диагностики за-
болеваний и скрининга.

Цель исследования — определение особен-
ностей количественного содержания белка из се-
мейства транскрипционного фактора NF-κB при 
естественном старении, сопровождающимся хро-
ническим воспалением (инфламейджингом).
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мунной дисфункции, сопровождающей старение. 
В нашем исследовании экспрессия p65 в лимфоци-
тах возрастных волонтеров была снижена в 5 раз 
по сравнению с молодой группой.

При анализе методом иммуноцитохимии содер-
жания белка р65 в БЭ у волонтеров молодой и воз-
растной групп выявлены статистически значимые 
различия (p≤0,05). Экспрессия р65 в БЭ у моло-
дой группы составила 40,23±4,94 %, а у возраст-
ной группы — 79,23±3,53 %. Результаты анализа 
методом иммуноцитохимии содержания р65 в БЭ 
у волонтеров молодой и возрастной групп пред-
ставлены в табл. 2.

При анализе содержания ядерного белка р65 
в БЭ методом вестерн-блоттинга была иденти-
фицирована одна полоса с молекулярной массой 
~65 кДа, соответствующая р65. Вестерн-блоттинг 
подтвердил, что в ходе старения у волонтеров об-
наруживается статистически значимое повышение 
(p≤0,05) экспрессии р65 в 2,5 раза по сравне-
нию с молодыми волонтерами (рисунок).

Исследования молекулярных показателей 
у долгожителей свидетельствуют о том, что по-
казатели стабильности хромосом, активности ме-
ханизмов репарации ДНК и антиоксидантных 
механизмов защиты у лиц старше 85 лет сопостави-
мы с аналогичными показателями у молодых людей 
[4, 15, 17].

В настоящее время определить хроническое 
воспаление в организме можно с помощью моле-
кулярных воспалительных маркеров. Эти маркеры 
позволяют не только подтвердить наличие воспа-
ления, но и оценить его активность и прогнозиро-
вать развитие связанных заболеваний. Так, концен-
трация IL-6 в крови обычно низкая (или вообще 
не обнаруживается) у здоровых людей, в то время 
как повышенный уровень IL-6 был зарегистри-
рован у пожилых людей. TNF-α и С-РБ также 
исследовали многие авторы, и было обнаружено, 
что их концентрация повышена в пожилом возрас-
те [5]. Использование же БЭ в качестве материала 
для неинвазивной дифференциальной диагностики 
представляет собой важное направление исследова-
ний в области биологии и медицины [1, 6, 21].

статистически значимых различий в уровне белка 
не выявлено. Результаты анализа содержания р65 
в лимфоцитах периферической крови у волонтеров 
молодой и возрастной групп методом иммуноцито-
химии представлены в табл. 1.

Белки из семейства транскрипционного фактора 
NF-κB участвуют в молекулярных механизмах как 
клеточного старения, так и воспаления. Мониторинг 
изменения количественного содержания этих бел-
ков в клетке позволяет судить о наличии хрониче-
ского воспаления у возрастных групп населения.

Многие исследования показывают, что разви-
тие инфламейджинга сопровождается секрецией 
клетками множества SASP-факторов [18]. Так, 
в плазме пожилых людей выявлено повышенное 
содержание таких провоспалительных молекул, 
как TNF-α, IL-6, IL-8 и С-РБ (CRP) [9], кро-
ме того, было выявлено 15 цитокинов, изменение 
уровня которых находится в непосредственной 
связи с возрастом: CCL11, CCL25, CDCP1, 
CSF-1, CXCL11, CXCL9, FGF-23, Flt3L, HGF, 
IL-10RB, MCP-3, MCP-4, MMP-10, OPG, 
VEGF-A [10]. Многие из этих сигнальных моле-
кул находятся под управлением транскрипционного 
фактора NF-κB и продуцируются клетками им-
мунной системы. Изменение экспрессии p65 из се-
мейства NF-κB при старении в иммунокомпетент-
ных клетках может выступить маркером процесса 
хронического воспаления и повышением риска раз-
вития возраст-ассоциированных заболеваний.

Продемонстрировано, что в Т-клетках пожи-
лых людей индукция NF-κB значительно нару-
шена из-за снижения протеасомного протеолиза 
ингибитора IkB [13]. Так, снижение активности 
протеасом приводит к неспособности полностью 
расщеплять IkBα у пожилых людей. IkBα является 
молекулой-ингибитором, связывающей димер р65/
р50 и определяющей цитозольную локализацию 
данных белков семейства NF-κB. Эта неспособ-
ность деградировать IkBα может лежать в основе 
наблюдаемого снижения индукции NF-κB, что 
в итоге может быть центральной причиной им-

Таблица 1

Экспрессия белка из семейства транскрипционных  
факторов NF-κB в лимфоцитах у волонтеров разного 

пола в молодой и возрастной группе, %

Группа Мужчины Женщины

Возрастная 8,01 8,29
Молодая 40,4* 42,67*

Примечание. Здесь и в табл. 2: * уровень значимости p<0,05 при срав-
нении с группой возрастных волонтеров.

Таблица 2

Экспрессия белка из семейства транскрипционных  
факторов NF-κB в буккальном эпителии волонтеров  

разного пола в молодой и возрастной группе, %

Группа Мужчины Женщины

Возрастная 89 75,2
Молодая 41,79* 38,6*
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NF-κB наблюдали в клетках при бактериальных 
и вирусных инфекциях, а также при опухолевом 
росте.

Таким образом, изменение уровня активности 
транскрипционного фактора NF-κB может свиде-
тельствовать о наличии и степени выраженности 
воспалительных или дегенеративных изменений 
в стареющем организме.

Конфликт интересов отсутствует.
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БЭ, доступный для извлечения путем соско-
ба с внутренней поверхности щеки, является ин-
формативным материалом, который может быть 
использован для разнообразных исследований ре-
цепторного профиля и сигналинга. Также БЭ по-
стоянно подвергается воздействию микробиоты 
полости рта и различных факторов окружающей 
среды, что делает его основным местом активации 
NF-κB-опосредованной иммунной и воспалитель-
ной реакции [19].

Полученные различия в экспрессии белка p65 
в лимфоцитах и БЭ могут быть связаны с дис-
функцией иммунных клеток, связанной со старе-
нием. Из-за большой нагрузки со стороны антиге-
нов, лимфоциты приобретают фенотип истощения, 
определяемый сниженной цитотоксичностью и не-
способностью продуцировать провоспалительные 
цитокины [11], что связано с сигнальным путем 
NF-κB.

Выявленный нами повышенный уровень экс-
прессии белка из семейства транскрипционных 
факторов NF-κB в БЭ у возрастных волонтеров 
может свидетельствовать о наличии хронического 
воспаления и увеличения риска возраст-ассоцииро-
ванных заболеваний. Статистически значимые раз-
личия экспрессии p65 между молодой и возраст-
ной группой волонтеров позволяют использовать 
данную биомолекулу как скрининговый маркер 
инфламейджинга.

Нами не было выявлено статистически значи-
мых отличий в экспрессии р65 как в лимфоцитах, 
так и в БЭ у волонтеров разного пола молодой 
и возрастной групп. Но важно учитывать, что от-
сутствие половых различий в экспрессии белка мо-
жет быть результатом как биологических особен-
ностей, так и внешних факторов, таких как образ 
жизни, питание, окружающая среда и др. Поэтому 
для более точного понимания этого явления тре-
буется проведение дополнительных исследований, 
включающих корреляционный анализ с другими 
сигнальными молекулами и учетом факторов, вли-
яющих на возникновение инфламейджинга у муж-
чин и женщин.

Заключение
Поскольку семейство транскрипционных фак-

торов NF-κB участвует во многих биологических 
процессах, количественная оценка активности его 
основной субъединицы — белка р65 в буккальном 
эпителии у пациентов может помочь в идентифи-
кации и мониторинге различных патологических 
состояний. Например, повышенную активность 

Экспрессия белка из семейства транскрипционных  
факторов NF­κB в буккальном эпителии молодых  

и возрастных волонтеров. Репрезентативный 
вестерн­блот.

1, 4 — возрастные волонтеры; 2, 3, 5, 6 — молодые волонтеры; 
M — Prestained Protein Ladder
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Inflamaging is a chronic, low-grade inflammation that occurs due to a disruption in the regu-

lation of the immune system during the aging process. This condition is associated with an 
increased risk of age-related illnesses, such as cardiovascular disease, neurodegenerative 
conditions, and metabolic disorders. Transcription factor NF-κB is one of the primary regu-
lators of innate and adaptive immune responses, and its activation leads to the production 
of pro-inflammatory cytokines and chemokines that contribute to inflamaging. Understanding 
the age-related alterations in the levels of proteins from the NF-κB family will help us to bet-
ter comprehend the mechanisms underlying inflamaging and develop more effective treat-
ments for chronic inflammation. The quantification of this biomolecule in lymphocytes and 
oral epithelial cells could serve as a basis for a minimally invasive screening test for inflamag-
ing diagnosis.

Key words: NF­κB, neuroimmunoendocrinology, aging, inflamaging, inflammation, signal-
ing molecules, lymphocytes, buccal epithelium



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2024 • Т. 37 • № 4

415

© У.Р. Сагинбаев, Т.А. Ахмедов, Н.А. Рукавишников, 2024 Успехи геронтол. 2024. Т. 37. № 4. С. 415–418 
УДК 616-053:614.2 doi: 10.34922/AE.2024.37.4.012

У.Р. Сагинбаев, Т.А. Ахмедов, Н.А. Рукавишников

МЕДИАННЫЙ ВОЗРАСТ ПАЦИЕНТОВ  
В ПРОЕКЦИИ ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКОГО ПОКАЗАТЕЛЯ

Санкт-Петербургский институт биорегуляции и геронтологии, 197119, Санкт-Петербург, пр. Динамо, 3,  
e-mail: ural-spb-sag@mail.ru

Ранее нами в качестве показателя очередности 
манифестации различных заболеваний был обо-
снован такой эпидемиологический показатель, как 
возрастной индекс заболеваемости (ВИЗ) [3]. 
Данный показатель представляет собой соотноше-
ние уровня первичной заболеваемости у лиц старше 
трудоспособного возраста к аналогичному показа-
телю всего взрослого населения. В указанной рабо-
те было продемонстрировано, что ВИЗ позволяет 
установить не только связь заболевания со старшим 
возрастом, но и выявить закономерности в очеред-
ности манифестации заболеваний на популяцион-
ном уровне. В то же время, представляется необ-
ходимым объяснить математическую связь между 
медианным возрастом и ВИЗ.

Цель исследования — математическое обосно-
вание применимости ВИЗ как косвенного показа-
теля медианного возраста пациентов.

Материалы и методы
В качестве материалов выступили данные 

из медицинской информационной системы, а также 
из статистических учетно-отчетных форм (форма 
№ 12 «Сведения о числе заболеваний, зарегистри-
рованных у пациентов, проживающих в районе 
обслуживания медицинской организации», форма 
№ 30 «Сведения о медицинской организации»). 
Проводили анализ заболеваемости по одному 
из наиболее распространенных возраст-ассоции-
рованных заболеваний — I10–I15 Болезни, харак-
теризующиеся повышенным кровяным давлением 
(артериальная гипертензия, АГ).

Оценку медианного возраста (Ме возраст) 
проводили с помощью формулы расчета по интер-
вальным рядам: Медиана = l + [(n:2–сf) : f] ∙ h, где 
l — нижний предел медианного интервала; n — 
число наблюдений; cf — накопленная частота ин-
тервала, предшествующего медианному интервалу; 
f — частота медианного интервала; h — величина 
медианного интервала.

На популяционном уровне ускоренное старение 
может проявляться в виде ранней манифестации 
возраст-ассоциированной патологии. Ранее нами 
в качестве показателя очередности манифеста-
ции различных заболеваний был обоснован воз-
растной индекс заболеваемости (ВИЗ). В то же 
время, представляется необходимым объяснить 
математическую связь между медианным возрас-
том и ВИЗ. Цель исследования — математическое 
обоснование применимости ВИЗ как косвенного 
показателя медианного возраста пациентов. В ка-
честве материалов выступили данные из медицин-
ских учетно-отчетных форм по обращаемости в по-
ликлинику с впервые установленным диагнозом. 
Проведена оценка медианного возраста с помо-
щью формулы расчета по интервальным рядам. 
Медианный возраст пациентов, рассчитанный с по-
мощью формулы расчета по интервальным рядам, 
составил 50,6 года. Составив и преобразовав систе-
му уравнений, получена формула расчета медиан-
ного возраста с помощью ВИЗ. Расчет с помощью 
модифицированной формулы показал аналогич-
ный медианный возраст. Таким образом, проде-
монстрирована математическая связь между ВИЗ 
и медианным возрастом пациента. Статистически 
обоснована состоятельность применения ВИЗ как 
показателя медианного возраста пациента и, как 
следствие, возраста манифестации заболевания 
на популяционном уровне.

Ключевые слова: возрастной индекс заболевае­
мости, медианный возраст, возраст манифестации, 
биохорология

Старение — процесс, затрагивающий различ-
ные системы органов и тканей. Развитие возраст-
ных изменений происходит на молекулярном, гене-
тическом, клеточном, органном и организменном 
уровнях [8]. На популяционном уровне ускоренное 
старение может проявляться в виде неблагоприятной 
восходящей динамики заболеваемости возраст-ассо-
циированными патологиями, ранней манифестацией 
болезни. Несмотря на снижение темпов старения 
по мере увеличения продолжительности жизни на-
селения, в регионах с низкой ожидаемой продолжи-
тельности жизни наблюдают обратную картину, что 
требует изучения территориальных особенностей 
скорости развития возрастных процессов [7].
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Me возраст = l + [(    – y) : p] • h

ВИЗ = 

a
2

Yi(60+)
Yi(20+)

,{
где l — нижний предел медианного интервала 
50–59 лет; a — число пациентов старше 20 лет; 
y — число пациентов младше 50 лет; p — чис-
ло пациентов 50–59 лет; h — размер интервала; 
Yi(60+) — заболеваемость лиц старше 60 лет; 
Yi(20+) — заболеваемость лиц старше 20 лет.

Важно отметить, что подобный способ расчета 
медианы является приблизительным. Так, медиан-
ный возраст пациентов, рассчитанный с помощью 
вышеприведенной формулы, составил 50,6 года 
(истинная медиана упорядоченного ряда составила 
51 год).

Формулу расчета медианного возраста можно 
преобразовать, заменив некоторые переменные: за-
меним переменные l, p, h на конкретные значения 
из табл. 1. Кроме того, формулу расчета ВИЗ так-
же можно преобразовать путем разложения числи-
теля и знаменателя:

где А — население старше 20 лет; S — население 
старше 60 лет; s — число пациентов старше 60 лет.

Таким образом, можно заметить, что появились 
переменные, представленные как в формуле расче-
та ВИЗ, так и медианного возраста. Выразив чис-
ло пациентов старше 20 лет (а) с помощью ВИЗ, 
получаем уравнение для расчета а, что позволяет 
подставить в формулу медианного возраста в каче-
стве переменной ВИЗ:

Me возраст = 50 + [(               – y) : 133] • 10

a = s•A
S•ВИЗ

2

s•A
S•ВИЗ

.{
С помощью прямой подстановки в модифици-

рованное уравнение получаем медианный возраст 
пациента, составивший 50,6 года, что соответству-

Me возраст = 50 + [(    – y) : 133] • 10

ВИЗ = 

a
2

s•A
S•a

,{

ВИЗ представляет собой соотношение уров-
ня заболеваемости у лиц старше трудоспособного 
возраста к аналогичному показателю взрослого 
населения в целом. Стоит отметить, что в рамках 
модели, рассмотренной в данной работе, для на-
глядности и упрощения расчетов в качестве взрос-
лого населения были приняты лица старше 20 лет 
(20+), а в качестве лиц старше трудоспособного 
возраста — население старше 60 лет (60+), без 
учета пола и изменений возрастного порога, свя-
занных с пенсионной реформой.

Статистическую обработку проводили с приме-
нением пакета прикладных программ SPSS Statis-
tics 20.0 и Microsoft Excel 2010.

Результаты и обсуждение
В табл. 1 представлены сгруппированные 

данные о возрастном составе пациентов с впервые 
установленным диагнозом. Медианный возраст па-
циентов составил 51 год. Медианным возрастным 
интервалом является группа 50–59 лет: полусумма 
частот составила 270, накопленная сумма частот 
возрастной группы 40–49 лет меньше данного 
значения, а группы 60–69 лет, напротив, больше.

В табл. 2 приведены отдельные эпидемиоло-
гические показатели (число прикрепленного насе-
ления, число пациентов, уровень заболеваемости, 
возрастной индекс заболеваемости) заболеваемо-
сти АГ у лиц разных возрастных групп в 2019 г.

Для визуализации математической связи меж-
ду медианным возрастом и ВИЗ составили систему 
уравнений.

Таблица 1

Число пациентов с впервые установленным диагнозом 
артериальной гипертензии в разрезе возрастных групп 

(2019 г.)

Возрастная группа, лет Число 
пациентов

Накопленная 
частота

20–29 56 56

30–39 97 153

40–49 109 262

50–59 133 395
60–69 76 471

70–79 41 512

80–89 23 535

90–99 3 538

100–109 2 540

Медианный возраст, лет 51 –

Примечание. Полужирным шрифтом выделен медианный возрастной 
интервал.

Таблица 2

Отдельные эпидемиологические показатели  
заболеваемости артериальной гипертензией  

у лиц разных возрастных групп (2019 г.)

Возрастная группа, 
лет Население Число 

пациентов

Заболеваемость 
(на 100 тыс. 
населения)

20+ 78 361 540 689,1

60+ 23 070 145 628,5

Возрастной индекс 
заболеваемости

– – 0,912
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го старения, основанную на прицельной ранней 
диагностике с учетом очередности манифестации 
на популяционном уровне. Кроме того, следует от-
метить перспективное и многообещающее направ-
ление геронтологии — биохорологию (biohorol-
ogy) — научное направление, одним из предметов 
изучения которого являются темпы старения [5]. 
Рассмотренный показатель — ВИЗ, как косвен-
ный показатель преждевременности развития 
возрастных заболеваний у населения, может 
стать одним из инструментов биохорологии. Ведь 
прежде временное старение организма существенно 
сокращает продолжительность жизни, что обуслов-
ливает высокую медико-социальную и экономиче-
скую значимость изучения особенностей сроков 
манифестации заболеваний у населения. Считается, 
что разные «часы старения» предсказывают смерт-
ность у населения в целом, однако данная проблема 
остается малоизученной [6].

Заключение
Таким образом, продемонстрирована матема-

тическая связь между возрастным индексом забо-
леваемости, представляющим собой соотношение 
частотных показателей, и медианным возрастом па-
циента как ключевой описательной характеристики 
центральной тенденции выборки. Статистически 
обоснована состоятельность применения возраст-
ного индекса заболеваемости как показателя меди-
анного возраста пациента и, как следствие, возрас-
та манифестации заболевания на популяционном 
уровне.
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ет значению, ранее рассчитанному с помощью из-
начальной формулы.

Уровень заболеваемости по своей сути соот-
ветствует частоте возникновения явления (заболе-
вания) в определенной среде (население), причем 
степень ассоциации явления со средой выражается 
в вероятности развития данного события [9]. Стоит 
отметить, что соотношение инцидентности разных 
возрастных когорт иллюстрирует связь патоло-
гии с конкретной возрастной группой. В частности, 
для гериатрической практики наибольший интерес 
представляет изучение особенностей манифестации 
заболевания у лиц старше трудоспособного воз-
раста как основной учетно-статистической груп-
пы в отчетных формах [4]. Описанные паттерны 
продемонстрировали способность ВИЗ косвен-
но отражать медианный возраст пациента и, как 
следствие, сроки манифестации заболевания на по-
пуляционном уровне. Более того, изменения по-
казателя могут свидетельствовать о метаморфозах 
возраста манифестации заболевания (например, 
об «омоложении» заболеваемости).

Заболеваемость относится к ключевым показа-
телям, характеризующим состояние общественного 
здоровья. Особенности инцидентности учитывают 
при принятии управленческих решений в системе 
здравоохранения, а также в научных исследованиях 
различных медико-биологических дисциплин [2]. 
Однако у данного эпидемиологического показателя 
имеются определенные нюансы, которые необходи-
мо учитывать. Так, заболеваемость является стати-
стической величиной, определяемой совокупностью 
объективных (причинных) и субъективных (каче-
ство выявления, диагностики, учета, систематиза-
ции и тому подобное) факторов. В то же время, ис-
пользование стратегий по стандартизации, оценке 
среднемноголетнего уровня заболеваемости, осно-
ванного на многоцентровых исследованиях, способ-
но значительно повысить валидность результатов.

В рамках настоящей работы в качестве моде-
ли была рассмотрена первичная заболеваемость 
(по обращаемости в поликлинику) болезнями, ха-
рактеризующимися повышенным кровяным дав-
лением. Данная патология достаточно детально 
изучена. Между тем, патогенетические механизмы 
некоторых болезней, в том числе ассоциированных 
со старением, остаются дискутабельными [1].

С клинических позиций, раннее развитие воз-
растных заболеваний тождественно преждев-
ременному старению [10]. Так, с практической 
точки зрения, ВИЗ в перспективе позволит вы-
работать стратегию скрининга преждевременно-
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MEDIAN AGE OF PATIENTS IN THE PROJECTION  
OF THE EPIDEMIOLOGICAL INDICATOR
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At the population level, accelerated aging can manifest itself as an early manifestation 
of age-associated pathology. Earlier, as an indicator of the order of manifestation of vari-
ous diseases, we substantiated the age-specific incidence index (ASII), which is the ratio 
of the primary incidence rate among people over working age to the same indicator for the 
entire adult population. At the same time, it seems necessary to explain the mathematical 
relationship between median age and ASII. The purpose of the study: mathematically prove 
the applicability of the age-specific incidence index as an indirect indicator of the median age 
of patients. The materials were data from medical reporting forms on the appeal to the clinic 
with a newly diagnosed. The median age was estimated using the interval series calcula-
tion formula. The median age of patients calculated using the interval series calculation for-
mula was 50.6 years. Having compiled and transformed the system of equations, the formula 
for calculating the median age using ASII was obtained. Calculation with the modified formula 
showed a similar median age. From a clinical perspective, the early development of age-
related diseases is identical to premature aging. In the future, the mathematically proven ASII 
indicator will make it possible to develop a strategy for screening premature aging, and will 
also become one of the tools for the promising direction of gerontology — biohorology. Thus, 
the mathematical relationship between ASII and median age is demonstrated. The validity 
of the use of ASII as an indicator of the median age of the patient and, as a result, the age 
of manifestation of the disease at the population level was statistically proven.

Key words: age­specific incidence index, median age, age of manifestation, biohorology
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Исследования возрастных закономерностей 
структурных изменений функции сердечно-сосу-
дистой системы приобретают особую значимость 
в связи с отчетливой тенденцией «старения» насе-
ления в большинстве стран мира [14]. Эту струк-
турную динамику чаще всего оценивают по изме-
нениям характеристик ЭКГ у людей с возрастом. 
Скрининг и ранняя диагностика сердечно-сосуди-
стых заболеваний имеют решающее значение для 
выявления случаев высокого риска и разработки 
профилактических стратегий для минимизации по-
казателей смертности во всем мире [17].

Наряду с оценкой показателей АД, к инфор-
мативному методу определения функционального 
состояния сердечно-сосудистой системы относится 
метод анализа и визуализации низкоамплитудных 
дисперсионных характеристик ЭКГ-сигнала — 
дисперсионное картирование ЭКГ (ДК ЭКГ). 
Этот метод обеспечивает надежное выявление не-
больших нарушений процессов деполяризации и ре-
поляризации миокарда сердца, которые зачастую 
не проявляются при записи традиционной ЭКГ 
[16]. Показатели ДК ЭКГ служат отражением 
метаболических нарушений вследствие изменений 
коронарной микроциркуляции, микрососудистой 
резистентности и коллатерального кровообраще-
ния, которые приводят к динамике электрофизио-
логических характеристик миокарда [3].

Донозологические изменения связаны  с напря-
жением электрофизиологического состоя ния мио-

Были изучены возрастные особенности показа-
телей АД и дисперсионного картирования (индек-
сы «Миокард» и «Ритм»), распространенность их 
отклонений от нормативных значений в сопостав-
лении с трендом смертности от болезней системы 
кровообращения. В исследовании были проанали-
зированы данные 602 мужчин и 776 женщин (всего 
1 378 человек), постоянных жителей Магадана, про-
ходивших диспансеризацию в возрасте 17–90 лет 
в 2016–2019 гг., а также показатели смертности 
от болезней системы кровообращения в указан-
ный период. Выявлено возраст-ассоциированное 
увеличение АД с формированием гипертензив-
ной направленности и увеличение отклонений 
показателей дисперсионных характеристик ЭКГ-
сигнала — индексов «Миокард» и «Ритм». Вне за-
висимости от пола обследуемых, наибольшую ча-
стоту изменений дисперсионного картирования 
ЭКГ наблюдали за счет отклонений в протекании 
фазы деполяризации предсердий (G1–G2) и гипер-
трофии желудочков сердца (G9). При этом встреча-
емость отклонений, отражающих изменения репо-
ляризации миокарда правого и левого желудочков 
сердца (G5–G6), чаще была выявлена у женщин, 
чем у мужчин. Анализ совокупных отклонений 
по группам G3–G4 и G5–G7 свидетельствует о тен-
денциях формирования ишемии миокарда у муж-
чин во 2-м зрелом возрасте и смещении данных 
проявлений у женщин на более поздний период он-
тогенеза — пожилой возраст. Траектория прироста 
показателей АД, индексов «Миокард» и «Ритм» сви-
детельствует о наличии возрастных особенностей, 
проявляющихся как совокупность отличий от гра-
ниц норм, формирующих критические периоды: 
в когорте мужчин — во 2-м периоде зрелого возрас-
та, а у женщин — в пожилом возрасте. Пик смертно-
сти от сердечно-сосудистых заболеваний у жителей 
Магадана отмечается в данные периоды онтогене-
за. Полученные результаты указывают на необхо-
димость проведения постоянных профилактиче-
ских мер у населения для выявления групп риска 
развития сердечно-сосудистых заболеваний.
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Анализировали показатели офисного АД 
(мм рт. ст.) и ЧСС (уд/мин), регистрацию ко-
торых осуществляли с использованием тономе-
тра «A&D Company Ltd» (Япония). Используя 
единые критерии диагностики для взрослого на-
селения, определяли высокое нормальное АД 
при величинах САД ≥130 мм рт. ст. и/или ДАД 
≥85 мм рт. ст., АГ — при САД ≥140 мм рт. ст., 
ДАД ≥90 мм рт. ст.

Характеристики дисперсионного картирования 
сердца были получены на приборе «Кардиовизор-
06С» (ООО «Медицинские компьютерные си-
стемы», РФ) на основе регистрации и обработки 
30-секундной записи ЭКГ в покое в положении 
сидя. Для контроля тенденций изменения ДК ЭКГ 
оценивали индекс микроальтернаций миокарда 
«Миокард»: значения <15 % считаются норматив-
ными, 15–19 % — свидетельствуют о пограничных 
состояниях, 20 % и более — о вероятной патологии. 
Значения индикатора «Ритм» в диапазоне 0–20 % 
свидетельствуют о сбалансированности симпатиче-
ских и парасимпатических влияний на ритм сердца. 
При высоком стрессе или выраженной аритмии ин-
дикатор будет находиться в диапазоне >70 % [13].

Степень выраженности и локализации элек-
трофизиологических изменений де- и реполяри-
зации миокарда предсердий и желудочков опре-
деляли по «Коду детализации», включающего 
временны́е интервалы кардиокомплекса PQRST: 
G1–G2 — деполяризация правого и левого пред-
сердий (Р-зубец); G3–G4 — деполяризация пра-
вого желудочка (ПЖ) и ЛЖ (~60–90 мс QRS); 
G5–G6 — реполяризация ПЖ и ЛЖ (интервал 
ST– T); G7 — симметрия деполяризации желудоч-
ков (~30…70 мс QRS); G8 — внутрижелудочко-
вые блокады (0…90 мс QRS); G9 — гипертрофия 
желудочков, показатель симметрии деполяризации 
в начальной части комплекса QRS (~0…40 мс 
QRS). Цифра 0 в «Коде детализации» означает, 
что в данной группе дисперсионные изменения на-
ходятся в норме. Появление в любой группе G1–
G9 цифры, отличной от нуля, свидетельствует 
о сходстве дисперсионных характеристик данного 
портрета с определенной патологией (чем больше 
цифра, тем более выражено отклонение от нормы). 
Коды S и L являются индикаторами пограничных 
величин дисперсионных характеристик: состоя-
ния, при которых наблюдают начальные изменения 
в границах нормы (S) или вплотную приближенные 
к определенной патологической градации (L) [13]. 
При статистической обработке данных коды S и L 
принимали за 0, так как изменения микроальтерна-

карда, одним из патогенетических механизмов 
которого является повышение активности симпа-
тического отдела вегетативной нервной системы 
(ВНС) [7]. Увеличение централизации и гумо-
рально-метаболических влияний на сердечный ритм 
может обусловить усиление вариаций микроампли-
тудных колебаний скоростных характеристик на-
чального фронта деполяризации желудочков, тогда 
как при выраженном дефиците вагусных резервов 
наблюдают нарушение процессов деполяризации 
предсердий [12]. Оценка предтестовой вероятно-
сти ИБС выявила, что чем существеннее стеноз 
коронарных артерий, тем выше индекс микроаль-
тернаций «Миокард» и Т-альтернация миокарда, 
ниже функциональный резерв миокарда [10].

Жители Севера страдают артериальной гипер-
тензией (АГ) чаще, а в более молодом возрасте 
она протекает тяжелее, чем в средних широтах. 
Вероятность развития гипертонической болез-
ни после 10 лет работы на Севере увеличивается 
в 3 раза. Определено, что наибольшую роль в по-
вышении АД играют холод и специфическая гелио-
геомагнитная обстановка [5, 6, 30]. При этом 
малоизученными остаются сравнительные исследо-
вания с учетом пола и возраста с использованием 
метода ДК ЭКГ [15].

Цель работы — изучение возрастной динамики 
показателей АД и ДК ЭКГ в различные периоды 
онтогенеза в сопоставлении с трендом смертности 
от болезней системы кровообращения.

Материалы и методы
Были проанализированы деперсонифицирован-

ные данные скрининг-обследований 1 378 человек 
17–90 лет из числа европеоидного населения, по-
стоянных жителей Магадана, проходивших дис-
пансеризацию в Магаданском областном центре 
медицинской профилактики (Магадан) в 2016–
2019 гг. в зимне-весенний период. В выборку были 
включены лица, подписавшие информационное со-
гласие на обследование и обработку персональных 
данных.

В соответствии с возрастной периодизацией 
(1965 г.), мужчины/женщины были сгруппированы 
по периодам: юношеский возраст (17–21 год/16–
20 лет) — 146/150 человек; 1-й период зрелого 
возраста (22–35 лет/21– 35 лет) — 151/151 чело-
век; 2-й период зрелого возраста (36–60 лет/36–
55 лет) — 162/230 человек; пожилой возраст 
(61–74 года/56–74 года) — 119/176 человек; 
старческий возраст (75–90 лет) — 24/69 человек 
соответственно; всего 602 мужчины и 776 женщин.
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АД вплоть до пожилого возраста (таблица). Для 
мужчин были характерны значимо более высо-
кие показатели АД в каждой возрастной группе, 
за исключением представителей старческого пери-
ода онтогенеза, тогда как у женщин более высокие 
величины ЧСС отмечали в юношеском, 1-м зрелом 
и старческом возрасте.

Необходимо указать на увеличение доли 
лиц с величинами АД, превышающими норматив-
ные пределы (суммы долей лиц с высоким нор-
мальным АД и АГ), рис. 1. В возрастном аспекте 
у мужчин встречаемость гипертензивной направ-
ленности в работе сердечно-сосудистой системы 
практически в 2 раза увеличивается с юношеского 
возраста до 2-го периода зрелого возраста и далее 
в пожилом возрасте. У женщин наблюдали ана-
логичную направленность изменений, но только 
со смещением на один период.

В возрастной динамике также наблюдали на-
правленное увеличение индексов «Миокард» 
и «Ритм» (см. таблицу). Статистически значи-
мое увеличение индекса «Миокард» определено 
в группе мужчин во 2-м периоде зрелого возрас-
та, а у женщин — в пожилом возрасте по отно-
шению к предыдущим периодам онтогенеза. При 
этом индекс «Ритм» имел схожую возрастную 
динамику у представителей обоих полов со значи-
мым увеличением в группе 2-го зрелого возраста. 
Распределение доли лиц с нормативными и откло-
няющимися значениями индекса «Ритм» в юно-
шеском и 1-м периоде зрелого возраста свиде-
тельствует о преобладании нормативных значений 

ций миокарда в группах не достигли сходства с эта-
лонами патологий и не имели числовых значений.

Также были проанализированы показате-
ли смертности от болезней системы кровообраще-
ния в 2016–2019 гг., полученные из Магаданского 
областного медицинского информационно-ана-
литического центра. Анализ класса болезней си-
стемы кровообращения был проведен по блокам: 
смертельные случаи от болезней, характеризую-
щихся повышенным кровяным давлением (коды 
по МКБ-10: 110–114), от цереброваскулярных 
болезней (коды по МКБ-10: 160–169), от ИБС 
(коды по МКБ-10: 120–125), с отдельным анали-
зом частоты случаев смерти от инфаркта миокарда 
(коды по МКБ-10: 121–122). Данные были стра-
тифицированы по полу и возрастной группе.

Статистический анализ данных выполняли в про-
грамме Statistica 6 параметрическими и непараме-
трическими методами анализа: критерий Стьюдента 
(t), однофакторный дисперсионный анализ (F), 
критерий Крускала–Уоллиса (Н) и Манна–Уитни 
(U), критерий знаков (Z), критерий χ2 с поправ-
кой Йетса. Показатели, соответствующие закону 
нормального распределения, представлены сред-
ней и ошибкой средней (М±m), не соответствую-
щие — медианой (Mе) и 5, 25, 75, 95 проценти-
лями. Критическое значение уровня статистической 
значимости различий принимали при р<0,05.

Результаты и обсуждение
В возрастной динамике у мужчин и женщин 

отмечали постепенное возрастание показателей 

Показатели АД и дисперсионного картирования ЭКГ у мужчин и женщин Магадана, М±m

Показатель Пол
Юношеский  

возраст, 
n=146/150

Зрелый возраст
Пожилой возраст, 

n=119/176

Старческий 
возраст, 
n=24/69

Критерий оценки, 
уровень  

значимости 
различий

1-й период, 
n=151/151

2-й период, 
n=162/230

САД, мм рт. ст. М 114,8±0,97 121,9±1,28* 132,2±1,46* 144,2±2,34* 139,3±6,65 F=50; р<0,001
Ж 107,2±1,19** 112,5±1,07*, ** 119,4±1,22*, 

**
136,6±1,68*, ** 146,4±2,37* F=95; р<0,001

ДАД, мм рт. ст. М 71±0,80 76,7±0,85* 83,5±0,88* 85,1±1,17 77,4±2,45* F=50; р<0,001
Ж 67±0,70** 70±0,92*, ** 75,8±0,79*, 

**
81,7±0,85*, ** 81,8±1,28 F=52; р=0,001

ЧСС, уд/мин М 72,2±0,83 71,4±0,97 72±0,95 74,5±1,21 67,5±2,68* F=2,3; р=0,054
Ж 77±0,98** 76,8±0,88** 73±0,71* 74±0,78 73,3±1,43** F=3,8; р=0,004

Индекс 
«Миокард», %

М 14±0,23 15±0,34 16±0,54* 18±0,85 18±1,65 F=8,1; р<0,001
Ж 16±0,25** 16±0,23** 16±0,41 17±0,6* 17±0,79 F=8,1; р=0,006

Индекс «Ритм», 
%

М 22±1,09 23±1,56 34±1,63* 41±1,82* 43±3,56 F=28; р<0,001
Ж 23±1,20 21±1,33 29±1,33*, ** 37±1,53* 43±2,53* F=27; р<0,001

Примечание. М — среднее значение, m — ошибка среднего значения, n — число мужчин/женщин в группе; F — статистика для однофактор-
ного дисперсионного анализа (Anova); * р<0,05 по сравнению с предыдущим возрастом; ** р<0,05 между одновозрастными группами разного 
пола.
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по группе G3–G9 (рис. 2). Изменения микроаль-
тернаций, приближенные к определенной патологи-
ческой градации (L), имеют статистически значи-
мые отличия по группе G1 с преобладанием частоты 
встречаемости у 11,7 % женщин против 8,3 % муж-
чин (χ2=4, р=0,047), тогда как по группе G2 на-
блюдали противоположную ситуацию — 20,4 % 
мужчин против 14,2 % женщин (χ2=9, р=0,003). 
Наибольшую локализацию дисперсионных откло-
нений отмечали по группе G1–G2 у 31,4–37 % 
мужчин и 30,9–34,1 % женщин (χ2=4,4; р=0,035; 
χ2=1,5; р=0,22). По группе G9 встречаемость не-
нулевых значений определена у 33,2 % мужчин 
и 32,7 % женщин (р=0,89). По группам G3–G4 
и G7 данные случаи соответствовали 10–13 %, ста-
тистически значимых различий по полу и возрасту 
в общей выборке не наблюдали. При этом по груп-
пе G5–G6 встречаемость отклонений от нулевых 
значений была больше у женщин — 25,8–20,9 %, 
чем у мужчин — 11,5–9,5 % (χ2>15,2; р>0,001).

По характеристикам «Кода детализации» у  
мужчин установлена возрастная динамика по груп-
пам G3–G4, G6–G7 (Н=11–35, р=0,027–
0,001), тогда как у женщин — по группам G2, G5, 
G7–G8 (Н=10–19, р=0,029–0,001). Только 
у женщин выявлены статистически значимые из-
менения по группе G5 с юношеского по 2-й зрелый 
период (U=9 231, Z=–2,68, p=0,008; U=14423, 
Z=2,58, p=0,01) и по группе G2 между пожилым 
и старческим возрастом (U=4758, Z=–2,63, 
p=0,008). Гендерные статистически значимые раз-
личия установлены по группе G6 в юношеском воз-

у мужчин (54,1–54,3 %) и женщин (58–57,6 %). 
Во 2-м периоде зрелого возраста, вне зависимости 
от пола обследуемых, наблюдали значимое уве-
личение доли лиц с индексом «Ритм» более 20 % 
с последующим повышением частоты их встречае-
мости к старческому периоду (см. рис. 1). Половые 
различия наблюдали только в пожилом возрасте, 
где у женщин преобладали нормативные значения 
и была меньшая доля лиц с отклоняющимися зна-
чениями (χ2=9,4; р=0,002).

Распределение в возрастных группах по индек-
су «Миокард» свидетельствует, что во всех воз-
растных периодах преобладают отклоняющиеся 
значения (см. рис. 1). Среди них случаи патологи-
ческих проявлений индекса «Миокард» (≥20 %) 
у женщин до 2-го периода зрелого возраста на-
ходились на уровне 4–4,8 %, которые статисти-
чески значимо увеличивались в пожилом возрасте 
до 11,4 % (χ2=5,2; р=0,022). Для мужчин харак-
терна минимальная частота встречаемости патоло-
гических значений в юношеском и 1-м периоде зре-
лого возраста (до 1,4 %), тогда как во 2-м периоде 
зрелого возраста отмечали значимое увеличение 
доли лиц до 9,9 % (χ2=9, р=0,003) и дальней-
шее их увеличение в пожилом возрасте до 14,3 % 
(χ2=0,9; р=0,34) соответственно.

Оценка выраженности электрофизиологиче-
ских изменений «Кода детализации» свидетель-
ствует о том, что в общей выборке обследуемых 
преобладала доля лиц, для которых характерны 
нормативные и пограничные состояния в начале из-
менений микроальтернаций в границах нормы (S) 
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Рис. 1. Доля мужчин и женщин с отклоняющимися значениями АД от нормы (120/80 мм рт. ст.),  
индексов «Миокард» и «Ритм» в сопоставлении с распространенностью смертности населения Магадана
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раза реже, чем у представителей некоренных этно-
сов (русские, украинцы, белорусы) [11].

Возраст-ассоциированные изменения обуслов-
лены снижением эластичности и диаметра просвета 
артериального дерева и связанные с этим струк-
турные изменения в сердце. Кроме того, мелкие 
артерии и артериолы становятся менее чувстви-
тельными к сосудорасширяющим средствам, та-
ким как оксид азота, что еще больше увеличивает 
периферическое сопротивление [21]. Полученные 
данные соотносятся с результатами исследова-
ния с участием когорты мужчин-северян пожило-
го возраста: установлено формирование отличи-
тельного паттерна микроциркуляционного звена 
кровеносной системы, в котором можно выделить 
превалирование диаметра венозного отдела капил-
ляра над артериальным (на фоне сохранения опти-
мальных размеров переходного отдела), снижение 
калибра артериального (–54 % от нормы) отдела 
капиллярной сети, значительное увеличение длины 
капилляра на фоне возрастания коэффициента ре-
моделирования с тенденцией к увеличению размера 
переваскулярной зоны [1].

Исследования A. Harvey и соавт. [21] показали 
общую возрастную регуляцию ренин-ангиотензино-
вого механизма, что приводит к повышению уровня 
мощного сосудосуживающего средства ангиотензи-
на II, который повышает АД. В старею щих крове-
носных сосудах может наблюдаться различная сте-
пень кальцификации. Эти события в совокупности 
приводят к постепенной потере эластичности и ри-
гидности артерий, что часто отражается повышением 

расте (U=8994, Z=2,57, p=0,010) и 1-м зрелом 
периоде по G5–G6 (U=8128, Z=4,23, p>0,001; 
U=9539, Z=2,36, p=0,018), рис. 3.

Результаты исследования показывают воз-
раст-ассоциированное увеличение АД вне зави-
симости от пола обследуемых, что в полной мере 
согласуется с данными Фремингемского исследо-
вания, в котором повышение САД непрерывно на-
чиналось с 30-летнего возраста вплоть до 84 лет 
и старше, тогда как ДАД возрастает до 60 лет 
и затем медленно снижается, достигая своего ми-
нимума в возрастной группе 85 лет и старше [29]. 
При этом разнонаправленная динамика приводит 
к формированию изолированной систолической АГ 
у большинства представителей старших возрастных 
групп с высоким АД [25], что также наблюдали 
в нашем исследовании в группах пожилого и стар-
ческого возраста.

Полученные данные сопоставимы с результа-
тами исследований, в которых указывается на то, 
что около 70 % лиц старше 70 лет имеют повышен-
ное АД, тогда как в популяции 40-летних данное 
нарушение встречается лишь у 30 % [26]. В РФ, 
по данным исследования ЭССЕ, распространен-
ность АГ в возрастной группе 45–54 лет составила 
56,5 %, а у лиц 55–64 лет частота АГ уже была 
равна 72,6 % [4]. У жителей Крайнего Севера 
в 84,7 % распространенность АГ является частым 
сопутствующим заболеванием у лиц пожилого 
и старческого возраста, а также у долгожителей без 
установленного диагноза ИБС. При этом у якутов 
АГ в данных возрастных группах встречалась в 3,5 
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Рис. 2. Пограничные состояния и отклонения от нормы характеристик «Кода детализации» у мужчин и женщин.
S — пограничные состояния, при которых наблюдают начальные изменения в границах нормы; L — пограничные состояния,  

вплотную приближенные к определенной патологической градации. Числовой номер S и L соответствует  
характеристикам «Кода детализации» (G1–G9)
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уровня циркулирующего эндотелина-1 — мощного 
вазоконстриктора, вовлеченного в нарушение эн-
дотелий-зависимой дилатации по мере увеличения 
возраста [20]. Также возрастное снижение био-

кровяного давления [18]. Одной из других причин 
повышенного вазоконстрикторного тонуса рассма-
тривается возрастное нарушение эндотелиально-за-
висимой вазодилатации, связанное с возрастанием 
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Рис. 3. Диаграмма размаха дисперсионных характеристик, входящих в «Код детализации», у мужчин и женщин, 
Ме (5–95­й процентили).

Возрастные периоды: 1 — юношеский возраст; 2 — 1­й период зрелого возраста; 3 — 2­й период зрелого возраста;  
4 — пожилой возраст; 5 — старческий возраст.

Справа налево: G1–G2 — деполяризация правого и левого предсердия; G3–G4 — деполяризация правого желудочка и ЛЖ;  
G5–G6 — реполяризация правого желудочка и ЛЖ; G7 — симметрия деполяризации желудочков; G8 — внутрижелудочковые 

блокады; G9 — гипертрофия желудочков, показатель симметрии деполяризации в начальной части комплекса QRS [9]
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последствий для здоровья, таких как сердечно-сосу-
дистые заболевания, гипертензия, диабет и инсульт 
[2]. По нашим данным, динамика увеличения откло-
няющихся значений индекса «Ритм» (более 20 %) 
согласуется с трендом смертности магаданского 
населения от сердечно-сосудистых заболеваний. 
Данные изменения в возрастных периодах также 
сопоставимы с увеличением напряжения механиз-
мов вегетативной регуляции, когда отклоняющиеся 
значения индекса «Ритм» сочетаются с одновремен-
ным понижением вариабельности сердечного ритма.

Сравнительные обследования жителей Севе-
ра с учетом пола и возраста с использованием мето да 
ДК ЭКГ в литературе единичны [15]. Полученные 
нами данные согласуются с результатами обследо-
вания условно-здоровых жителей Европейского 
Севера (Сыктывкар), в котором с возрастом ин-
декс «Ритм» заметно и неуклонно увеличивался 
у мужчин и женщин. В работе установлена воз-
растная динамика индекса «Миокард» у мужчин, 
а также отмечено наличие половых различий в воз-
растной группе 30–39 лет (у мужчин он был выше, 
чем у женщин). По нашим данным, половые разли-
чия средних значений отмечены в 1-м периоде зре-
лого возраста [21(22)–35 лет] с противоположной 
направленностью. Предполагаем, что в возрастной 
динамике периоды выраженных изменений в регу-
ляции сердечного ритма и микроальтернаций мио-
карда обусловлены именно региональными особен-
ностями у жителей Севера.

В работе Г.Г. Иванова и соавт. [8] при 
очень слабой зависимости индекса «Миокард» 
от возраста и пола у посетителей центров здоро-
вья из 25 регионов РФ находим подтверждение 
схожих тен денций распространенности доли лиц 
со значениями нормы и отклонениями индек-
са в различных возрастных группах. Показано, 
что доля лиц с нормальными значениями индекса 
«Мио кард» снижается с 55 лет (2-й период зрело-
го возраста) с постепенным увеличением погранич-
ных и патологических значений — от 35 и 50 лет 
(в большей степени у мужчин) соответственно. 
Индекс «Миокард» у пациентов 80 лет и старше 
увеличивается до 13,3 % у женщин и до 16,2 % 
у мужчин (по нашим данным, в старческом возрас-
те — 10,1 и 16,7 % соответственно). Увеличение 
патологических значений индекса «Миокард» объ-
ясняется ростом заболеваемости с возрастом [8], 
чего не исключаем и в нашем исследовании.

У магаданских жителей чаще всего встречаю-
щиеся изменения установлены по группам G1–G2 
у мужчин и женщин в каждом изучаемом возраст-

доступности NO, описанное ранее, может способ-
ствовать нарушению растяжимости артерий через 
изменения тонуса гладких мышц [22].

Следует указать на принципиальные межген-
дерные отличия динамики АД: в группе женщин 
наблюдали значимое возрастание средних значе-
ний в каждом последующем возрастном периоде 
(исключение — сохранение ДАД в старческом 
возрасте на уровне, характерном для представи-
тельниц пожилого возраста). В популяции муж-
чин наблюдали аналогичную динамику уровня 
АД, но в старческом возрасте средние величины, 
наряду с ЧСС, были значимо ниже относительно 
величин в пожилом возрасте [24], что, по нашему 
мнению, является отражением «эффекта физио-
логии выживших». Это обусловлено различными 
временны́ми периодами пиков смертности от бо-
лезней системы кровообращения, которые в группе 
мужчин-северян фиксируются в пожилом периоде 
онтогенеза (48 %), а в группе женщин пик смерт-
ности от сердечно-сосудистых заболеваний был от-
мечен через 10 лет и наблюдался в старческом пе-
риоде онтогенеза (51,5 %).

Другой характеристикой сердечно-сосудистого 
старения является направленное снижение ЧСС  
с возрастом, что отмечено и в наших исследова-
ниях, особенно у мужчин старческого возраста от-
носительно предыдущего возрастного периода. 
Данный вывод согласуется с тем, что с возрастом 
в сердечной мышце и ее проводящей системе проис-
ходят дегенеративные изменения. Функционально 
наблюдают увеличение времени сокращения и рас-
слабления миокарда и снижение податливости же-
лудочков [23], поэтому в возрасте 40 лет и старше 
отмечают снижение ЧСС [19, 27], что происходит 
несмотря на снижение парасимпатической и увели-
чение симпатической активности ВНС.

Функциональные изменения ВНС во время 
старения влияют на общее функционирование сер-
дечно-сосудистой системы в силу того факта, что 
последняя в значительной степени контролируется 
первой [28]. Полученные ранее результаты свиде-
тельствуют о том, что в возрастном ряду от юношей 
к группе мужчин-северян пожилого возраста воз-
растает симпатическое доминирование на фоне зна-
чимого снижения парасимпатической активности, 
несмотря на более низкую ЧСС, механизм сниже-
ния которой описан выше [19, 23, 27]. Показано, 
что измененная функция ВНС, характеризующа-
яся вегетативным дисбалансом, является одним 
из предполагаемых механизмов, лежащих в основе 
повышенного риска неблагоприятных соматических 
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в подростковый период развития [9] с последующей 
тенденцией увеличения числовых значений эталон-
ных патологий до 1-го периода зрелого возраста. 
Это обусловлено увеличением частоты отклонений 
в процессах реполяризации ПЖ у женщин с юно-
шеского по 2-й период зрелого возраста. Во 2-м пе-
риоде зрелого возраста и последующих возрастных 
периодах отмечена сопоставимая встречаемость 
числовых значений эталонных патологий у муж-
чин и женщин. По данным ДК ЭКГ, вероятная 
ишемия миокарда может наблюдаться, если одно-
временно имеются сходства с эталонами патологий 
реполяризации миокарда желудочков (G5–G6) 
и выраженные изменения по группе G3–G4 [13]. 
Поэтому во 2-м периоде зрелого возраста вероятно 
раннее формирование ишемии миокарда у мужчин, 
тогда как у женщин наблюдали смещение негатив-
ной тенденции на пожилой возраст.

Показатели по группе G8–G9 характеризу-
ют высокоспецифичные дисперсионные измене-
ния, выраженные формы которых соответствуют 
блокаде и гипертрофии желудочков сердца [13]. 
Установлена взаимосвязь усиления уровня цен-
трализации в регуляции ритма сердца и вариаций 
микроамплитудных колебаний скоростных характе-
ристик начального фронта деполяризации желудоч-
ков (G9) [12]. По данным настоящего исследова-
ния, сходства с эталонами патологий, отражающих 
замедление и/или отставание по фазе от нормы 
деполяризации в области межжелудочковой пере-
городки и ЛЖ (G8), были единичными (до 1,5 %). 
Только у женщин установлена возрастная дина-
мика по группе G8, что может свидетельствовать 
о направленном увеличении отклонений к стар-
ческому возрасту. По группе G9, согласно 75-му 
перцентилю, значения соответствуют 4–5 у. е., 
указывая на комбинированные изменения асим-
метрии деполяризации с доминированием в сторо-
ну ЛЖ и начальные признаки гипертрофии [13]. 
Отметим, что случаи с максимально допустимыми 
значениями по группе G9 (17–21 у. е.) у мужчин 
проявляются чаще, чем у женщин, — 5,8 % про-
тив 2,8 % соответственно (χ2=6,9; р=0,009). 
Данные значения характеризуют варианты асим-
метрии деполяризации желудочков сердца, часто 
коррелирующие с невыраженной комбинированной 
гипертрофией. Чем выше показатель по группе G9, 
тем больше асимметрия возбуждения желудочков 
в начале деполяризации. Отклонения по группе 
G9≥5 у. е. требуют контроля динамики, так как 
высока вероятность комбинированного изменения 
асимметрии деполяризации [13].

ном периоде, что свидетельствует об отклонениях 
в протекании фазы деполяризации предсердий. 
На это указывают значения 75-го процентиля, ко-
торые в среднем по показателям G1–G2 не превы-
шали 6 и 4 у. е. соответственно. Однако разброс 
значений 95-го процентиля достигал 13 и 5 у. е., 
отражая случаи умеренных и выраженных умень-
шений потенциалов деполяризации во всех отде-
лах предсердия сердца. Нарушение электрических 
процессов в предсердиях может быть предиктором 
возникновения временных или стойких изменений 
функции ритмовождения и аритмии [13]. Показано, 
что при выраженном дефиците вагусных резервов 
наблюдается нарушение процессов деполяризации 
предсердий, проявляющееся в увеличении пока-
зателя G1 [12]. Согласно частоте встречаемости 
на уровне пограничного формирования патологиче-
ских изменений микроальтернаций (L), у женщин 
чаще всего встречаются изменения в формировании 
электрического потенциала деполяризации в пра-
вом предсердии (G1), тогда как у мужчин — в ле-
вом (G2). В возрастном аспекте патологические 
проявления в процессах деполяризации предсердий 
начинают формироваться уже у 16–17-летних ус-
ловно-здоровых магаданских школьников [9].

При преобладании нулевых и пограничных 
значений в возрастных группах, наблюдали случаи 
умеренных и выраженных изменений микроальтер-
наций при деполяризации ПЖ и ЛЖ (G3–G4), 
а также их симметрии деполяризации (G7). Случаи 
отклонений, отличных от нуля, одновременно 
по группам G3–G4, G7 могут указывать на пато-
логические признаки ишемии миокарда, а измене-
ния по группе G7 при отсутствии таковых по группе 
G3–G4 — об отклонениях неишемического гене-
за, преимущественно кардиомиопатия и миокардит 
[13]. Согласно 95-му процентилю, у мужчин во 2-м 
периоде зрелого возраста по сравнению с предыду-
щими периодами установлено наибольшая частота 
встречаемости совокупности групп G3–G4, G7, 
отражающих комбинированные изменения де-
поляризации, часто коррелирующие с ишемией. 
Отметим, что аналогичная комбинация данных 
групп для женщин характерна в большинстве слу-
чаев со смещением к пожилому возрасту.

По группам G5–G6, отражающим изменения 
реполяризации миокарда ПЖ и ЛЖ, были опре-
делены отклонения у женщин в 3 раза выше, чем 
у мужчин. При этом ненулевые значения по данным 
группам определены во всех возрастных группах. 
Отметим, что аналогичные гендерные особенности 
отклонений по группе G5–G6 были установлены 
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чин во 2-м периоде зрелого возраста, а у женщин — 
в пожилом возрасте. Отмечена сопоставимость 
увеличения данных показателей по сравнению с нор-
мой с трендом смертности от сердечно-сосудистых 
заболеваний, пик которой в группе мужчин при-
ходится на 2-й зрелый возраст, тогда как у жен-
щин смещен на более поздний возраст (пожилой 
период). Не исключаем причину общей направлен-
ности проявлений смертности и отклонений функ-
ции сердечно-сосудистой системы, которая состоит 
в том, что мужчины реже обращаются к врачам 
по сравнению с женщинами.

Для улучшения здоровья населения в рас-
сматриваемых периодах онтогенеза и выявления 
групп риска необходимо расширение дизайна 
исследования.

Конфликт интересов отсутствует.
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Представленное исследование ограничено све-
дениями о частоте обращения обследуемых к вра-
чам, анамнезе, жалобах и применяемой терапии, 
в частности лиц, получающих антигипертензивную 
и антиаритмическую терапию.

Заключение
Таким образом, впервые на территории Мага-

дан ской обл. изучены особенности основных по-
казателей функции сердечно-сосудистой системы 
и характеристик дисперсионного картирования 
ЭКГ. Установлено возраст-ассоциированное уве-
личение показателей АД и их отклонений от нор-
мативных диапазонов, где степень встречаемости 
гипертензивной направленности в работе сердеч-
но-сосудистой системы значительно увеличива-
ется у мужчин во 2-м периоде зрелого возраста, 
а у женщин увеличивается со смещением к пожило-
му возрасту. В данные периоды онтогенеза наблю-
дают значительные отклонения от нормативных 
показателей функционального состояния сердечной 
мышцы, о чем свидетельствуют значения индексов 
«Миокард» и «Ритм».

Оценка степени выраженности электрофизио-
логических изменений в миокарде предсердий 
и желудочков сердца указывает на наибольшее 
проявление дисперсионных отклонений деполя-
ризации правого и левого предсердий (G1–G2), 
а также гипертрофии желудочков (G9). У женщин 
чаще установлена частота встречаемости значений 
соответствующих локализаций патологических 
проявлений по группе G1 и их изменений микро-
альтернаций, приближенных к определенной пато-
логической градации (L), чем у мужчин. При этом 
к старческому возрасту у женщин увеличивается 
частота патологических проявлений деполяризации 
левого предсердия (G2) и отклонений вариабель-
ности сердечного ритма. По сравнению с мужчи-
нами, у женщин чаще наблюдают изменения ре-
поляризации правого желудочка и ЛЖ (G5–G6) 
с наиболее выраженным проявлением различий 
в юношеском периоде и 1-м периоде зрелого воз-
раста. Разброс медианных значений совокупных 
отклонений по группам G3–G4 и G5–G7 свиде-
тельствует о тенденции формирования ишемии ми-
окарда у мужчин во 2-м зрелом возрасте и смеще-
нии данных проявлений у женщин на более поздний 
период онтогенеза — пожилой возраст.

Траектория приростов отклонений по анали-
зируемым показателям свидетельствует о нали-
чии возрастных проявлений совокупности отличий 
от границ норм в критических периодах — у муж-
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AGE-ASSOCIATED DYNAMICS IN BLOOD PRESSURE AND DISPERSION MAPPING 
OF THE ELECTROCARDIOGRAM IN COMPARISON WITH THE INCIDENCE  

OF MORTALITY FROM CIRCULATION SYSTEM DISEASES  
IN RESIDENTS OF MAGADAN

Scientific Research Center «Arktika» Far Eastern Branch of RAS (SRC «Arktika» FEB RAS),  
24 Karl Marx pr., Magadan 685000, e-mail: arktika.magadan@mail.ru

This research assessed blood pressure and dispersion mapping in reliance on age 
(Myocardium and Rhythm indices), the incidence of their deviations from the standard values 
in comparison with the tendency in mortality from diseases of the blood circulation system. 
For this purpose, we studied test results of 602 men and 776 women (total 1 378 people) aged 
17–90 years who permanently inhabited Magadan city and underwent medical examination 
in 2016–2019, and mortality rates from circulatory system diseases during this period were 
estimated. The research showed a strong link of the increasing age to the growth in the blood 
pressure variables, with hypertensive focus, and the deviations in the ECG dispersion char-
acteristics of the Myocardium and Rhythm indices tended to grow bigger. Regardless of the 
subjective gender, the highest frequency of changes in the ECG dispersion mapping was 
observed owing to disorders in the atrial depolarization phase (G1–G2) and ventricular hy-
pertrophy (G9). The incidence of deviations that showed changes in the repolarization of the 
myocardium of the right and left ventricles of the heart (G5–G6) proved to be more common 
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in women than in men. The cumulative deviations in the G3–G4 and G5–G7 groups indicated 
that men experienced the development of myocardial ischemia in their 2nd middle age while 
women exhibited these symptoms later, in an older period of their ontogeny. The picture of the 
raised variables in blood pressure, Myocardium and Rhythm indices demonstrated the pres-
ence of gender-related differences from the normal standards which formed critical periods: 
in the 2nd middle stage of ontogeny in men, and in older age in women. A peak in mortality 
from cardiovascular failures in residents of Magadan tended to fall on the above periods 
of ontogeny. Resulting from the study, prevention activities must be given emphasis and fur-
ther promoted as health state control methods in order to identify risks for the development 
of cardiovascular diseases in age-related patients.

Key words: residents of the Russian North­East, cardiovascular system, blood pressure, 
ECG dispersion mapping, ontogeny, age dynamics
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Детерминированность возрастной макулярной 
дегенерации (ВМД) преимущественно хроноло-
гическим возрастом позволяет говорить о ней как 
о возраст-ассоциированной офтальмопатологии 
и инволютивном характере заболевания [1, 4, 5]. 
Возрастные макулярные изменения различной сте-
пени выраженности обнаруживаются у более 10 % 
населения 65–74 лет, а у людей старше 75 лет — 
в 25 % случаев [6].

С другой стороны, ВМД представляет со-
бой хроническое необратимое и прогрессирующее 
нейродегенеративное заболевание сетчатки, при-
водящее к потере центрального зрения из-за дис-
функции и гибели пигментного эпителия сетчатки 
и прилегающих к нему фоторецепторов в макуле 
[2, 3, 16]. Оно считается одним из распростра-
ненных заболеваний глаз, угрожающих развитием 
выраженного зрительного дефицита. Среди при-
чин слепоты во всем мире ВМД занимает 3-е ран-
говое место после катаракты и глаукомы, вызывая 
утрату зрения у 185 млн человек, а нарушение зри-
тельных функций — у 623 млн [11], но при этом 
около 1,5 млн пациентов страдают тяжелой формой 
ВМД — экссудативной [4].

Развитие экссудативной ВМД, по мнению 
различных исследователей [6–8], индуцируется 
во многом хемокинами слёзной жидкости, но зна-
чение последних в иммунопатогенезе экссудатив-
ной формы ВМД остается неоднозначным, а в ряде 
случаев анализ содержания хемокинов проводился 
во влаге передней камеры [13, 15] и на ограни-
ченном числе рассматриваемых местных хемоки-

Возрастная макулярная дегенерация (ВМД), на-
ряду с другими возраст-ассоциированными оф-
тальмонозологическими формами, выступает су-
щественной причиной утраты зрительных функций 
у пожилых людей, но связь экссудативной формы 
ВМД с хемокинами слёзной жидкости недостаточна 
изучена. Цель работы — изучение связи экссуда-
тивной формы ВМД с хемокинами слёзной жидко-
сти у пожилых пациентов. Было изучено содержа-
ние хемокинов в слёзной жидкости у 92 пациентов 
60–74 лет (184 глаза) с экссудативной формой ВМД 
и у 84 пациентов 60–74 лет (168 глаз) без офтальмопа-
тологии на сертифицированном приборе «MAGRIX» 
(США) для иммуноанализа с технологией Luminex 
на платформе xMAX. Диагностику ВМД выполняли 
по результатам комплексного офтальмологиче-
ского обследования и в соответствии с критерия-
ми классификации «Исследование возрастных за-
болеваний глаз» (Age-Related Eye Disease Study). 
При обработке полученных данных использова-
ли регрессионный анализ и программу Statistica 
10.0. Установлено увеличение продукции боль-
шинства рассматриваемых хемокинов у пациен-
тов с экссудативной формой ВМД в слёзной жид-
кости по сравнению с представителями того же 
возраста без офтальмопатологии, а именно MCP-1/
CCL2 до 712,4±3,4 пг/ мл, референс 598,6±3,1 пг/ мл 
(p<0,01), IP-10/CXCL10 до 37,9±2,6 пг/ мл, рефе-
ренс 11,3±2,3 пг/мл (p<0,001), SDF-1α/CXCL12 
до 262,5±4,3 пг/мл, референс 208,2±4,7 пг/мл 
(p<0,001), Eotaxin/CCL11 до 6,2±0,4 пг/мл, референс 
4,3±0,6 пг/мл (p<0,01), RANTES/CCL5 до 1,7±0,3 про-
тив 0,6±0,2 пг/мл (p<0,001). Напротив, содержание 
хемокинов MIP-1α/CCL3 снизилось до 2±0,3 против 
4,1±0,5 пг/мл (p<0,001), GROα/CXCL1 до 7,2±0,9 про-
тив 15,8±2,1 пг/мл (p<0,001). Коэффициенты выпол-
ненного многомерного регрессионного анализа 
оказались наивысшие для IP-10/CXCL10 (β=+3,538), 
RANTES/CCL5 (β=+2,859) и GROα/CXCL1 (β=–2,419), 
что указывает на наибольшую связь этих хемоки-
нов слёзной жидкости с развитием экссудативной 
формы ВМД. Данные хемокины слёзной жидкости 
могут использоваться в качестве дополнительных 
диагностических маркеров данной патологии.
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дром, диабетическая ретинопатия, синдром стар-
ческой астении, соматические заболевания в стадии 
декомпенсации.

Все пациенты прошли комплексное офталь-
мологическое обследование, включавшее офталь-
москопию, тонометрию, рефрактометрию, осмотр 
щелевой лампой, биомикроскопию переднего и за-
днего сегментов глаза, оптическую когерентную то-
мографию с функцией ангиографии, флюорес-
центную ангиографию, оптическую когерентную 
томографию.

Диагностику ВМД осуществляли в соответ-
ствии с чаще всего используемой классификаци-
ей «Исследование возрастных заболеваний глаз» 
(Age-Related Eye Disease Study, AREDS) [9].

Слёзную жидкость собирали в утренние часы 
(8.00–9.30) до начала выполнения лечебных 
и диагностических процедур в объёме не менее 
0,10 мл из нижнего конъюнктивального свода сте-
рильной пипеткой в специально подготовленные 
пробирки Eppendorf. Содержание хемокинов в ука-
занном биоматериале анализировали на платфор-
ме xMAP на приборе «MAGRIX» (США) для 
иммуноанализа с технологией Luminex в соответ-
ствии с прилагаемой инструкцией. В слёзной жид-
кости пациентов с экссудативной формой ВМД 
и пациентов с отсутствием ВМД изучена продук-
ция следующих хемокинов: MIP-1α/CCL3, MIP-
1β/CCL4, MCP-1/CCL2, GROα/CXCL1, 
IP-10/CXCL10, SDF-1α/CXCL12, RANTES/
CCL5, Eotaxin/CCL11.

В сформированные клинические группы па-
циентов включали после получения письменного 
информированного согласия на участие в научном 
исследовании, которое проводили с учетом принци-
пов надлежащей клинической практики — «Good 
Clinical Practice».

Полученные результаты были обработаны на  
персональном компьютере типа Pentium с использо-
ванием стандартного статистического программного 
пакета Statistica 10.0 и соответствующего модуля 
Регрессионный анализ. Последний применяли для 
выявления связей изучаемых хемокинов слёзной 
жидкости с развитием экссудативной формы ВМД 
по рассчитанным величинам коэффициентов β, от-
рицательные значения которых указывали на ас-
социацию обсуждаемой возрастзависимой офталь-
мопатологии со снижением продукции хемокинов, 
а положительные величины — на связь ВМД с по-
вышенной продукцией хемокинов слёзной жидко-
сти. Рассчитывали также доверительные границы 
коэффициентов β по методике интервальной оценки 

нов — MCP-1, MCP-3 [13] и MIP-1β. Кроме 
того, исследование хемокинов у пациентов с экс-
судативной ВМД осуществляли на фоне интервен-
ционного лечения антиангиогенными препаратами 
(Бевацизумаб и/или Триацинолон) [6, 17], что 
могло исказить полученные результаты вследствие 
данного лечения и различий в возрастном составе 
обследованных 50–84 лет [6].

GROα/CXCL1 вырабатывается в слёзной 
жидкости и может продуцироваться клетками мер-
цательного эпителия [15]. IP-10/CXCL10 являет-
ся хемоаттрактантом для макрофагов, дендритных 
клеток и Т-клеток и считается ангиогенным регу-
лятором в воспалительном микроокружении, на-
пример при неоваскуляризации [15]. Повышенная 
секреция MCP-1/CCL2 была обнаружена у паци-
ентов с экссудативной ВМД, что указывает на роль 
этого хемокинового пути в возрастной глазной па-
тологии [15]. RANTES/CCL5 является мощным 
и эффективным хемокином, который может секре-
тироваться многими типами клеток, включая макро-
фаги, гладкомышечные, тромбоциты, эндотелиаль-
ные клетки и активированные Т-клетки. Eotaxin/
CCL11 экспрессируется в эндотелиальных клетках 
при экссудативной форме ВМД и играет незаме-
нимую роль в ангиогенезе [17]. SDF-1α/CXCL12 
представляет собой мощный антиогенный фак-
тор, индуцирующий неоваскуляризацию сетчатки 
у пациентов с диабетической ретинопатией, однако 
у пациентов с экссудативной формой ВМД не изу-
чался [12]. MIP-1α/CCL3 и MIP-1β/CCL4 — 
воспалительные белки макрофагов, которые ранее 
редко анализировались в патогенезе ВМД.

Цель работы — изучение связи экссудативной 
формы ВМД с хемокинами слёзной жидкости у по-
жилых пациентов.

Материалы и методы
Исследование выполнено при участии 92 па-

циентов 60–74 лет (184 глаза) с экссудатив-
ной формой ВМД (основная группа) и 84 па-
циентов 60–74 лет (168 глаз) — контрольная 
группа — с отсутствием офтальмопатологии 
в клинических условиях Тамбовского филиала 
МНТК «Микрохирургия глаза» им. академика 
С.Н. Фёдорова в 2022–2023 гг.

Критерии включения: хронологический воз-
раст 60–74 года, экссудативная форма ВМД, 
соматические заболевания в стадии компенсации. 
Критерии исключения: хронологический возраст 
до 60 лет и старше 74 лет, сухая форма ВМД, глау-
кома, травма глаза, псевдоэксфолиативный син-
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превышало уровень в контрольной группе, следу-
ет указать также на Eotaxin/CCL11. В меньшей 
степени у представителей с экссудативной формой 
ВМД была увеличена концентрация в слёзной 
жидкости SDF-1α/CXCL12 и MCP-1/CCL2, 
но, вместе с тем, названные хемокины имели стати-
стически значимые различия по сравнению с паци-
ентами без офтальмопатологии.

Концентрация MIP-1α/CXCL3 и GROα/
CXCL1 у пациентов пожилого возраста, страдаю-
щих экссудативной формой ВМД, была статисти-
чески значимо ниже, чем у пациентов контрольной 
группы. И только уровень одного хемокина — 
MIP-1β/CCL4 — не имел статистически зна-
чимых различий в слёзной жидкости по сравне-
нию с представителями контрольной группы.

Изучение связи хемокинов слёзной жидко-
сти с развитием ВМД на основе множественного 
регрессионного анализа выявило, что данная воз-
растзависимая офтальмопалогия в большинстве 
случаев ассоциируется с повышением содержания 
в слёзной жидкости таких хемокинов, как MCP-
1/CCL2, IP-10/CXCL10, SDF-1α/CXCL12 
и Eotaxin/CCL11 со статистически значимыми до-
верительными интервалами (табл. 2).

Также развитие ВМД было ассоциировано 
со снижением продукции MIP-1α/CCL3, GROα/
CXCL1 и RANTES/CCL5 в слёзной жидкости. 
При этом, независимо от повышения или снижения 
концентрации рассматриваемых хемокинов слёз-
ной жидкости, наибольшую связь с ВМД имели 
IP-10/CXCL10, RANTES/CCL5 и GROα/
CXCL1. Связь других хемокинов слёзной жидко-
сти (MIP-1α/CCL3, MCP-1/CCL2, SDF-1α/

β-распределений. В последующем также определя-
ли статистическую значимость доверительных ин-
тервалов коэффициентов β многомерного регресси-
онного анализа. Оценку статистической значимости 
проводили по непараметрическому критерию χ2 при 
соответствующем уровне степеней свободы и 95 % 
доверительном интервале.

Результаты и обсуждение
У обследованных пациентов 60–74 лет с экссу-

дативной формой ВМД содержание большинства 
изученных хемокинов в слёзной жидкости оказа-
лось выше по сравнению с пациентами аналогично-
го возрастного ценза без какой-либо офтальмопато-
логии (табл. 1). Хемокины, содержание которых 
в слёзной жидкости пациентов пожилого возрас-
та с экссудативной формой ВМД оказалось повы-
шенным относительно представителей контрольной 
группы, были представлены MCP-1/CCL2, IP-
10/CXCL10, Eotaxin/CCL11, RANTES/CCL5, 
SDFα/CCL12 со статистически значимым раз-
личием во всех случаях в сопоставляемых клиниче-
ских группах.

При этом наибольшее превышение у пациен-
тов с экссудативной формой ВМД установлено 
для IP-10/CXCL10, уровень которого различал-
ся с контрольной группой в 3,3 раза (p<0,001). 
Содержание в анализируемом биоматериале хемо-
кина RANTES/CCL5 также выраженно отлича-
лось от такового у обследованных пациентов без 
офтальмопатологии и было относительно последних 
выше в 2,7 раза с репрезентативным различием.

Среди хемокинов, содержание которых у по-
жилых пациентов с экссудативной формой ВМД 

Таблица 1

Содержание хемокинов в слёзной жидкости у пациентов с возрастной макулярной дегенерацией  
и в контрольной группе, M±m (пг/мл)

Хемокин Контрольная группа  
(пациенты без офтальмопатологии)

Основная группа (пациенты с возрастной 
макулярной дегенерацией) p

MIP-1α/CCL3 4,1±0,5 2±0,3 <0,001
MIP-1β/CCL4 24,5±2,6 21,3±2,2 >0,05
MCP-1/CCL2 598,6±3,1 712,4±3,4 <0,01
GROα/CXCL1 15,8±2,1 7,2±0,9 <0,001
IP-10/CXCL10 11,3±2,3 37,9±2,6 <0,001
SDF-1α/CXCL12 208,2±4,7 262,5±4,3 <0,01
RANTES/CCL5 0,6±0,2 1,7±0,3 <0,001
Eotaxin/CCL11 4,3±0,6 6,2±0,4 <0,01

Примечание. Здесь и в табл. 2: MIP-1α — воспалительный белок макрофагов 1-альфа; MIP-1β — воспалительный белок макрофагов 1-бета; 
MCP-1 — белок-хемоаттрактант моноцитов-1; GROα — онкоген, регулирующий рост α; IP-10 — белок-10; SDF-1α — фактор, полученный 
из стромальных клеток 1α; RANTES — регулируемый при активации белок; Eotaxin — эотаксин; CCL — хемокиновый лиганд с мотивом CC; 
CXCL — хемокиновый лиганд с мотивом CХC.
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кины в целом активно вовлечены в иммунопатогенез 
экссудативной формы ВМД [6, 14]. Кроме того, 
считается, что МСР-1/CCL2 связан с тяжестью 
ВМД [14].

Полученные результаты показывают связь 
многих хемокинов слёзной жидкости, и в особен-
ности повышенной экспрессии IP-10/CXCL10, 
RANTES/CCL5 и GROα/CHCL1, с развити-
ем экссудативной формы ВМД, однако сравнение 
представленных данных с другими исследованиями 
затруднено, так как авторами работ [10, 13, 15, 17] 
были проанализированы хемокины во влаге перед-
ней камеры. Сложно также утверждать, каково 
значение каждого конкретного изученного нами хе-
мокина слёзной жидкости в индуцировании экссу-
дативной формы ВМД, является ли найденное из-
менение уровня определенного хемокина причиной 
развития патологии или, наоборот, ее следствием. 
Ответы на эти вопросы требуют дальнейших мно-
гочисленных исследований.

Несмотря на определенные различия в измене-
нии хемокинов в слёзной жидкости пациентов с экс-
судативной формой ВМД, очевидным является 
значимая их роль в иммунопатогенезе данной па-
тологии. Кроме того, рассчитаны коэффициенты 
β многомерного регрессионного анализа для всех 
исследованных местных хемокинов, показывающие 
количественно связь между их содержанием и раз-
витием экссудативной формы ВМД.

Заключение
Экссудативная возрастная макулярная дегене-

рация в пожилом возрасте ассоциирована с повы-
шенным содержанием в слёзной жидкости боль-
шинства хемокинов — MCP-1/CCL2, IP-10/
CXCL10, SDF-1α/CXCL12, RANTES/CCL5, 
Eotaxin/CCL11 и со снижением экспрессии MIP-
1α/CCL3, GROα/CXCL1, причем коэффици-
енты многомерного регрессионного анализа наи-

CXCL12 и Eotaxin/CCL11) с развитием ВМД 
в пожилом возрасте менее значима, чем у трёх вы-
шеперечисленных хемокинов. Не оказывало ста-
тистически значимого влияния на формирование 
обсуждаемой офтальмопатологии только содержа-
ние MIP-1β/CCL4 в слёзной жидкости, так как 
ошибка коэффициента β для этого хемокина пре-
вышала предельно допустимую.

Таким образом, повышение продукции боль-
шинства рассматриваемых хемокинов слёзной 
жидкости — IP-10/CXCL10, RANTES/CCL5, 
Eotaxin/CCL11, MCP-1/CCL2, SDF- 1α/
CXCL12 — ассоциировано с развитием экс судатив-
ной формы ВМД в пожилом возрасте, что не про-
тиворечит в некоторой части результатам других 
исследователей. В частности, в одном из последних 
исследований [6] у 24 пациентов 50–82 лет с хо-
риоидальной неоваскуляризацией, не получавших 
ранее антиангиогенного лечения, выявлено повы-
шенное содержание Eotaxin/CCL11 до 83,5 пг/ мл 
относительно 63,7 пг/мл у представителей кон-
трольной группы из 25 здоровых лиц 50–65 лет, 
GROα/CXCL1 — до 7,6 пг/ мл относительно 
5,4 пг/ мл, IP-10/CXCL10 — до 27,1 пг/ мл 
относительно 20,4 пг/мл, MCP- 1/ CCL2 — 
до 60,3 пг/ мл относительно 46,7 пг/ мл, MIP- 1α/
CCL3 — до 7,8 пг/мл относительно 2,1 пг/ мл, 
MIP- 1β/CCL4 — до 87,1 пг/мл относительно 
81,1 пг/мл соответственно.

Однако, в отличие от наших данных, автора-
ми установлено сниженное содержание в слёзной 
жидкости таких хемокинов, как SDF-1α/CXCL12 
до 536,9 пг/мл относительно 599,5 пг/ мл 
в контрольной когорте и RANTES/CCL5 
до 20,4 пг/ мл относительно 25 пг/мл соответ-
ственно, хотя известно, что последний хемокин 
представляет мощный антиогенный фактор, инду-
цирующий неоваскуляризацию сетчатки у пациен-
тов с диабетической ретинопатией [12, 13], а хемо-

Таблица 2

Распределение коэффициента β по хемокинам слёзной жидкости по данным многомерного регрессионного анализа 

Хемокин Коэффициент β 95 % доверительный интервал p

MIP-1α/CCL3 –1,721 –1,549; –2,008 0,0035
MIP-1β/CCL4 –0,803 –0,573; –1,132 0,7851
MCP-1/CCL2 +0,964 +0,804; +1,225 0,0137
GROα/CXCL1 –2,419 –2,205; –2,713 0,0026
IP-10/CXCL10 +3,538 +3,347; +3,792 0,0013

SDF-1α/CXCL12 +1,284 +1,053; +1,547 0,0325
RANTES/CCL5 +2,859 +2,631; –3,224 0,0248
Eotaxin/CCL11 +1,872 +1,618; +2,135 0,0342
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высшие для IP-10/CXCL10, RANTES/CCL5 
и GROα/CXCL1. Это позволяет использовать 
эти три хемокина в качестве дополнительных диа-
гностических маркеров данной формы возрастной 
макулярной дегенерации.

Конфликт интересов отсутствует.

Литература
1. Алтынбаева Г.Р., Шайхутдинова О.В., Асадул лин В.Ф. 

и др. Возрастная макулярная дегенерация на амбула торно-
поликлиническом приеме // Соврем. технол. в офтальмол. 2023. 
№ 1. С. 269–275. https://doi.org/10.25276/2312-4911-2023-1-269-275.

2. Балацкая Н.В., Еремеева Е.А., Слепова О.С. и др. 
Исследование CD3+CD4+CD8+ субпопуляции лимфоцитов 
периферической крови пациентов с возрастной макуляр-
ной дегенерацией // Точка зрения. Восток–Запад. 2015. № 1. 
С. 117–119.

3. Балацкая Н.В., Еремеева Е.А., Слепова О.С. и др. Суб-
популяционный состав лимфоцитов периферической крови 
у пациентов с возрастной макулярной дегенерацией // Мед. 
иммунол. 2015. Т. 17, № 5. C. 461–466.

4. Исмаилова С.К., Балмуханова А.В. Современное 
состояние проблемы возрастной макулодистрофии // 
Офтальмология. 2018. № 4. С. 26–32.

5. Коняев Д.А. Взаимосвязь показателей интерлейкино-
вого профиля и оксидантной системы крови у пожилых боль-
ных возрастной макулярной дегенерацией с поздней стади-
ей // Науч. результаты биомед. исследований. 2020. Т. 6, № 1. 
С. 118–125. https://doi.org/10.18413/2658-6533-2020-6-1-0-10.

6. Нероев В.В., Балацкая Н.В., Нероева Н.В. и др. 
Скрининг цитокинов в сыворотке крови и слёзной жидкости 
при влажной и атрофической формах возрастной макуляр-
ной дегенерации // Мед. иммунол. 2022. Т. 24, №1. С. 157–170. 
https://doi.org/10.15789/1563-0625-SOC-2351.

7. Нечипоренко П.А., Егорова А.А. Роль системы компле-
мента в патогенезе возрастной макулярной дегенерации. 
Методы медикаментозного воздействия (литературный об-
зор) // Офтальмол. ведомости. 2012. Т. 5, № 2. С. 77–82.

8. Тур Е.В., Кузнецова Е.В., Быстров А.М. Оценка уровня 
цитокинов слезы у пациентов с неоваскулярной возрастной 

Adv. geront. 2024. Vol. 37, № 4. P. 430–435

N.M. Agarkov 1, 2, 3, N.V. Popova 2, E.N. Korovin 4, M.L. Kurzin 2

THE RELATIONSHIP OF EXUDATIVE AGE-RELATED MACULAR DEGENERATION 
WITH LACRIMAL FLUID CHEMOKINES IN ELDERLY PATIENTS
1 Southwest State University, 94 str. 50 years of October, Kursk 305040,  

e-mail: vitalaxen@mail.ru; 2 S.N. Fedorov National Medical Research Center «MNTK Eye 
Microsurgery», 1 Rasskazovskoe highway, Tambov 392000; 3 Belgorod State National Research 

University, 85 Pobedy str., Belgorod 308015; 4 Voronezh State Technical University, 84 str. 
20 years of October, Voronezh 394006

Age-related macular degeneration (AMD), along with other age-associated ophthalmolo-
gies, is a significant cause of loss of visual functions among the elderly, but the relationship 
of exudative AMD with lacrimal fluid chemokines has not been sufficiently studied. The aim 
of the work was to study the relationship of exudative AMD with lacrimal fluid chemokines 
in elderly patients. The content of chemokines in the lacrimal fluid was studied in 92 pa-
tients (184 eyes) 60–74 years old with exudative AMD and 84 patients (168 eyes) 60–74 
years old without ophthalmopathology using a certified MAGRIX (USA) immunoassay de-
vice with Luminex technology on the xMAX platform. AMD diagnosis was performed based 
on the results of a comprehensive ophthalmological examination and in accordance with the 
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classification criteria (Age-Related Eye Disease Study). Regression analysis and the pro-
gram Statistica 10.0 were used in the processing of the obtained data. An increase in the 
production of most of the considered chemokines in patients with exudative AMD in lacrimal 
fluid was found in relation to representatives of the same age without ophthalmopathology, 
namely: MCP-1/CCL2 to 712,4±3,4 pg/ml reference 598,6±3,1 pg/ml (p<0,01), IP-10/CXCL10 
to 37,9±2,6 pg/ml reference 11,3±2,3 pg/ml (p<0,001), SDF-1α/CXCL12 to 262,5±4,3 pg/ml 
reference 208,2±4,7 pg/ml (p<0,001), Eotaxin/CCL11 to 6,2±0,4 pg/ml reference 4,3±0,6 pg/ml 
(p<0,01), RANTES/CCL5 to 1,7±0,3 versus 0,6±0,2 pg/ml (p<0,001). On the contrary, the con-
tent of MIP-1a/CCL3 chemokines decreased to 2±0,3 versus 4,1±0,5 pg/ml (p<0,001), GROa/
CXCL1 to 7,2±0,9 versus 15,8±2,1 pg/ml (p<0,001). The coefficients of the performed multi-
dimensional regression analysis turned out to be the highest for IP-10/CXCL10 (β=+3,538), 
RANTES/CCL5 — (β=+2,859) and GROa/CXCL1 — (β=–2,419), which indicates the greatest 
association of these lacrimal fluid chemokines with the development of exudative AMD. These 
lacrimal fluid chemokines can be used as additional diagnostic markers of exudative AMD.

Key words: exudative age­related macular degeneration, lacrimal fluid chemokines, age­
associated ophthalmopathology, elderly, regression analysis
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блюдают увеличение частоты этой патологии у тру-
доспособного населения [2, 4].

В научной литературе представлено немного 
работ, посвященных изучению роли пусковых ме-
ханизмов и маркеров старения, лежащих в основе 
данного геронтологического заболевания. К веду-
щим относят патологию сосудов и ишемию (на-
рушение питания) центральной зоны сетчатки. 
Актуальность проблемы заключается и в том, что 
патология сетчатки и сосудистой оболочки часто 
приводит к слепоте или необратимому снижению 
зрения и оказывает выраженное влияние на каче-
ство жизни человека. Механизмы, лежащие в ос-
нове ВМД, являются сложными, многофакторны-
ми и включают генетическую восприимчивость, 
связанную со старением дисфункцию нормального 
гомеостаза сетчатки, нарушение липидного обмена, 
иммунную активацию и прогрессирование хрониче-
ского воспаления, окислительный стресс и форми-
рование неоваскулярной мембраны [1, 3, 13].

Для регистрации изменений со стороны маку-
лярной области в первую очередь прибегают к тра-
диционному офтальмологическому обследованию, 
которое далеко не всегда способно верифициро-
вать ранние стадии болезни. Дорогостоящие со-
временные обследования, такие как оптическая 
когерентная томография (ОКТ), флюоресцент-
ная ангиография, аутофлюоресценция, проводят 
только в специализированных офтальмологиче-
ских центрах и недоступны большинству населе-
ния. Часто диагноз ВМД устанавливается уже 
на поздней стадии, когда произошла необратимая 
потеря зрения. Основным методом лечения ВМД 
на сегодняшний день является интравитреальное 
введение антиангиогенных препаратов, которое 
также является дорогостоящим и малодоступным 

Наряду с увеличением продолжительности жиз-
ни и старением населения отмечают повышение 
заболеваемости возрастной макулярной дегене-
рацией (ВМД), которая часто приводит к слепоте 
или необратимому снижению зрения и оказывает 
выраженное влияние на качество жизни человека. 
Применение комплекса диагностических методик 
в офтальмологической практике для расширения 
возможностей ранней диагностики и прогнозирова-
ния заболевания является актуальным. Проведено 
скрининговое обследование пациентов с ВМД. 
Применяли технологию регистрации глобальной 
ритмической активности мозга с узкополосной 
фильтрацией и большим временем суммации с выде-
лением преимущественно длительно текущих рит-
мических колебаний в частотном спектре 0,1– 30 Гц. 
Определены особенности состояния вегетативных 
рецепторов глаза при ВМД. Выделены прогностиче-
ски значимые признаки изменения спектра активи-
рующей системы мозга при ранней и поздней стади-
ях ВМД. Получена информационная характеристика 
веса признака развития ВМД, что позволило выде-
лить офтальмологический статус пациентов с ВМД. 
Функционально-топическую диагностику на основе 
анализа ритмической активности головного мозга 
можно использовать как дополнительный неинва-
зивный диагностический скрининг-тест развития 
ВМД, что обеспечит своевременное и грамотно на-
значенное лечение и позволит достичь лучших от-
даленных клинических исходов.
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спектральный анализ, ранняя диагностика

В современном мире отмечается увеличение за-
болеваемости возрастной макулярной дегенерацией 
(ВМД). Это связано с увеличением продолжи-
тельности жизни и старением населения, особенно 
в экономически развитых странах. В России за-
болеваемость ВМД составляет более 15 случаев 
на 1 тыс. населения. В структуре первичной инва-
лидности по ВМД больные пенсионного возраста 
составляют 32 %. Однако в последнее время на-
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Для функционально-топической диагности-
ки использовали компьютерную систему дермо-
графии ДгКТД-01, хорошо зарекомендовавшую 
себя при скрининговых обследованиях [5–8], 
и специализированный пакет прикладных программ 
по спектральному анализу ритмической активности 
головного мозга человека на основе энцефалогра-
фии с использованием стандартного электроэнце-
фалографа «Нейрон-спектр-01» («Нейрософт», 
Россия). Методическое обеспечение исследования 
на ДгКТД-01 определяло набор и последователь-
ность процедур съема информации, системы их 
оценки, формирования заключения [9]. Применяли 
технологию регистрации глобальной ритмической 
активности мозга с узкополосной фильтрацией 
и большим временем суммации с выделением пре-
имущественно длительно текущих ритмических 
колебаний в частотном спектре 0,1–30 Гц. При 
таком способе анализа оценивают осцилляторные 
свойства неспецифических ретикулярных структур 
мозга (активирующей системы мозга), которые 
служат источником генерации диффузной актив-
ности, отражающей состояние висцеральной сфе-
ры. Структура осцилляторного ряда демонстри-
рует частотную специфичность для каждого вида 
интерорецепторов висцеральной сферы, на основе 
которой строится диагностическая матрица «дис-
кретных функциональных состояний» для ранней 
диагностики дисфункций и заболеваний внутрен-
них органов [11].

В результате программно-аппаратного анализа 
информация выводится на экран монитора персо-
нального компьютера в виде графиков. По вер-
тикальной оси откладывается количественная ха-
рактеристика измеряемого параметра в условных 
единицах (у. е.) от 0 до 10. Шкала ординат ото-
бражает диапазоны базовых функций, соответ-
ствующих определенному типу вегетативных ре-
цепторов (F1–F7), где F1 — адренорецепторы 
гладкой мускулатуры (частота 27–14 Гц); F2 — 
α- и β-адренорецепторы артериальных сосудов гла-
за (14–7 Гц); F3 — α-адренорецепторы венозных 
сосудов (7–3,5 Гц); F4 — α-адренорецепторы со-
единительной и нервной ткани (3,5–1,7 Гц); F5 — 
рецепторы многослойного эпителия внутренних 
органов (1,7–0,9 Гц); F6 — М-холинорецепторы 
многослойного эпителия внутренних органов (0,8–
0,4 Гц); F7 — М-холинорецепторы однослойного 
эпителия внутренних органов (0,4–0,2 Гц). Каждая 
функция представлена вдоль сегментарной оси от С* 
до К в соответствии с сегментарным строением го-
ловы — С*8–С*1 и спинного мозга: шейные — 

[10, 12, 14]. Существует необходимость разви-
тия и внедрения в офтальмологическую практику 
целевого скрининга с применением расширенного 
комплекса диагностических методик. Как извест-
но, при разработке новых методов диагностики 
ведущими требованиями являются простота, бы-
строта исполнения, безопасность, объективность, 
неинвазивность, экономичность. В этом направле-
нии не подлежит сомнению перспективность раз-
работки современных медицинских компьютерных 
технологий в инструментальном обследовании, 
приобретающих важное значение для реализации 
инновационных прогностических и профилактиче-
ских подходов.

Цель исследования — выявление патологиче-
ских изменений спектрограмм компьютерной си-
стемы дермографии ДгКТД-01 при ВМД для оп-
тимизации диагностики заболевания.

Материалы и методы
Исследование проведено на базе Медицин-

ского объединения Дальневосточного отделе-
ния РАН совместно с клиникой ООО «Глазной 
центр» (Владивосток) и лаборатории экологиче-
ской нейрокибернетики НИЦ «Арктика» Дальне-
восточного отделения РАН (Магадан) в контро-
лируемых условиях поликлиники под наблюдением 
врачей-офтальмологов.

В исследовании участвовали 23 пациента 50–
75 лет (средний возраст — 62,6±4,3 года, основ-
ная группа) — 46 глаз — с ВМД на разных стади-
ях развития (ранняя стадия, n=18; поздняя стадия, 
n=5). Критерии исключения: декомпенсация си-
стемных хронических заболеваний. Контрольную 
группу составили 23 условно-здоровых лица, 
не имеющих установленного диагноза ВМД, с ком-
пенсацией хронических заболеваний и отсутствием 
обострений в течение длительного периода, сопо-
ставимых по наличию сопутствующих заболеваний, 
возрасту и полу. Письменное информированное 
согласие было получено от всех потенциальных 
участников.

Материалом исследования являлись дан-
ные индивидуальных карт пациентов, протоколы 
ОКТ, компьютерной периметрии, методы вра-
чебного контроля, характеризующие клиническое 
состояние пациентов. Проведен анализ анамнеза 
заболевания, результатов объективных офтальмо-
логических и инструментальных исследований в со-
ответствии с общепринятыми критериями. Изучали 
данные остроты зрения, биомикроскопии, компью-
терной периметрии, авторефрактометрии, тономе-
трии, офтальмоскопии, ОКТ, теста Ширмера.
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болезнь (9 %), мочекаменную болезнь (9 %), са-
харный диабет 2-го типа (9 %) и другие в единич-
ных случаях. У пациентов с ранней стадией ВМД 
чаще всего регистрировали гипертоническую бо-
лезнь (44 %), с поздней стадией — гипертониче-
скую болезнь (80 %) и ИБС (40 %). Наиболее 
выраженное снижение остроты зрения (до 40 %) 
было отмечено у пациентов с поздней стадией 
ВМД. По результатам ОКТ, у пациентов с позд-
ней стадией показатели составили 285,3±29,3 мкм 
и значительно (p≤0,05) превышали референсные 
значения норм метода (208–245 мкм), в груп-
пе с ранней стадией — 245,3±8,9 мкм. При позд-
ней стадии ВМД отмечали снижение светочув-
ствительности сетчатки (MD 3,48±2,42), при 
ранней значения находились в пределах нормы 
(1,29±0,78). Индекс sLV, характеризующий на-
личие и величину локального дефекта поля зрения, 
в двух группах пациентов не выходил за рамки ре-
ференсных значений (>2,5дБ). Показатели вну-
триглазного давления у всех пациентов находились 
в пределах нормы (11–23 мм рт. ст.). У 48 % па-
циентов с ВМД слёзопродукция была снижена 
(<9 мм), соответствуя средней степени синдрома 
сухого глаза.

По данным, представленным в табл. 2, в кон-
трольной группе все показатели базовых функций 
укладывались в пределы нормальных значений.

В основной группе наблюдаемые показатели 
имели особенности, не встречавшиеся в контрольной 

СI–VIII, грудные — ThI–XII, поясничные — LI–V, 
крестцовые — SI–V, копчиковые — К. В соответ-
ствии с поставленной целью изучали особенности 
изменений тонической активности функций на сег-
ментарном уровне C*6–8 (глаз, передняя камера), 
C*4–5 (сетчатка), С*1– 3 (зрительный нерв, зри-
тельная кора). Провели сравнительный анализ по-
лученных данных контрольной группы и основной 
группы, между группами с ранней и поздней стади-
ей развития ВМД.

Статистический анализ выполняли на персо-
нальном компьютере под управлением операцион ной 
системы Windows 7 (Microsoft) с использованием 
программы для работы с электронными таблицами 
MS Excel. Вычисляли среднюю арифметическую 
(М), ошибку среднего арифметического (m), стан-
дартное отклонение (σ). Для оценки статистиче-
ской значимости различий использовали t­критерий 
Стью дента и Манна–Уитни. Статистически зна-
чимыми считали различия при р≤0,05.

Результаты и обсуждение
У всех обследуемых пациентов основной груп-

пы была диагностирована ВМД на разных стади-
ях развития (100 %). Клиническая характеристика 
пациентов с ВМД на разных стадиях представлена 
в табл. 1.

Из сопутствующих заболеваний во всей вы-
борке чаще всего регистрировали гипертоническую 
болезнь (52 %), ИБС (13 %), желчнокаменную 

Таблица 1

Клиническая характеристика пациентов с возрастной макулярной дегенерацией на разных стадиях ее развития, 
абс. число (%)

Показатель
Основная группа

вся выборка, n=23 ранняя стадия, n=18 поздняя стадия, n=5

Длительность болезни, М±σ 4,89±4,64
1–5 лет — 70 %
8–15 лет — 30 %

5,16±4,46
1–5 лет — 67 %
8–15 лет — 33 %

4±5,61
1–2 года — 80 %
14 лет — 20 %

Возрастная макулярная дегенерация 23 (100) 18 (100) 5 (100)
Гиперметропия 5 (22) 5 (28) 0
Миопия 6 (26) 5 (28) 1 (20)
Эпиретинальная мембрана 3 (13) 3 (17) 0
Катаракта (начальная стадия) 3 (13) 3 (17) 0
Глаукома 1 (4) 1 (6) 0
Ламеллярный разрыв 1 (4) 1 (6) 0
Периферическая хориоретинальная дистрофия 1 (4) 0 1 (20)
Артифакия 1 (4) 1 (6) 0
Астигматизм 1 (4) 1 (6) 1 (20)
Посттравматическая ретинопатия 1 (4) 1 (6) 0
Птоз 1 (4) 1(6) 0
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в определенных ранее координатах. Значимыми 
были следующие характеристики: в сегментах 
С*4–5 на частотном отрезе функции F2 десинхро-
низация R–L веток F2-4-1, F2-5-2, а на частотном 
отрезе F4 — десинхронизация R–L веток F4-4-3, 
что указывает на активацию локального симпати-
ческого тонуса, гипоксию тканей и структур глаза. 
ВМД поздней формы дополняется в сегментах 
ThVI/СVI повышенной амплитудой графика на ча-
стотном отрезе функции F7 c максимальной асим-
метрией R–L веток F7-4-4 (7-4-5), что указывает 
на торможение парасимпатического тонуса (рису­
нок). Доказано, что парасимпатическая нервная 
система обеспечивает трофическую функцию, а при 
ослаблении ее влияний и при нарушении механиз-
мов ауторегуляции формируется дизрегуляция ней-
ротрофических процессов в центральной зоне сет-
чатки и сосудистой оболочке глаза, представляя 
собой фактор риска повреждения структуры.

Степень выраженности амплитуды функции, 
асимметрии R–L веток функции составляет ин-
формационную характеристику (веса), что позво-
ляет выделить офтальмологический статус паци-
ента с ВМД. Выделена решающая способность 
признака, которая интерпретируется следующим 
образом: 0–25 ед — норма; 25–50 ед — признак 
развития ВМД; >50 ед — признак ВМД с актив-
ностью, пропорциональной показателю выше 50 ед 
(прогностический фактор течения заболевания).

В процессе обследования и углубленного ана-
лиза выделенных характеристик спектрограмм 
оказалось, что у 4 (17 %) человек контрольной 
группы выраженность веса признака ВМД со-

группе. Они выражались суммарными максималь-
ными отклонениями амплитудо-конфигурационно-
го вида графиков и статистически достоверными 
(p≤0,05) различиями значений базовых функций 
в разном их сочетании в изучаемом сегментарном 
комплексе. Наиболее выраженные изменения на-
блюдали в сегментах С*8–6, которые проявлялись 
экстремумом амплитудных показателей F1–F5 при 
максимальных значениях, превышающих референс-
ный диапазон. Это было расценено как признаки 
повышения тонуса мышечных элементов, дисцир-
куляции в артериальном (признаки констрикции) 
и венозном (признаки выраженной дилатации, со-
провождающейся явлениями венозного застоя) 
русле, напряжения нейротрофических процессов. 
На сегментарном уровне C*4–5 изменения вы-
ражались экстремумом амплитудных показателей 
при максимальных значениях функции F2 и ми-
нимальных — F3. Это характеризует выраженное 
изменение сосудистого профиля, преобладание сте-
нозирующего процесса с явлениями ишемии сосу-
дистого бассейна (на это указывает доминирование 
F2 над F3). В зоне сегментов С*1–3 изменения 
проявлялись экстремумом амплитудных показате-
лей при максимальных значениях функции F3 (при-
знаки дилатации). Нарушения нейрогуморальной 
регуляции сосудистого тонуса признаются многими 
исследователями как причина дегенеративных забо-
леваний органа зрения, в частности ВМД.

В результате анализа спектрограмм у пациен-
тов с ВМД были выявлены специфические особен-
ности состояния вегетативных рецепторов глаза, 
отражающие наличие патологической активности 

Таблица 2

Средние показатели базовых функций в сегментарных центрах С*8–1 у обследованных контрольной группы  
и у пациентов с возрастной макулярной дегенерацией на разных стадиях развития, M±m

Группа Базовая функция
Сегменты

С*8–6 С*4–5 С*1–3

Контрольная, n=23 F1 1,4±0,03 1,5±0,03 1,7±0,03
F2 1,1±0,03 1,3±0,03 0,9±0,02
F3 1,6±0,02 1,8±0,02 1,5±0,03
F4 1,5±0,02 1,6±0,03 1,3±0,03
F5 1,1±0,02 0,7±0,03 0,7±0,03

Основная, n=23 F1 2,9±0,02* 1,9±0,03 2,0±0,03
F2 1,7±0,03* 2,4±0,02* 1,2±0,02
F3 2,3±0,02* 1,2±0,02* 2,2±0,03*
F4 2,8±0,03* 1,5±0,03 1,2±0,02
F5 2,1±0,02* 1,5±0,02* 0,6±0,02

* p≤0,05 при сравнении с контрольной группой.
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фактором риска неблагоприятных исходов вне за-
висимости от возраста. Получена информационная 
характеристика веса признака: до 25 ед — нор-
ма; 25–50 ед — признак развития ВМД, больше 
50 ед — признак ВМД с активностью, пропорци-
ональной данному показателю (прогностический 
фактор течения заболевания), что позволило выде-
лить офтальмологический статус пациентов с ВМД.

Заключение
Функционально-топическую диагностику 

на основе спектрального анализа ритмической ак-
тивности головного мозга можно использовать как 
дополнительный неинвазивный диагностический 
скрининг-тест раннего развития возрастной маку-
лярной дегенерации, что обеспечит своевременное 
и грамотно назначенное лечение и позволит достичь 
лучших отдаленных клинических исходов.

Конфликт интересов отсутствует.
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ставила 23– 25 ед. Персонализированный анализ 
компьютерной дермографии показал синхрониза-
цию амплитуды базовых функций, специфичную 
для основной группы, но в различном ее сочетании 
и в референсных пределах. При обработке полу-
ченных результатов было установлено, что дан-
ные лица составляют один кластер с пациентами 
ВМД и их следует определить в группу высокого 
риска развития данной патологии. В группе паци-
ентов с ранней стадией вес признака ВМД выше 
25 ед зарегистрирован у 19 (83 %) человек, у 4 
(17 %) показатель был более 50 ед, что позволяет 
выделить данных пациентов в группу высокого ри-
ска развития поздней стадии ВМД.

Таким образом, у пациентов с ВМД регистри-
ровали снижение светочувствительности сетчатки, 
увеличение средней толщины сетчатки в макуляр-
ной области и величины локального дефекта поля 
зрения, наиболее выраженное при поздней стадии 
развития заболевания. Определены особенности 
состояния вегетативных рецепторов глаза: специ-
фическое изменение тонической активности ба-
зовых функций F1–F7 в сегментах C*6–8; F2 
и F3 в сегментах С*4–5; F3 в сегментах С*1–3. 
Выделены прогностически значимые признаки из-
менения спектра активирующей системы мозга при 
ранней стадии ВМД — десинхронизация R–L ве-
ток F2-4-1, F2-5-2, F4-4-3 в сегментах С*4–5; 
при поздней стадии — дополнительно F7-4-4 
(7-4-5) в сегментах СVI/ThVI, которые являются 

График спектра активирующей системы мозга у пациента  
с возрастной макулярной дегенерацией (поздняя стадия) в зоне сегментов СVI/ThVI.

По оси абсцисс — номер базовой функции F7, спектральный отрезок F7­4­4 (частота — 0,19041 Гц, указана в верхней части 
маркера); по оси ординат — сегменты от СI до К с величиной спектральной оценки в у. е. (амплитуда — 0,421, пунктирная 

линия — левая ветка, прямая — правая ветка графика огибающей спектра). Сегменты СVI и ThVI синергисты и поддерживают 
активность друг друга
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APPLICATION OF THE FUNCTIONAL-TOPICAL DIAGNOSTIC METHOD  
TO IDENTIFY THE PATHOLOGICAL PROCESS IN PATIENTS  

WITH AGE-RELATED MACULAR DEGENERATION
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Along with increasing life expectancy and aging of the population, there is an increase 
in the incidence of age-related macular degeneration (AMD), which often leads to blindness 
or irreversible vision loss and has a pronounced impact on the quality of life. Application of an 
extended complex of diagnostic techniques in ophthalmologic practice in order to expand the 
possibilities of early diagnosis and prognosis of the disease is urgent. Screening examination 
of patients with AMD was carried out. The technology of registration of global rhythmic activity 
of the brain with narrow-band filtering and long summation time was applied with the alloca-
tion of mainly long-lasting rhythmic oscillations in the frequency spectrum of 0,1–30 Hz. The 
peculiarities of the state of autonomic receptors of the eye in AMD have been determined. 
The prognostically significant signs of changes in the spectrum of the brain activating system 
at early and late stages of AMD were identified. The information characteristic of the weight 
of the sign of AMD development was obtained; that allowed to distinguish the ophthalmologic 
status of patients with AMD. The use of functional-topical diagnostics based on spectral analy-
sis of rhythmic brain activity can be used as an additional non-invasive diagnostic screening 
test for early development of AMD, which will ensure timely and competently prescribed treat-
ment and allow to achieve better long-term clinical outcomes.

Key words: age­related macular degeneration, functional­topic diagnosis, spectral analy-
sis, early diagnosis
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данные свидетельствуют о влиянии микробиоты ки-
шечника на характерные для болезни Альцгеймера 
изменения в головном мозге.

По оценкам ВОЗ, в настоящее время более 
55 млн человек во всем мире страдают деменцией, 
кроме того, число случаев деменции растет, реги-
стрируют в среднем по 10 млн случаев в год. При 
этом болезнь Альцгеймера является наиболее рас-
пространенной причиной деменции. Основными 
патологическими признаками болезни Альцгеймера 
являются внеклеточные отложения β-амилоида 
(Aβ) в виде невритных бляшек и внутриклеточ-
ное накопление гиперфосфорилированного τ в виде 
нейрофибриллярных клубков [15, 34]. Кроме того, 
распространенным ранним патологическим изме-
нением является возникновение хронической вос-
палительной реакции в головном мозге, то есть 
нейровоспаления [10]. Появляется информация 
о роли нейровоспаления в качестве жизненно важ-
ного фактора развития и прогрессирования болезни 
Альцгеймера [34].

Показано, что микробиота кишечника может 
оказывать воздействие на вышеперечисленные про-
цессы посредством оси микробиота кишечника–
головной мозг. Механизмы влияния микробиоты 
на молекулярные изменения в головном мозге еще 
продолжают изучаться, что пока не дают возмож-
ности сформулировать единую концепцию патоге-
неза болезни Альцгеймера с точки зрения участия 
в этом микробиоты. Тем не менее, предпринимают-
ся попытки терапевтического воздействия на ки-
шечную микробиоту для влияния на течение и/или 
возникновение болезни Альцгеймера. Последние 
исследования в данной области подтверждают 
потенциальную эффективность подобных мето-
дов лечения, в частности на моделях мышей [13]. 
Изучение влияния кишечной микробиоты являет-
ся актуальным направлением, так как всё большее 
число исследований подтверждает данную гипоте-

Болезнь Альцгеймера вызывает постепенное 
стойкое ухудшение когнитивных функций у людей 
пожилого возраста, нанося социальный и эконо-
мический ущерб обществу. За последние десяти-
летия человечество значительно продвинулось 
в изучении болезни Альцгеймера, однако методов, 
позволяющих полноценно контролировать забо-
левание, не существует. Недостаточная эффектив-
ность существующих методов лечения подчеркива-
ет необходимость поиска новых подходов. Обзор 
посвящен изучению последних данных о роли мик-
робиоты в механизмах формирования и прогресси-
рования болезни Альцгеймера, а также возможным 
путям терапевтического воздействия через микро-
биоту на процессы нейродегенерации с учетом вы-
явленных взаимосвязей. В статье рассмотрена ось 
микробиота кишечника – головной мозг как звено 
в патогенезе нейровоспаления. Проанализированы 
новые данные о влиянии микробиоты кишечника 
на нейродегенеративные процессы через метабо-
лические, нервные, иммунные механизмы. Новые 
данные выявляют корреляцию особенностей мик-
робиоты и возникновения и/или прогрессирования 
болезни Альцгеймера, расширяя понимание пато-
генеза заболевания. Упоминается роль микробио-
ты полости рта в процессах нейродегенерации, что 
подчеркивает многообразие механизмов этого за-
болевания. Обсуждаются имеющиеся направления 
терапии болезни Альцгеймера — применение про-
биотиков и пребиотиков, трансплантация фекаль-
ной микробиоты, коррекция диеты.

Ключевые слова: ось микробиота кишечника – 
головной мозг, болезнь Альцгеймера, кишечная 
микробиота, нейровоспаление, современный обзор

Микробиота кишечника представлена триллио-
нами бактерий, архей, простейших, вирусов и гри-
бов. Состав кишечной микробиоты весьма вариабе-
лен и гетерогенен, зависит от множества внешних 
и внутренних факторов, в том числе меняется 
при наличии заболеваний и претерпевает измене-
ния с возрастом [21, 29]. Дисбиоз не только влияет 
на физиологические процессы, связанные с врож-
денным иммунитетом, аппетитом и энергетическим 
обменом, но и оказывает воздействие на другие ор-
ганы и функции организма [34, 44]. Имеющиеся 
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та с болезнью Альцгеймера наблюдали поведен-
ческие и когнитивные дисфункции. Предлагаем 
рассмотреть теорию нейровоспаления при болезни 
Альцгеймера в связи с элементами оси микробиота 
кишечника–головной мозг.

В последнее время все больше внимания уде-
ляется роли нейровоспаления в развитии и про-
грессировании болезни Альцгеймера. Кишечная 
микробиота принимает прямое и опосредованное 
участие в процессах нейровоспаления, являясь од-
нако не единственным возможным фактором его 
развития [1, 10]. Под нейровоспалением понимают 
различные воспалительные явления в ЦНС [28], 
при этом нейровоспаление в действительности на-
блюдают на ранних стадиях нейродегенеративного 
процесса, в том числе на предсимптомных [10]. 
Хронические воспалительные процессы приво-
дят к синаптической дисфункции и гибели нейро-
нов [34] за счет нарушения клиренса аномальных 
τ-белков и их накопления [1, 28].

Под опосредованным воздействием микробио-
ты D. Bairamian и соавт. [10] понимают ее уча-
стие в формировании перекрестного взаимодей-
ствия периферического и центрального воспаления 
за счет активации иммунной системы и выделения 
сигнальных молекул. В классическом понимании 
оси микробиота кишечника–головной мозг это 
больше укладывается в понятия метаболических 
и иммунных механизмов. Периферическое вос-
паление развивается за счет влияния микробиоты 
посредством патоген-ассоциированных молеку-
лярных паттернов (Рathogen-Аssociated Molecular 
Рatterns, РАМРs) на образ-распознающие рецеп-
торы (Pattern-Recognition Receptor, PRR), кото-
рые экспрессируются на макрофагах и дендритных 
клетках в кишечнике [10, 12, 49]. Результатом 
взаимодействия является развитие иммунного от-
вета, выброс медиаторов воспаления, которые 
через кишечный эпителиальный барьер проника-
ют в кровь и способствуют развитию системного 
воспаления [10]. Кроме того, липополисахарид 
(ЛПС) бактерий, проникая через гематоэнцефали-
ческий барьер, может связываться с рецепторами 
клеток микроглии (TLR2, TLR4 и/или CD14), 
что приводит к выбросу цитокинов и хемокинов по-
средством миелоидного фактора дифференциров-
ки 88 (Myeloid differentiation Factor 88, MyD88) 
и ядерного фактора κ-β (Nuclear Factor kappa beta, 
NF-κB) [34]. По данным P. Alexandrov и соавт. 
[7], на примере Bacteroides fragilis это приводит 
к повышению концентрации провоспалительных 
микроРНК-146a и микроРНК-155, что влия-

зу, и она может быть использована для создания 
новых методов диагностики и лечения нейродегене-
ративных заболеваний [44, 45].

Гипотеза исследования — качественный и коли-
чественный состав микробиоты имеет важное зна-
чение в развитии болезни Альцгеймера, оказывает 
прямое и опосредованное действие на организм че-
ловека, возникновение нейровоспаления и нейро-
дегенеративные изменения. Микробиота является 
мишенью для терапевтического воздействия при 
болезни Альцгеймера.

Цель исследования — систематизация и анализ 
данных литературы о роли микробиоты в развитии 
изменений при болезни Альцгеймера и изучение 
методов терапии данной патологии, воздействую-
щих на микробиоту человека.

Поиск источников литературы проводили 
в базах данных PubMed, Mendeley, eLib rary. Рас-
сматривали актуальные зарубежные и отечествен-
ные публикации за последние 5 лет. Поиск выпол-
няли по ключевым словам: болезнь Альц геймера, 
микробиота, ось микробиота кишечника – головной 
мозг, нейровоспаление, трансплантация фекальной 
микробиоты, пробиотики, пребиотики. Авторы 
ссылаются также на отдельные основополагаю-
щие источники, написанные в более раннее время. 
Источники исключали из анализа по следующим 
критериям: несоответствие тематике, письма в ре-
дакцию, монографии, тезисы конференций. Всего 
было проанализировано 82 источника.

Ось микробиота кишечника–головной мозг 
и нейровоспаление при болезни Альцгеймера

Одной из гипотез взаимодействия микро-
биоты и человеческого организма при болезни 
Альцгеймера является концепция оси микробиота 
кишечника–головной мозг, которая подразумевает 
двустороннюю связь между кишечной микробиотой 
и головным мозгом. Всего в этой цепочке участвует 
около 1013–1014 микроорганизмов. Разные авто-
ры условно выделяют метаболические, иммунные, 
нервные, гипоталамо-гипофизарно-надпочечнико-
вые, барьерные механизмы [3, 29, 44, 45, 49] как 
компоненты оси микробиота кишечника–головной 
мозг, с помощью которых осуществляется переда-
ча сигналов между микробиотой и ЦНС. За счет 
этих связей изменение состава микробиоты оказы-
вает влияние на прогрессирование возрастных ког-
нитивных процессов, в том числе на развитие бо-
лезни Альцгеймера [29]. В исследовании Y. Fujii 
и соавт. [21] было установлено, что у мышей после 
трансплантации кишечной микробиоты от пациен-
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реакций, ведущих к развитию болезни Альцгеймера 
[3, 18, 42]. При оксидативном стрессе образуются 
свободные радикалы, которые разрушают плазмо-
лемму, митохондрии и генетический материал нерв-
ных клеток, что в последующем ведет к апоптозу 
[3]. Монооксид азота в малых концентрациях обе-
спечивает нейропротекцию, но при повышенном 
содержании способствует образованию АФК, ко-
торые разрушают клетки путем ПОЛ клеточных 
мембран [3, 35]. Наиболее чувствительными клет-
ками являются нейроны коры больших полушарий 
ввиду слабой антиоксидантной защиты [35].

Иные кишечные метаболиты, принимающие 
участие в развитии болезни Альцгеймера, — три-
метиламиноксид (ТМАО) и его предшественник 
триметиламин (ТМА). Предполагается, что вли-
яние ТМАО на мозг зависит от его концентрации 
в плазме, так как в физиологической концентрации 
он выступает в роли нейропротектора [18]. В вы-
сокой концентрации метаболит способствует раз-
витию патологических реакций, лежащих в основе 
болезни Альцгеймера [34, 44]. Тем не менее, не-
давнее исследование показало, что высокое по-
требление холина, одного из предшественников 
ТМАО, не привело к развитию атеросклероза 
у мышей [6]. Вероятно, избыточное потребление 
предшественников ТМАО и ТМА недостаточ-
но для повышения его уровня и необходим опре-
деленный состав микробиоты, содержащий виды 
бактерий, метаболизирующие ТМА. Интересно, 
что уровень ТМАО повышался не только при бо-
лезни Альцгеймера, но и при других заболеваниях, 
сопровождающихся повреждением тканей и/ или 
воспалением: ожирение, сахарный диабет, сер-
дечно-сосудистые заболевания, колоректальный 
рак и коронавирусная инфекция COVID-19 [19]. 
Исходя из исследований, можно предположить, 
что ТМАО является маркером повреждения тка-
ней и воспалительной реакции, но для этого тре-
буется более тщательное изучение влияния мета-
болита на иммунную систему и процесс развития 
воспаления.

Изменение состава микробиоты при болезни 
Альцгеймера вызывает нарушение метаболизма 
желчных кислот и повышение их концентрации 
в плазме крови. Гидрофобные желчные кислоты 
способны не только проникать через гематоэнце-
фалический барьер [18], но и повышать его про-
ницаемость [20]. Накапливаясь в головном мозге, 
желчные кислоты угнетают выработку фермента 
CYP46A через рецептор фарнезоида X, что при-
водит к накоплению холестерина в головном моз-

ет на снижение экспрессии фактора комплемен-
та H. Значительное снижение экспрессии факто-
ра комплемента H, наблюдаемое в головном мозге 
и в крови при болезни Альцгеймера, обсуждается 
P. Alexandrov и соавт. [7] в качестве важного регу-
лятора врожденного иммунного ответа и возникно-
вения нейровоспаления. Таким образом, находятся 
молекулярные основы индукции центрального вос-
паления микробиотой через развитие перифериче-
ского воспаления и активацию иммунной системы.

Кроме того, микробиота кишечника способна 
влиять на функции ЦНС через изменение про-
дукции активных метаболитов [10, 34]. Например, 
Lactobacillus, Bifidobacterium, Enterococcus, Lacto­
coccus, Escherichia, Bacillus и Streptococcus — 
пред ставители микробиоты человека с доказан-
ным синтезом ГАМК, серотонина, дофамина, 
ацетил  холина, короткоцепочечных жирных кислот 
(КЦЖК), гистамина [41].

Такие метаболиты, как КЦЖК, основными 
из которых являются ацетат, пропионат и бути-
рат, оказывают положительные эффекты [37]. 
Кроме системного противовоспалительного эф-
фекта, КЦЖК способствуют синтезу глутатио-
на, снижают синтез АФК в нервных клетках [3] 
и нарушают сборку β-амилоидных пептидов 
[34, 42]. Внутривенное введение бутирата натрия 
мышам линии 5×FAD привело к снижению син-
теза β-амилоида [27]. В другом исследовании ис-
пользовали пребиотик маннанолигосахарид и так-
же получили снижение β-амилоида в гиппокампе 
и миндалевидном теле [33]. У мышей, получавших 
пребиотик, отмечали и противовоспалительный эф-
фект за счет снижения цитокинов TNF-α, IL-6 
[33]. КЦЖК способны уменьшать активацию 
микроглии за счет снижения уровня кальций-свя-
зывающего пептида Iba-1 [27]. Однако в другом 
исследовании использование КЦЖК перорально 
на мышиной модели APP/PS1 привело к увеличе-
нию отложения β-амилоида и активации микроглии 
[17]. Причины таких спорных результатов кро-
ются в многообразии физиологических эффектов 
КЦЖК и каскадов сигнальных путей, которые еще 
не изучены. Возможно, влияние КЦЖК на микро-
глию зависит от генеза основного заболевания, как 
считают авторы статьи [17]. Стоит учитывать и то, 
что большинство исследований проводится на мы-
шах, и хоть физиологически они сходны с челове-
ком, все же влияние КЦЖК может отличаться.

Кроме того, измененный состав микробио-
ты приводит к развитию оксидативного стресса, 
из-за которого развивается цепь последовательных 
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S. Liu и соавт. [34], O.F. O’Leary и соавт. [38]. 
Согласно O.F. O’Leary и соавт. [38], активность 
блуждающего нерва влияет на развитие нервной 
системы и экспрессию мРНК, нейротрофическо-
го фактора головного мозга в гиппокампе, причем 
при ваготомии уменьшается пролиферация и вы-
живаемость нейронов. D. Bairamian и соавт. [10] 
отмечают, что при стимуляции блуждающего нерва 
выделяется ацетилхолин и наблюдается подавление 
воспалительной реакции. Соответственно, сни-
жение активности блуждающего нерва под воз-
действием микробиоты предполагает возможность 
прогрессирования нейровоспаления и нейродегене-
ративных процессов.

Особенности микробиоты
При болезни Альцгеймера имеет место из-

менение состава кишечной микробиоты. В обзоре 
S. Uceda и соавт. [44] делают вывод об увеличе-
нии количества типов Proteobacteria и Bacteroidetes 
вместе с уменьшением количества типов Firmicutes 
и Actinobacteria (рисунок, А). По данным 
C.C. Hung и соавт. [26], выявляется большее ко-
личество Proteobacteria, Bifidobacterium, Phasco­
larctobacterium, но меньшее количество Firmicutes, 
Clostri diaceae, Lachnospiraceae и Rikenellaceae 
у пациентов с болезнью Альцгеймера по срав-
нению со здоровыми людьми (см. рисунок, В). 
D. Cam  mann и соавт. [15] сообщают о снижении 
содержания Firmicutes (Eubacterium nodatum, 
Eisenbergiella, Eubacterium fissicatena), Actino­
bacteria (Adlercreutzia, Gordonibacter), Bacte roidetes 
(Prevotella9) и повышении содержания Firmicutes 
(Lachnospira и Veillonella), Actino bacteria (Collin­
sella) и Bacteroidetes (Bacteroides). Наблюдаемые 
изменения микробного состава расценивают как 
дисбиоз с увеличением количества провоспали-
тельных микроорганизмов и снижением количе-
ства противовоспалительных, что, в свою очередь, 
сказывается на изменении содержания различных 
метаболитов (например, ЛПС, ТМАО, провос-
палительных цитокинов, бутирата) и потенциально 
способствует развитию нейровоспаления, обра-
зованию Aβ-бляшек [15, 41, 44]. Также, помимо 
дисбиоза, имеет место снижение микробного разно-
образия [23, 26]. C.C. Hung и соавт. [26] выявля-
ют уменьшение α-разнообразия у пациентов с бо-
лезнью Альцгеймера, при этом имеется тенденция 
к его прогрессирующему снижению от легких ког-
нитивных нарушений до болезни Альцгеймера.

Отдельно отмечают связь Helicobacter pylori 
(H. pylori) с повышенным риском развития болезни 

ге [20]. Отложенный холестерин в головном моз-
ге связывается с предшественником β-амилоида 
(Amyloid Precursor Protein, APP), что способству-
ет образованию Aβ [34].

Роль микробиоты в процессах центрально-
го воспаления (нейровоспаления) также может 
заключаться в активации ключевого участни-
ка нейровоспаления — микроглии, в меньшей 
степени — астроцитов [10, 28]. Согласно дан-
ным D. Bairamian и соавт. [10], микроглия участву-
ет в перекрестном взаимодействии центральных 
и периферических воспалительных реакций, явля-
ясь основным источником цитокинов в ЦНС. Под 
воздействием микробиоты Y. Huang и соавт. [24] 
выявляли в гиппокампе и префронтальной коре го-
ловного мозга мышей специфичные для микроглии 
транскриптомные изменения, отвечающие за ак-
тивацию нейровоспаления и системы комплемента 
в гиппокампе, среди которых изменения рецептора 
хемокина-Cx3cr1, γ-рецептора интерферона-Ifngr1, 
рецептора IL-Il6ra и системы комплемента-C1qa, 
C1qb и C1qc. При этом Y. Huang и соавт. [24] 
описывали, что отсутствие кишечной микробиоты 
приводило к изменениям транскрипции в микро-
глии, а микробная колонизация способствовала 
обратному развитию большинства наблюдаемых 
изменений. Указанные явления позволяют выска-
зать предположение о вкладе микробиоты в нейро-
воспаление и нейродегенеративные процессы через 
воздействие на микроглию.

Прямое воздействие микробиоты на развитие 
нейровоспаления осуществляется через блуждаю-
щий нерв, что также принято выделять в качестве 
нервных механизмов оси микробиота кишечника–
головной мозг. Основными элементами, входящи-
ми в состав нервных механизмов, являются ЦНС 
и кишечная иннервация, представленная волокнами 
вегетативной нервной системы и нейронами кишеч-
ной нервной системы [2, 14]. Афференты блуж-
дающего нерва содержат множество рецепторов, 
которые реагируют на механические, гормональные 
и химические стимулы со стороны микробиоты ки-
шечника [14]. Известно, что микробиота кишечни-
ка воздействует на афференты блуждающего нерва 
через клетки нейропод (neuropod cells), являющие-
ся подтипом энтероэндокринных клеток [3, 14, 34], 
а активность блуждающего нерва влияет на работу 
ЦНС. Доказательства взаимосвязи ЦНС и блуж-
дающего нерва рассмотрены в исследованиях, 
связанных с ваготомией, хирургической стимуля-
цией блуждающего нерва и обсуждаются в рабо-
тах B. Bonaz и соавт. [14], И.И. Еременко [3], 
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Помимо влияния кишечной микробиоты на раз-
витие когнитивных нарушений, обсуждается роль 
микробного состава полости рта. Предположения 
о наличии взаимосвязи болезни Альцгеймера 
и микробиоты ротовой полости высказывают-
ся в связи с выявлением последней в посмертных 
образцах головного мозга пациентов с болезнью 
Альцгеймера. S. Uceda и соавт. [44] и G. Jungbauer 
и соавт. [28] сообщают, что P. gingivalis чаще вы-
являли в головном мозге или в спинномозговой 
жидкости у пациентов с болезнью Альцгеймера, 
чем в общей популяции. Есть мнение, что пародон-
тит, вызванный P. gingivalis, может быть источни-
ком длительно повышенного уровня воспалитель-
ных цитокинов, причем, как отмечают G. Jungbauer 
и соавт. [28], чем длительнее и тяжелее протека-
ют воспалительные заболевания пародонта, тем 
выше риск развития деменции. По данным об-

Альцгеймера. В исследовании J. Xie и соавт. [48] 
моделирование на мышах хронической H. pylori-
инфекции приводило к дисфункции глиальных 
клеток, нейродегенерации и обострению патологии 
Aβ. На примерах H. pylori и Porphyromonas gingi­
valis (P. gingivalis) описана роль везикул наруж-
ной мембраны бактерий и внеклеточных везикул 
(соответственно) в качестве важного механизма 
распространения факторов вирулентности бакте-
рий и индуцирования активации глиальных клеток 
и нейрональной дисфункции [36, 48]. При этом 
выявляемое снижение числа синаптических связей 
и самих нейронов может объясняться повышенной 
аномальной фагоцитарной активностью микроглии, 
направленной на усиленную элиминацию синапсов 
и живых нейронов, что наблюдается в исследова-
нии J. Xie и соавт. [48] на мышах под воздействием 
везикул наружной мембраны H. pylori.

Proteobacteria 
Bacteroidetes 

Firmicutes 
Actinobacteria  

 Firmicutes  
 Bacteroidetes
 Actinobacteria
 Proteobacteria

Эубиоз
Дисбиоз 

(при болезни 
Альцгеймера)

А В

Дисбиоз при болезни Альцгеймера. Состав кишечной микробиоты у здорового человека (эубиоз) весьма вариабелен, 
гетерогенен, но совокупность микроорганизмов находится в определенном видовом соотношении.  

Нарушение состава микробиоты (дисбиоз) проявляется не только при заболеваниях ЖКТ,  
но и при нейродегенеративных заболеваниях. При болезни Альцгеймера снижается микробное разнообразие.  
Меняется и соотношение микроорганизмов: увеличивается количество типов Proteobacteria и Bacteroidetes  

вместе с уменьшением количества типов Firmicutes и Actinobacteria (A). Но изменение видового соотношения  
микроорганизмов при дисбиозе не всегда однотипно. Так, по другим данным, увеличивается Proteobacteria,  

а уменьшается Firmicutes, в то время как изменений в количестве Bacteroidetes и Actinobacteria не отмечают (В). 
Создано с помощью BioRender.com
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на молекулярном уровне. M. Hou и соавт. [23] 
отмечают связанный с APOE ε4 рост бактерий 
типа Proteobacteria и семейства Enterococcaceae 
при болезни Альцгеймера. Можно заключить, что 
генотипы АРОЕ оказывают некоторое влияние 
на численность микробиома на уровне рода, что 
опосредованно влияет на риск развития нейродеге-
неративных заболеваний [15, 23].

Терапевтические подходы  
при болезни Альцгеймера, направленные 

на коррекцию микробиоты
Микробиом и питание. Микробиота организма 

играет важную роль в патогенезе болезни Альц-
геймера, следовательно, одним из направлений 
терапии данного заболевания является коррек-
ция микробиоты — изменение количественного 
и качественного соотношения микроорганизмов. 
Доказана взаимосвязь характера питания человека, 
состояния микробиома и развития болезни Альц-
геймера, что способствует выделению специальных 
диет, снижающих риск развития заболевания.

Существует достаточно много исследова-
ний, подтверждающих эффективность средизем-
номорской диеты в профилактике когнитивных 
нарушений, в том числе болезни Альцгеймера 
[31, 46]. Например, в работе M.E. Andreu-Reinón 
и соавт. [8] изучали здоровых участников крупного 
многоцентрового когортного исследования по де-
менции (n=16 160). Установлено, что среди всех 
выявленных случаев деменции (n=459) в 67 % 
было развитие болезни Альцгеймера. После ана-
лиза результатов авторы пришли к выводу, что 
на 20 % снижены случаи деменции у групп, при-
верженных средиземноморской диете. В другом 
исследовании T. Ballarini и соавт. [11] выявили вза-
имосвязь соблюдения средиземноморской диеты 
и риска развития болезни Альцгеймера (n=512). 
В ходе данного исследования также было обнару-
жено улучшение показателей памяти, увеличение 
объема серого вещества головного мозга, умень-
шение отложения τ-белка и β-амилоида у лиц, 
приверженных диете. При изменении характера 
питания происходит смещение соотношения про-
воспалительных (ассоциированных с болезнью 
Альцгеймера) и противовоспалительных микроор-
ганизмов в кишечнике.

Так, в работе T.S. Ghosh и соавт. [22] изучи-
ли состав микробиоты у пожилых людей до и по-
сле годового соблюдения средиземноморской дие-
ты (n=612). Авторы пришли к выводам, что при 
соблюдении диеты микробиом стабилизировался, 

зора G. Jungbauer и соавт. [28], а также иссле-
дования X. Ma и соавт. [36] in vitro и в моделях 
на животных, P. gingivalis демонстрирует возмож-
ность индукции изменений, связанных с болезнью 
Альцгеймера. Показано, что инфекция P. gingivalis 
и ЛПС P. gingivalis вызывают локальную воспа-
лительную реакцию в гиппокампе и когнитивные 
нарушения, характерные для болезни Альцгеймера 
[28]. X. Ma и соавт. [36] наблюдали подавление 
NMDAR-опосредованной нейрональной экспрес-
сии мозгового нейротрофического фактора в гип-
покампе и индукцию передачи сигналов NF-κB 
путем транслокации ЛПС P. gingivalis, белка фим-
брий, нейротоксичных гингипаинов в головной мозг 
по пародонтальным кровеносным путям или через 
тройничный нерв, приводя таким образом к ухуд-
шению памяти [36]. Следовательно, пародонтит, 
вызванный P. gingivalis, вносит свой вклад в раз-
витие нейровоспаления и когнитивных нарушений 
на моделях мышей. Хотя модели на животных 
не полностью отражают клиническую ситуацию 
и требуется больше данных о роли P. gingivalis 
в патогенезе болезни Альцгеймера, тем не менее 
внеклеточные везикулы P. gingivalis могут быть 
значимым фактором риска деменции [28, 36].

Обнаруживаются корреляции состава микро-
биоты и аполипопротеина Е (APOE), при этом 
генотип APOE является генетическим фактором 
риска развития болезни Альцгеймера [15, 23]. 
У гена APOE человека выделяют три аллеля (ε2, 
ε3 и ε4) в зависимости от комбинации аллелей 
двух однонуклеотидных полиморфизмов rs429358 
и rs7412 [15]. APOE ε4 выступает в качестве наи-
более значимого фактора риска развития болезни 
Альцгеймера, увеличивая его в 3–4 раза по срав-
нению с аллелями ε2 или ε3 [15]. Присутствие хотя 
бы одного аллеля APOE ε4 достоверно увеличи-
вает риск возникновения болезни Альцгеймера 
по сравнению с отсутствием данного аллеля [23]. 
Для обнаружения потенциальных связей между 
генотипами APOE (rs429358 и rs7412) и микро-
биотой кишечника проводился ряд исследований 
[15, 23]. Сообщается о связанном с генотипом 
APOE снижении количества бутират-продуцирую-
щих бактерий, являющихся защитным фактором 
при болезни Альцгеймера, и увеличении количества 
микроорганизмов, ответственных за развитие вос-
паления [15, 23]. D. Cammann и соавт. [15] наблю-
дали положительную корреляцию Actinobacteria 
(Collin sella) с APOE rs429358 аллель C и болез-
нью Альцгеймера, при этом род Collinsella подо-
зревают в наличии провоспалительных эффектов 
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Применение препаратов, содержащих Bifido­
bacterium bifidum BGN4 и Bifidobacterium lon gum, 
у пожилых людей в течение 12 нед в рандомизи-
рованном двойном слепом плацебо-контролиру-
емом многоцентровом исследовании приводило 
к уменьшению бактерий (Eubacterium, Allisonella 
и Prevotellaceae), которых авторы называют про-
воспалительными, к повышению показателей гиб-
кости мышления и значительному увеличению 
уровня нейротрофического фактора мозга, кото-
рый, как предполагают авторы, и оказывает влия-
ние на улучшение когнитивных функций [30].

В другом рандомизированном двойном слепом 
плацебо-контролируемом исследовании у пожи-
лых людей, страдающих легкими когнитивными 
нарушениями и употребляющих в течение 16 нед 
Bifidobacterium breve A1, значительно улучшилась 
долговременная и кратковременная память, а так-
же зрительно-пространственная память по сравне-
нию с исходным уровнем [47].

Продление использования Bifidobacterium 
breve до 24 нед в ином рандомизированном двой-
ном слепом плацебо-контролируемом исследовании 
привело к подавлению развития атрофии мозга. 
Интересно, что при анализе профиля микробиоты 
заметной разницы между группами не было выяв-
лено, хотя если описывать состав микробиоты с уче-
том шкалы оценки психического статуса (Mini-
Mental State Examination, MMSE), то в группе 
MMSE (<25), характеризующейся более выра-
женными когнитивными нарушениями, числен-
ность Actinobacteria и Bifidobacterium была ниже, 
чем во второй группе. С другой стороны, числен-
ность Prevotella, Clostridiaceae, Ruminococcaceae 
и Phasco larctobacterium оказалась выше, чем 
в группе MMSE (>25) [9]. Действительно, при 
болезни Альцгеймера чаще описывают уменьше-
ние содержания Actinobacteria [15, 44], увеличение 
Phascolarctobacterium [26], но однозначная роль 
в качестве провоспалительных или противовоспа-
лительных бактерий за ними не закреплена. Кроме 
того, обе группы состояли из людей с когнитивны-
ми нарушениями разной степени выраженности, 
а зависимость микробного состава от степени ког-
нитивных нарушений еще не изучалась, что затруд-
няет оценку данных.

Использование пробиотиков имеет противоре-
чивое мнение. В работе J.F. Krüger и соавт. [32] 
был проведен метаанализ рандомизированных 
контролируемых исследований, посвященных бо-
лезни Альцгеймера и пробиотическим препаратам. 
Авторы пришли к выводу, что в исследованиях 
низкая достоверность доказательств и высокий 
риск систематической ошибки.

улучшились когнитивные функции, снизились мар-
керы воспаления — С-РБ и IL-17. По мнению ав-
торов, эти изменения связаны с активным синтезом 
КЦЖК той микробиотой, которая формируется 
при соблюдении диеты. Также было установлено, 
что микробиомы у здоровых людей схожи, а у каж-
дого больного изменены по-своему, а значит уста-
новление конкретных видов позволяет вводить 
«полезные» биотерапевтические агенты для норма-
лизации состояния.

Существуют и другие диеты, эффективные 
при болезни Альцгеймера, например диета, при-
меняемая при артериальной гипертензии (Dietary 
Approaches to Stop Hypertension, DASH-диета). 
Объединение средиземноморской диеты и диеты-
DASH получило название Mediterranean-DASH 
Intervention for Neurodegenerative Delay (MIND-
диеты), которая способна при высокой при-
верженности снижать риск развития деменции, 
а следовательно, и болезни Альцгеймера, на 17 % 
[16]. Исследование структуры головного мозга 
показало значительно меньшее количество отло-
жений β-амилоида и τ-белка в тканях головного 
мозга у людей, соблюдающих MIND-диету, чем 
у людей, ее не соблюдающих, или соблюдающих, 
но с погрешностями [16]. Таким образом, диета 
способна стать одним из пунктов в терапии болезни 
Альцгеймера, но необходимы дальнейшие исследо-
вания для сбора дополнительных сведений. Стоит 
отметить, что изменение рациона питания не долж-
но быть основным лечением, а лишь дополнением 
к терапии за счет своего влияния на микробиоту.

Биотерапевтические препараты. Пробио-
тики — живые непатогенные микроорганизмы, 
положительно влияющие на состояние ЖКТ, 
большинство из которых бифидобактерии и лак-
тобактерии. Колонизируя ЖКТ, пробиотические 
микроорганизмы увеличивают выработку КЦЖК 
и жирных кислот с разветвленной цепью, бакте-
риоцинов, антимикробных пептидов и муцина, 
участвуют в модуляции иммунной системы за счет 
увеличения иммуноглобулинов и противовоспали-
тельных цитокинов [40]. Они также способствуют 
регенерации слизистой оболочки кишечника, укре-
пляя желудочно-кишечный барьер [41]. Данные 
о влиянии пробиотиков на когнитивные функции 
хорошо изучены на животных моделях, но в по-
следнее время проводятся крупные исследования, 
чтобы подтвердить это и у людей. Рассмотрим 
в представленной таблице исследования, изучав-
шие эффективность пробиотиков в лечении когни-
тивных нарушений.
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использования данного метода у лиц с болезнью 
Альц   геймера. Кроме того, у данной методики сущест-
вует и ряд возможных нежелательных последствий: 
передача генов резистентности к антибактериальным 
препаратам, транслокация штаммов бактерий с гена-
ми патогенности, транслокация бактериальных ток-
синов, неидентифицированных бактерий [5, 41]. 
Наиболее перспективными направлениями с точки 
зрения безопасности являются постбиотики (нежиз-
неспособные бактериальные продукты), активные 
продукты метаболизма, ауто пробиотики (чистые 
культуры микроорганизмов, выделенные от пациен-
та, размноженные и возвращенные пациенту), а так-
же методы генной инженерии [4].

Большинство исследований фекальной микро-
биоты проведено на животных. В работе Y. Fujii 
и соавт. [21] стерильным мышам C57BL/6N 
успешно трансплантировали фекальную микро-
био  ту здоровых людей и людей с болезнью Альц-
геймера. По результатам исследования фекальная 
микробиота от людей с болезнью Альц геймера по-
влияла на снижение уровня метаболитов у мышей 
(ГАМК, таурин, триптофан, тирозин и валин) 
и когнитивные способности, хотя микробное раз-
нообразие, наоборот, увеличилось. Известно, что 
ГАМК активно синтезируется такими видами бак-
терий, как Lactobacillus, Bifidobacterium, поэтому 
их используют для биотерапевтических методов. 
Таурин, триптофан, тирозин, валин — потенциаль-
ные мишени для создания новых лекарственных 
препаратов, так как их концентрация коррелиру-
ет с наличием болезни Альцгеймера. Таким обра-
зом, подобное применение фекальной микробиоты 
на мышах доказывает возможность изменения ког-
нитивного статуса путем транслокации микробиоты.

Описываются результаты применения ТФМ 
у людей. В работе S.H. Park и соавт. [39] рас-
смотрен клинический случай лечения пациент-
ки с болезнью Альцгеймера и Clostridium difficile-

Более выраженный эффект достигается при ис-
пользовании синбиотиков, которые содержат и про-
биотики, и пребиотики. Пребиотики — это не-
всасывающийся субстрат для микробиоты, и чаще 
всего они состоят из неперевариваемых низкомоле-
кулярных углеводов (инулин, лактулоза). Попадая 
в ЖКТ, они способствуют увеличению таксонов 
микроорганизмов, производящих КЦЖК, — 
Bifidobacterium, Lactobacillus и Faeca libacterium 
prausnitzii [4, 25], таким образом, повышается их 
выживаемость. Использование синбиотическо-
го препарата, ферментированного молока, паци-
ентами с болезнью Альцгеймера (n=13) привело 
к улучшению памяти, внимательности, простран-
ственного восприятия и мышления, коммуника-
тивной и исполнительной функций [43]. Отмечено 
и снижение провоспалительных цитокинов, АФК 
и факторов апоптоза, что снижает уровень нейро-
воспаления и оксидативного стресса при болезни 
Альцгеймера.

Таким образом, биотерапевтические препара-
ты являются возможным элементом терапии ког-
нитивных изменений при болезни Альцгеймера. 
Разработка данных препаратов нуждается в более 
тщательном изучении дозирования, доказатель-
ствах эффективности и обоснованности назначения 
людям с болезнью Альцгеймера, а также в выяв-
лении ограничений применения, так как данное 
заболевание чаще встречается у пожилых людей, 
а они являются группой риска по неблагоприятному 
воздействию биотерапевтических препаратов. Для 
оценки терапевтического эффекта препаратов не-
обходимы дальнейшие исследования с большей вы-
боркой, которые позволят подтвердить или опро-
вергнуть имеющиеся данные.

Трансплантация фекальной микробиоты 
(ТФМ) — перенос фекальных микроорганизмов 
от донора к реципиенту для восстановления кишечно-
го биоценоза. На данный момент проведено недоста-
точно исследований для определения актуаль ности 

Результаты исследований влияния пробиотиков на когнитивные нарушения

Используемые бактерии  
в составе пробиотика

Объект 
изучения

Изменение в составе 
микробиоты

Влияние на пациентов  
с болезнью Альцгеймера  

и их когнитивные функции

Библио  графи-
ческая ссылка

Bifidobacterium bifidum 
BGN4 и Bifidobacterium 
longum BORI

Пожилые 
люди, n=63

Снижение числа про-
воспалительных бак-
терий (Eubacterium, 
Allisonella, Clostridiales 
и Prevotellaceae)

Повышение гибкости мышления 
и снижение психического стресса 
за счёт активности нейротрофи-
ческого фактора мозга

[30]

Bifidobacterium breve A1 Пожилые 
люди, n=80

Состав микробиоты 
не рассматривали

Улучшение долговременной, 
кратковременной и зрительно-
пространственной памяти

[47]

Bifidobacterium breve A1 Пожилые 
люди, n=130

Не выявили значитель-
ных изменений в составе 
микробиоты

Снижение прогрессирования 
атрофии мозга

[9]
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терапии, направленных на изменение качественного 
и количественного состава микробиоты, не всегда 
имеет однозначные результаты. Но так как связь 
между микробиотой и головным мозгом доказана, 
то разработка новых терапевтических подходов 
и изучение уже имеющихся остаются перспектив-
ными направлениями развития.

Конфликт интересов отсутствует.
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ассоциированной инфекцией (Clostridium Difficile 
Infection, CDI) с помощью фекальной микро-
биоты, что привело к улучшению когнитивных 
функций. Оценку последних проводили за 1 мес 
до и через 1 мес после ТФМ с помощью MMSE, 
Монреальской шкалы оценки когнитивных функ-
ций (Montreal Cognitive Assessment, MoCA) 
и клинической рейтинговой шкалы деменции 
(Clinical Dementia Rating, CDR). Ее показатели 
до ТФМ составляли MMSE — 15, MoCA — 11, 
CDR —  1. Было проведено две транспланта-
ции с разницей в 3 мес. Результат спустя 1 мес 
после первой процедуры составил MMSE — 18, 
MoCA — 12, CDR — 1, а через 1 нед после вто-
рой MMSE — 20, MoCA — 17 и CDR — 0,5, 
что говорит о значительном улучшении когнитив-
ных функций. Подобные клинические случаи пока-
зывают возможность использования ТФМ в ка-
честве терапии болезни Альцгеймера.

Выводы
В настоящее время накапливается все больше 

данных о том, что роль микробиоты при болезни 
Альцгеймера связана с развитием нейровоспали-
тельных изменений. Микробиота способна оказы-
вать прямое воздействие на нервную систему че-
рез блуждающий нерв и опосредованное — через 
патоген-ассоциированные молекулярные паттер-
ны с цитокин-опосредованным иммунным отве-
том и за счет участия в хроническом воспалении, 
накоплении патогенетически значимых для болезни 
Альцгеймера τ-белков, активации микроглии.

Кроме того, состав микробиоты у людей с бо-
лезнью Альцгеймера и без нее отличается, в разном 
соотношении выделяются активные метаболиты, 
имеющие значение в развитии болезни. Эти изме-
нения генетически обусловлены и связаны с аллеля-
ми APOE, в частности ε4, которые влияют на из-
менение состава микробиоты. Появляются данные 
о том, что короткоцепочечные жирные кислоты 
могут оказывать не только защитное, но и про-
воспалительное действие, способствуя отложению 
β-амилоида. Подтверждается, что микробиота при 
болезни Альцгеймера способствует развитию окси-
дативного стресса, накоплению холестерина, кото-
рый связывается с предшественниками β-амилоида. 
Отмечается, что микробное разнообразие различно 
у людей с болезнью Альцгеймера и без нее, что по-
зволяет разрабатывать терапевтические подходы, 
мишенью которых является микробиота.

Изучение способов лечения болезни Альц-
геймера остается актуальной проблемой. Эффек-
тивность применяемых в настоящее время методов 
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Alzheimer’s disease causes gradual, persistent deterioration of cognitive function in the 
elderly, causing social and economic damage to society. Over the past decades, mankind 
has made significant progress in the study of Alzheimer’s disease, but there are no methods 
to fully control the disease. The lack of effectiveness of existing treatment methods empha-
sizes the need to search for new approaches. The present review is devoted to the study 
of the latest data regarding the role of microbiota in the mechanisms of formation and progres-
sion of Alzheimer’s disease, possible therapeutic ways to influence the processes of neuro-
degeneration through microbiota and taking into account identified relationships. The article 
considers the axis gut microbiota – brain as a link in the pathogenesis of neuroinflammation. 
New data on the influence of gut microbiota on neurodegenerative processes through meta-
bolic, nervous, and immune mechanisms is analyzed. New data reveals correlations between 
microbiota specifics and the origin and/or progression of Alzheimer’s disease, expanding the 
understanding of disease pathogenesis. The role of the oral microbiota in neurodegenera-
tion processes is mentioned, emphasizing the diverse mechanisms of this disease. Available 
therapies for Alzheimer’s disease are discussed, including probiotics and prebiotics, fecal 
microbiota transplantation, and dietary correction.

Key words: gut microbiota – brain axis, Alzheimer’s disease, gastrointestinal microbiome, 
neuroinflammation, up­to­date review
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рекционных подходов, которые могут быть эффек-
тивны в отношении лиц данного возраста. Среди 
них особое место занимают арт-терапевтические 
техники, включающие гарденотерапию, танцеваль-
ную, фото-, библио- и кинотерапию [3].

Кинотерапия — это современное направление 
психокоррекции с использованием кино. Данный 
метод объединяет культуру, искусство и психоло-
гию в достаточно действенный инструмент самопо-
знания и личностного развития [4, 5].

Психокоррекционное воздействие кинотерапии 
сходно с влиянием библиотерапии, при которой ис-
пользуются книги, однако кинотерапия может быть 
доступна более широкому кругу пожилых людей, 
поскольку не требует желания и умения читать 
и является более простой как по способу освоения, 
так и по доступности восприятия. Фильм содержит 
не только фабулы, сюжет, но и визуальный ряд, 
музыкальное сопровождение, поэтому оказывает 
влияние на человека интенсивнее и быстрее, чем 
прочитанная книга. Режиссерская идея, игра ак-
теров, музыкальное сопровождение, спецэффекты 
являются мощными инструментами передачи и ак-
тивации определенных смыслов, в связи с чем ки-
нотерапию активно используют в процессе психо-
логической реабилитации и коррекции [4].

Кино любят практически все люди, поскольку 
во время просмотра фильма человек погружается 
в особый мир, отвлекаясь от того, что может беспо-
коить его в повседневной жизни. Также в последние 
годы выявлено и активно изучается психологическое 
воздействие кино в контексте нарративного влия-
ния в рамках теории транспортации [7, 10]. Авторы 
показывают, что вовлеченность и погруженность 
в нарратив способствуют усилению его психоло-
гического воздействия, что может даже приводить 

В статье рассмотрены возможности кинотерапии 
в работе с лицами пожилого и старческого возрас-
та. Обсуждена ее методика в различных формах, 
категории фильмов, которые можно просматри-
вать с клиентами, приводятся примеры с аннота-
циями 21 кинокартины. В работе представлены 
результаты кинотерапии в ходе индивидуальной 
и групповой работы с пожилыми людьми. В груп-
повой консультации на базе Комплексного центра 
социального обслуживания населения Кировского 
района Екатеринбурга приняли участие 7 женщин 
пожилого возраста. Результатом работы стала воз-
можность расширения временно́й и жизненной пер-
спектив у участников, попытка переосмысления 
собственных взглядов и поведенческих паттернов. 
Опыт использования кинотерапии показал возмож-
ности ее применения в геронтопсихологической 
практике, ее значительный потенциал и широту 
вариантов терапии. Полученные результаты могут 
лечь в основу разработки психокоррекционных 
программ по теме, а также серии исследований.

Ключевые слова: кинотерапия, психокоррекция, 
геронтопсихология, пожилой и старческий возраст

В последние годы на уровне государства и об-
щества особое внимание уделяется вопросам со-
провождения и сохранения активного долголетия 
в отношении лиц пожилого и старческого возрас-
та. Такая работа требует комплексного междис-
циплинарного подхода, включающего медицин-
скую, социальную и психологическую поддержку. 
В Геронтологическом обществе при РАН разраба-
тывается концепция создания и развития в России 
государственной системы комплексной медико-со-
циальной помощи гражданам старшего поколения, 
основанная на использовании «биопсихосоциаль-
ной модели функционирования и ограничения жиз-
недеятельности при текущей оценке психофизиоло-
гического состояния пожилых граждан» [1].

Активное развитие геронтопсихологии способ-
ствует поиску и апробации различных психокор-

* Работа выполнена при поддержке гранта Российского научного фонда (РНФ) по научному проекту № 24-28-01409 «Фундаментальные под-
ходы к проектированию сенсорно-благополучных сред для людей с ограниченными возможностями здоровья».
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ности когнитивных процессов) исследует свои лич-
ностные особенности и выявляет бессознательные 
поведенческие паттерны. И вслед за этим стано-
вится возможным переход к сознательной коррек-
ции своих собственных действий и осознанным из-
менениям в жизни.

Цель кинотерапии — научить зрителя быть 
внимательным к своему образу мышления и сде-
ланным выборам потому, что на их основе строится 
его собственная жизнь. Важным представляется 
проверить у каждого из участников его способность 
взаимодействовать с реальностью. Насколько че-
ловек эмоционально захвачен фильмом, настолько 
он обладает инструментом сравнения, позволяю-
щим раскрыть себя самому себе.

Просмотр кинофильма, захватывающего в той 
или иной степени группу людей, вызывает ослабле-
ние «сверх-Я» как культурного, моралистического 
элемента, как внутренней преграды, поскольку зри-
тели понимают, что их переживания, реакции и вы-
сказывания относятся к вымышленной реальности. 
С «Я» снимается ответственность за происходящее, 
и определенная часть бессознательного раскрывает-
ся. Истинной картиной является то, что спровоциро-
вано действием кинофильма. Важно уточнять, какие 
эмоции, чувства, ощущения испытывают участники 
кинопоказа. Яркий психоэмоциональный материал 
определяет психологическое состояние жизни чело-
века. Это соотносится с реальностью, которую про-
живает пожилой человек в обычной жизни.

Кинотерапия представляет собой не стороннее 
наблюдение, а живое соучастие в происходящем, 
когда каждый погружается в круговорот собы-
тий с единственной целью распознать себя и опре-
делить, действует ли он с позиции своих комплек-
сов или руководствуется собственным бытием.

В процессе кинотерапии важно понять, что 
именно привлекает человека. Так, если его увлекает 
сюжет или образ, то он такой же, как и увиденное. 
Если зритель никак не связан с этим образом, то он 
и не пойдет за ним, не откликнется на него. Иное, 
отличающееся от человека, не может повести за со-
бой. Всё то, что его затрагивает, влечет, вызывает 
тем или иным способом эмоции, то есть «действует 
внутри», идентифицирует индивида.

Важной отличительной чертой кинотерапии 
является ее способность очень быстро устранять 
негативные эмоции, заменяя их позитивными, что 
продуктивно сказывается на всех сферах жизни 
человека. Таким образом, с помощью кинотерапии 
участники могут:

 • эмоционально отреагировать на актуальные 
чувства и переживания;

к изменению связанных с содержанием нарратива 
убеждений [7]. Фильмы способны не только вы-
зывать позитивные чувства, но и облегчают доступ 
к собственным переживаниям человека.

Одним из преимуществ кинотерапии является 
доступность ее проведения практически в любых 
условиях, в различных учреждениях. Во время 
киносеансов можно не просто смотреть фильм, 
но и работать над собой, улучшать свое психоло-
гическое состояние, учиться видеть радость жизни.

В кинотерапии фильм используют как способ 
самопознания и раскрытия внутренних резервов 
личности, как средство эффективной саморегуля-
ции, как инструмент налаживания межличностных 
и межгрупповых взаимоотношений и др. Кино ото-
бражает реальную жизнь, и очень часто в героях, 
событиях и ситуациях фильмов пожилые люди 
узнают себя и своих близких. Каждый человек 
(с помощью психолога или самостоятельно) может 
найти ответ на собственный вопрос, так как виде-
ние и интерпретация столь же неповторимы, как 
и индивидуальность.

В ходе киносеанса можно выявить сла-
бые места, узнать, что именно включает одни и те 
же автоматические реакции, заставляющие совер-
шать раз за разом сходные ошибки. С помощью 
кино можно научиться применению новых, более 
адекватных подходов к решению каких-либо жиз-
ненных вопросов, отвечать на различные вызовы 
окружающей среды другим, неожиданным, даже 
для самого человека, способом. Также этот метод 
позволяет лучше понять свое тело, как и на какие 
семантические послания оно реагирует, какой ор-
ган, часть тела или весь организм отвечает на то или 
иное действие.

Кинотерапию используют как метод воздей-
ствия в ситуации, когда у человека есть проблема 
(болезнь, стресс, кризис в семье или жизни или 
другое) и он хочет с нею справиться (исцелиться). 
В ходе просмотра фильма и последующего обсуж-
дения с психологом пожилой клиент мобилизует 
свои силы для более гармоничного и оптимального 
решения текущей жизненной задачи.

Данный подход предоставляет широкие воз-
можности для диагностики, самодиагностики 
и коррекции бессознательной сферы личности. 
На киносеансах участники могут, сочетая эстети-
ческое и интеллектуальное удовольствие, решать 
личностные задачи, используя в качестве стимуль-
ного материала фильмы. В процессе просмотра ки-
нофильма и анализа собственного эмоционального 
восприятия образов пожилой человек (при сохран-
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киносеансы или сеансы в мини-группах, когда про-
блема актуальна для конкретных клиентов — от-
ношения с выросшими детьми, с противоположным 
полом и др.

Процедура кинотерапии включает вводную 
лекцию о том, что такое кинотерапия, как смотреть 
фильм, на что обращать внимание (например, эмо-
циональные и физиологические переживания; об-
разы и стили поведения героев, которые кажутся 
неприемлемыми; позитивность или негативность 
динамики фильма и музыки; стереотипы, которые 
разыгрываются героями, и т. д.).

Далее кино просматривают с пожилым зрите-
лем или группой. Сразу после этого происходит 
спонтанное обсуждение. Участники в кругу выска-
зывают мысли и чувства, вызванные затронувши-
ми эпизодами фильма. Особое внимание уделяют 
эмоциональным реакциям, переживаниям и лич-
ным размышлениям. Далее следует обсуждение, 
при котором анализируют героев, ощущения при 
просмотре, ситуацию, конфликт, изображенный 
в киноленте. Каждый озвучивает, что он получил 
от просмотра, что понял для себя, что вынес.

Участники высказывают мысли и чувства, 
вызванные затронувшими эпизодами и героями 
фильма. Выделяют следующие уровни анализа 
кинофильмов:

 • интерпретация сюжета, погружение в метафо-
ру, совместное эстетическое переживание;
 • работа с символами и их возможными смысла-
ми;
 • проекция как основной механизм восприятия 
киноматериала;
 • спонтанное обсуждение.
Обобщение результатов обсуждения проводит 

психолог. Он помогает участникам проанализиро-
вать свои жизненные ситуации, осознать собствен-
ные актуальные потребности и задачи, препятствия 
и возможности.

Затем излагают содержание фильма, как оно 
задумывалось автором. Внимание зрителей обра-
щают на сделанные ими утверждения, расходящие-
ся с реальным содержанием картины.

Участники имеют возможность принять реше-
ние о дальнейших действиях, ведущих к удовлетво-
рению своих задач и потребностей. Например: если 
они переживают, так или иначе вовлекаясь в проис-
ходящее на экране действие, погружаясь в нарратив, 
то необходимо понять, насколько важны, что собой 
представляют данные эмоции в жизни этих людей. 
Психолог совместно с участниками группы или ин-
дивидуально анализирует, что им дает конкретная 

 • разрешить свою трудную ситуацию и найти 
больше сил, чтобы выйти из нее;
 • расширить временну́ю перспективу, представ-
ляющую собой «бессознательный процесс, 
посредством которого непрерывные потоки 
личного и социального опыта распределяются 
по временны́м категориям или временны́м рам-
кам», помогающим придать этим событиям по-
рядок, согласованность и смысл [11];
 • осознать и переосмыслить свои цели и потреб-
ности действий, чувств, важных для построения 
собственной жизни;
 • увидеть свою внутреннюю силу;
 • развивать способность анализировать ситуации 
и быть честным перед собой в своих чувствах 
и поступках, чтобы управлять своей жизнью, 
увеличивать возможность выбора;
 • развивать способность выражать свои чувства 
и сопереживать;
 • помочь побудить себя к действиям;
 • пережить горе или утрату;
 • справиться с неуверенностью и обрести новую 
перспективу в понимании красоты и жизни 
в целом;
 • исследовать свои личностные особенности и по-
веденческие паттерны;
 • переоценить и скорректировать свои действия 
и действия родных и знакомых;
 • познать себя и раскрыть внутренние резервы 
личности;
 • повысить навыки саморегуляции;
 • наладить межличностные и межгрупповые вза-
имоотношения;
 • начать свой путь к осознанным изменениям по-
ведения и многое другое.
В зависимости от запроса, уровня культуры, 

степени самопонимания участников сеанса можно 
реализовывать разные виды кинотерапии. Так, при 
клинической терапии больше внимания уделяют 
чувствам и переживаниям. Кинотерапия, ориен-
тированная на развитие или сохранение навыков, 
предполагает отстраненный просмотр и т. д.

Сеансы кинотерапии организуют в группо-
вой или индивидуальной форме в ходе частного 
консультирования, а также в домах престарелых, 
психоневрологических интернатах, реабилитаци-
онных центрах, лечебных, культурных и досуговых 
учреждениях. При этом в группе можно просма-
тривать фильмы, которые интересны и актуальны 
широкому кругу зрителей: о смысле жизни, отно-
шениях с людьми, планах и т. д. В некоторых слу-
чаях могут быть организованы индивидуальные 
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о том, на что следует обратить особое внимание, 
и есть возможность позже обсудить картину.

Кинотерапия как ресурс самопомощи также 
реализуется, когда человек случайно или намерен-
но смотрит кинофильм, содержание которого откли-
кается актуальной для него ситуации. В этом случае 
можно говорить о ненаправленном психокоррекци-
онном воздействии. Такой подход тоже позволяет 
человеку переосмыслить собственный внутренний 
мир, расширить возможности сознания. Материал 
фильма может использоваться им как средство вы-
явления «скрытых» мотивов и подсознательных 
установок, искажающих восприятие реальности.

Таким образом, в зависимости от поставленных 
задач и вопросов выбирают фильм, отражающий 
жизнь человека и побуждающий к развитию и пе-
реосмыслению. Кинофильм должен взволновать 
зрителя, эмоции должны быть созвучны его вну-
треннему запросу. Для кинотерапии можно исполь-
зовать любой фильм, но самым привлекательным 
является тот, который соответствует по содержа-
нию обсуждаемой проблематике, понравился и вы-
звал определенный отклик, дискуссии. Это расши-
ряет возможности работы с материалом.

В качестве основы психотерапевтической рабо-
ты применяют следующие приемы [4]:

 • децентрацию, взгляд на проблемную ситуацию 
как открывающую новые возможности, рас-
смотрение вариантов решения проблемы и вы-
бора моделей поведения;
 • реконструкцию нарушенных межличностных 
отношений, примеры нормы диалога в обще-
нии создают желание использовать их в своей 
жизни, развивают эмпатию, учат состраданию 
к другим и себе, терпимости и принятию других 
такими, какие они есть;
 • переосмысление жизненных целей и постановка 
новых на основе осознания самоограничитель-
ных убеждений, определения того, что действи-
тельно является важным для пожилого человека;
 • повышение самооценки благодаря обретению 
умения видеть себя в новом свете, принимать 
себя, открывать в себе новое;
 • трансформацию чувств пожилых людей от тре-
воги, страхов и депрессии к надежде и вдохно-
вению;
 • осознание неэффективного ролевого поведения, 
ориентация на конструктивные ролевые модели 
и обучение соответствующему поведению;
 • переживание утраты и неразрешенного горя 
на основе кристаллизации позитивного опыта 
и примирения со смертью и своим прошлым.

эмоция, какую пользу такое переживание приносит 
их существованию. Значимым является понимание 
того, способствуют ли они собственной самореали-
зации, отождествляя себя с конкретным образом.

В процессе кинотерапии, в зависимости от осо-
бенностей реагирования, человек может выявить 
важные для своей жизни моменты.

Забывание, «невидение» определенных сцен 
или персонажа кинофильма позволяет понять, что 
«Я» отталкивает всё то, что доставляет боль и спо-
собно вступить в конфликт с принципами само-
утверждения данного субъекта. То, какой образ 
фильма или стиль поведения героев неприемлем, 
неприятен для субъекта и вызывает чувство нелов-
кости — определяет процесс компенсации.

Проекция. У каждого есть точка наблюдения, 
точка отсчета, из которой человек строит проек-
цию. Проблема возникает в отношении субъекта 
к реальному объекту. Можно определить, соответ-
ствует ли мировоззрение, образ жизни и мышление 
зрителя реальности жизни.

При просмотре кинофильма иногда человеку 
становится скучно, что может указывать на то, 
что вытеснен слишком значительный пласт. Также 
определенная сцена или персонаж могут вызвать 
у зрителя ассоциации с личными переживаниями 
или «забытыми» воспоминаниями, которые с помо-
щью кинотерапии могут быть вербализованы и по-
няты, что расширяет горизонты его сознания.

Во время кинотерапии обсуждают «вымыш-
ленную» действительность, поэтому она не такая 
тяжелая, как реальность, конкретная ситуация, 
и каждый участник может потренироваться в кри-
тическом пересмотре собственной жизни. Истинной 
кинокартиной является то, что спровоцировано дей-
ствием кинофильма. Важно понять, какие эмоции, 
чувства, ощущения возникли у человека во время 
просмотра, поскольку именно они и показывают его 
личностные особенности.

Если фильм просматривают в ходе индивиду-
альной консультации, то структура работы будет 
сходной, отсутствует только этап группового об-
суждения, что, с одной стороны, может несколько 
сузить количество эмоциональных реакций, пред-
ставлений о причинах и особенностях поведения 
героев и так далее, а с другой — позволит осу-
ществлять более глубокую и детальную проработку 
переживаний конкретного клиента.

Может быть реализован и просмотр фильма 
в одиночестве, например в качестве домашнего за-
дания, что также способно дать хороший эффект, 
если психологом подготовлены вопросы, замечания 
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перспективой — эмоциональному стрессу [8]. Это 
же подтверждается исследованиями, проведенны-
ми в отношении лиц пожилого возраста [2], пока-
завшими, что люди со сбалансированной временно́й 
перспективой проявляют наиболее высокий уро-
вень устойчивости к психоэмоциональному стрес-
су, вызванному пандемией COVID-19. То есть 
пожилые люди, способные «эффективно переклю-
чаться между временны́ми перспективами в зави-
симости от особенностей задачи, ситуационных со-
ображений и личных ресурсов, вместо того, чтобы 
склоняться к конкретной временно́й перспективе, 
которая не позволяет адаптироваться к различным 
ситуациям» [12], являются наиболее устойчивыми 
к воздействию эмоционального стресса. Ресурсы 
кинотерапии способны повлиять на возможность 
сбалансировать временну́ю перспективу у пожилых 
людей.

Для работы с темой можно использовать мульт-
фильм «Вверх», режиссеры П. Доктер, Б. Питер-
сон (2009), где главный герой — Карл Фред  риксен 
прожил долгую жизнь, но многое не успел, потому 
что не было денег, времени и сил. Вместе с женой 
он год за годом откладывал заветное путешествие 
в Южную Америку на пото́м. Уже после смерти 
супруги 78-летний Карл хочет выполнить данное 
ей обещание. Он привязывает к своему маленькому 
домику тысячу воздушных шаров и отправляется 
в путь, случайно прихватив с собой попутчика — 
болтливого и любопытного мальчика. Так начина-
ется история приключений в экзотической стране, 
которая покажет, что никогда не поздно идти на-
встречу мечте и пытаться изменить свою жизнь.

«День сурка», режиссер Г.  Рамис (1993), ге-
рой которого не является пожилым человеком, од-
нако сюжет часто вызывает отклик у данной кате-
гории зрителей, поскольку многие из них, особенно 
те, кто проживает в домах престарелых, считают, 
что их жизнь напоминает «день сурка» своим одно-
образием. Герой фильма Фил Коннорс — метеоро-
лог, работающий на телевизионном канале, является 
достаточно циничным человеком, уставшим от од-
нообразной работы. Он приехал в небольшой город 
Панксатони, чтобы провести репортаж с праздника 
«День сурка», где уже неоднократно бывал, и ис-
пытывает от этого скуку. Поселившись в гостини-
це, утром 2 февраля Фил просыпается, проводит 
репортаж и возвращается в гостиницу, рассчитывая 
поскорее вернуться домой. Однако из-за бурана он 
не может уехать и вынужден остаться в городке. 
Наутро он неожиданно обнаруживает, что на ка-
лендаре снова 2 февраля и вокруг него происходят 

Для кинотерапии часто используют фильмы 
режиссеров, считающихся классиками мирового 
кинематографа, — Ф. Феллини, М. Антониони, 
А. Куро савы, А. Хичкока, А. Тарковского, 
П. Чух рая, Н. Михалкова, Э. Рязанова и др. 
Фильмы могут быть художественными и докумен-
тальными, представляющими любой жанр.

Значимым является правильный отбор. Так, 
многие пожилые люди любят фильмы, которые 
они смотрели в юности. Это и известный сериал про 
Анискина, и культовая лента «Иван Васильевич 
меняет профессию», и «Любовь и голуби». 
Атмосферу 70-х гг. прошлого века помогут восста-
новить такие фильмы, как «Москва слезам не ве-
рит», «Служебный роман», «Покровские ворота» 
и др. При этом необязательно выбирать только 
известные киноленты, есть прекрасные картины, 
не ставшие популярными, но тем не менее заслужи-
вающие внимания.

Многие пожилые люди интересуются и но-
винками кино. Так, сравнительно новые фильмы: 
«Метро», «1+1», «Воды слонам», «Выживая с вол-
ками», «Жизнь Пи» и многие другие также будут 
интересны пожилым людям и при этом не вызовут 
у них негативных эмоций. Мужчины отдают пред-
почтение детективам, а также лентам с напряжен-
ным сюжетом, а дамам больше нравятся мело-
драмы. Конечно, вкусы у людей индивидуальны, 
поэтому стоит учитывать их особые предпочтения.

После анализа более 80 фильмов, героями 
которых являются люди пожилого и старческого 
возраста, нами сделана подборка, систематизиро-
ванная по проблемам, являющимся особо значимы-
ми в процессе консультирования пожилых людей, 
а также отражающим ключевые геронтостерео-
типы, существующие в обществе [6, 9]. Среди 
тем — планы на будущее и временна́я перспектива, 
отношения с детьми, с противоположным полом, 
востребованность на работе, отношения с домаш-
ним животным и др. Описание фильмов приводит-
ся в формате аннотаций для того, чтобы вызвать 
у читателя статьи желание их посмотреть.

1. Планы на будущее, сбалансирование вре­
мен но́й перспективы. Многие пожилые люди 
считают, что в их возрасте уже нельзя ничего сде-
лать и многие планы останутся нереализованными, 
что значительно влияет на их состояние и качество 
жизни. При этом, согласно концептуальной модели 
P.G. Zimbardo и J.N. Boyd, лица с прошлой не-
гативной и настоящей фаталистической временно́й 
перспективой более подвержены депрессии [12], 
а лица с настоящей гедонистической временно́й 
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ром группа британских пенсионеров решают, что 
лучшим местом для отдыха от мирской суеты станет 
отель в Индии. На брошюрах место выглядит ве-
ликолепно, а цены там гораздо ниже европейских, 
и герои отправляются в путь. Шумная и экзотиче-
ская Индия сильно шокирует чопорных британцев, 
однако все оказывается совсем не так фешенебель-
но, как на красочных фото. Тем не менее, чужая 
страна со всем своим многообразием помогает пен-
сионерам снова почувствовать вкус жизни.

Фильм «Гран Торино», режиссер К. Иствуд 
(2008), — история пенсионера Уолта Ковальски 
показывает, как стремительно меняется мир. 
Когда-то герой фильма участвовал в Корейской 
войне и жил в пригороде среди таких же как он 
добропорядочных белых американцев. Но теперь 
его район заселен мигрантами, и уже он выгля-
дит здесь чужим. После смерти жены в его жиз-
ни остались только собака, машина и ружье. Дети 
хотят сдать его в дом престарелых, однако неожи-
данно для самого себя Уолт становится покровите-
лем семьи мигрантов из Кореи, которым угрожает 
уличная банда. В пожилом возрасте герой находит 
отдушину в людях, которых когда-то презирал. 
И если уж такой упрямец, как Ковальски, изменил 
свое мнение, то и другие пожилые люди способны 
это сделать.

3. Отношения с противоположным полом. 
Зачастую социум и сами пожилые люди считают, 
что это уже недоступная для них тема.

Фильм «Простые сложности», режиссер 
Н. Мейерс (2009), демонстрирует, что «любви 
все возрасты покорны». В нем показана пара, ко-
торая распалась после 20 лет брака. Герой успевает 
жениться на молодой, однако внезапно понимает, 
что страсть к бывшей жене до сих пор не угасла. 
Другой комедией того же режиссера про отноше-
ния в зрелом возрасте является «Любовь по прави­
лам и без» (2003), а также мелодрама «Весенние 
надежды», режиссер Д. Френкель (2012), герои 
которой утратили страсть после более чем 30 лет 
брака. Чтобы вернуть яркость в отношения, они 
решаются на специальный курс терапии. Теперь им 
придется заново учиться обниматься, флиртовать 
и постигать фантазии друг друга. Фильм показы-
вает, что любовь во второй половине жизни можно 
не только найти, но и обрести заново.

В фильме «Вдали от нее», режиссер С. Полли 
(2006), герои Фиона и Грант, супружеская пара 
из Онтарио, находящиеся в браке более 40 лет и на-
чинающие понимать, что «забывчивость» Фионы 
на самом деле проявление болезни Альцгеймера, 
и женщине необходимо лечение. Впервые за долгие 

те же события, что и вчера, и так повторяется мно-
гократно. Главный герой безуспешно обращается 
к врачам, начинает хулиганить, объедается сладо-
стями, знакомится с девушкой, грабит инкассаторов 
и даже пытается покончить жизнь самоубийством. 
В это же время он сближается со своей коллегой 
Ритой, начинает долгий путь к самосовершенство-
ванию, и вот наступает день, который он полностью 
посвящает добрым поступкам. На следующее утро, 
наконец, наступает 3 февраля.

Этот фильм был рекомендован к просмотру 
в ходе двух индивидуальных консультаций. Первая 
была проведена для мужчины 75 лет с высшим об-
разованием, ведущего достаточно активный образ 
жизни, работающего, имеющего семью. Цель — 
уточнение особенностей организации жизни пожи-
лого человека и степени удовлетворенности этим. 
После просмотра картины он обратил внимание, 
что чувствует себя, как герой этого фильма, и срав-
нил это с жизнью «белки в колесе». Он уточнил, 
что его день состоит из совершенно одинаковых 
действий и поступков, что его очень напрягает. 
В то же время, данный фильм был рекомендован 
к просмотру другому клиенту 65 лет, работающему 
в той же сфере. Коллега, напротив, нашел содер-
жание фильма достаточно жизнеутверждающим, 
поскольку, на его взгляд, ритмичность жизни за-
ложена в генах и нужно лишь ее правильно вос-
принимать. С его точки зрения, в картине есть 
глубокие мысли, перекликающиеся с идеей о том, 
что душевное равновесие можно приобрести бла-
годаря умению находить позитивные моменты 
не только в своих мыслях о предстоящих событиях, 
но и в повседневной жизни, в текущих моментах 
и приятных воспоминаниях. Сосредоточение же 
только на планах на будущее часто приводит к пси-
хологическим проблемам, особенно у лиц старшего 
поколения. Результат — у пожилых людей появи-
лась возможность осмысления своей жизни, тех 
моментов, которыми она наполнена, пересмотром 
некоторых из них в сторону большей осознанности 
и содержательности. Таким образом, проведенная 
работа показала не только значимость обсуждения 
фильмов в контексте решения различных запросов 
пожилых клиентов, но и неоднозначность реакции 
на каждый конкретный фильм, в том числе с уче-
том конкретного возраста и реальной жизненной 
ситуации.

2. Изменения в жизни пожилых людей и во­
круг них происходят, и их иногда трудно понять 
и переосмыслить, начать жить в новой реальности.

Фильм «Отель “Мэриголд”: лучший из экзо­
тических», режиссер Д. Мэдден (2011), в кото-
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5. Отношения с детьми у пожилых людей 
не всегда складываются, а многие вообще не обща-
ются годами.

«У них всё хорошо», режиссер Д. Торнаторе 
(1990), — фильм, в котором 70-летний отец от-
правляется навестить своих пятерых детей, чтобы 
убедиться, что у них всё хорошо, а они не хотят его 
разочаровывать.

В другом очень похожем фильме — «Всё пу­
тём», режиссер К. Джонс (2009), овдовевший 
пенсионер осознает, что долгие годы именно его 
жена связывала воедино их большое семейство. Он 
также хочет узнать, как живут его дети, решая на-
вестить их, и узнает для себя много неожиданного.

Фильм «Небраска», режиссер А. Пэйн 
(2013), — история про страдающего алкогольной 
зависимостью отца, который выиграл миллион дол-
ларов. Он не хочет отправляться сам в долгий путь, 
чтобы забрать свой выигрыш, а его сын, которому 
далеко за двадцать, не верит, что билет выигрыш-
ный, но тем не менее решает поехать вместе с от-
цом, чтобы уберечь его от опасностей и неприят-
ностей, а также сблизиться за время путешествия.

6. Отношения с животными. Зачастую жи-
вотные остаются почти единственными спутниками 
пожилого человека, и это взаимодействие крайне 
значимо для поддержания таких людей.

В фильме «Человек и его собака», режиссер 
Ф. Юстер (2008), 74-летний пенсионер Шарль 
изгнан из дома вдовой Жанной (в прошлом его 
сожительницей), которая объявляет о своем но-
вом замужестве. За стариком ухаживает служанка 
Жанны Лейла, которая сама нуждается в помощи. 
Шарлю удается помочь Лейле. Когда он остается 
на улице без средств к существованию, покинутый 
всеми, кроме своего пса, и решает покончить с со-
бой, бросившись под поезд, то преданность пса спа-
сает ему жизнь.

«Гарри и Тонто», режиссер П. Мазурски 
(1974), — фильм про старика Гарри Кумбса, живу-
щего вместе с рыжим котом по кличке Тонто. Гарри 
выселили из дома, у него не получается жить вме-
сте с детьми, но он помогает людям, встречающим-
ся на его пути, иногда и в ущерб себе. Гарри тянет 
к путешествиям и приключениям, жизнь для него 
не закончена, она полна интереса к людям и бес-
конечной любви к коту Тонто, который в фильме 
играет немаловажную роль.

7. Работа. Многие современные пожилые люди 
продолжают работать и не желают в полной мере 
отказаться от этого. Однако необходимо отметить 
существование такого явления, как «эйджизм» [3], 

годы супруги вынуждены расстаться, поскольку 
по правилам лечебного учреждения в первый месяц 
посетители не допускаются, чтобы человеку было 
легче адаптироваться к новым условиям. Когда 
Грант наконец навещает Фиону, он обнаруживает, 
что она не только забыла его, но и отдала свое серд-
це другому мужчине.

Герои фильма «Любовь», режиссер М. Ханеке 
(2012), Жорж и Анна прожили вместе всю жизнь, 
постоянно заботясь друг о друге. По сюжету Анна 
заболевает, а ее жизнь начинает постепенно угасать. 
Жорж пытается нанять сиделок, но, к своему со-
жалению, понимает, что не может требовать от них 
душевной теплоты и искренности чувств. Оставив 
преподавание в консерватории, он полностью по-
свящает себя заботам о жене. Мужчина не может 
представить любимую в доме престарелых, на ко-
тором настаивает их взрослая дочь, время от време-
ни навещающая родителей. Эти визиты становятся 
настоящим испытанием для семьи, жизнь которой, 
казалось бы, протекала в гармонии и любви.

«Дневник памяти», режиссер Н. Кассаветис 
(2004), — фильм, показывающий, как каждый 
день в доме престарелых пожилой мужчина читает 
пожилой женщине историю про отношения юноши 
и девушки из разных социальных слоев. Из расска-
занной истории становится ясно, что эти пожилые 
мужчина и женщина и есть те юноша и девушка, 
которые сохранили свои чувства до старости.

4. Личностные особенности пожилых людей 
зачастую вызывают негативную реакцию у родных 
и близких, поскольку их характер с возрастом мо-
жет меняться.

В фильме «Вторая жизнь Уве», режиссер 
Х. Хольм (2015), герой старик Уве Линдаль, 
на первый взгляд, типичный ворчливый дед, ко-
торого раздражает любой беспорядок. Его жена 
недавно умерла, и жизнь перестала иметь для 
него смысл, он решает покончить с собой, однако 
его останавливает то, что он видит в окно, — новые 
соседи не могут припарковать свой трейлер. Уве по-
могает им, и они знакомятся. Так у героя появляет-
ся новый смысл жизни, зарождается дружба.

В картине «Ворчун», режиссер Д. Карукоски 
(2014), герой фильма — пожилой мужчина, живу-
щий на севере Финляндии, остается совсем один, 
потому что его жена, страдающая когнитивными 
нарушениями, попадает под опеку государства, 
а дети уже давно уехали из родительского дома. 
Его упрямый характер не позволяет ему понять 
и принять все вокруг: высокие цены, новые тех-
нологии и прочие «ненужные» вещи современного 
общества.
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п лексном центре социального обслуживания на-
селения Кировского района Екатеринбурга в мае 
2023 г. Целью данного киносеанса стало уточнение 
имеющихся у пожилых людей возможностей, пер-
спектив развития и качественного проживания сво-
ей жизни, устранение геронтостереотипов.

В сеансе участвовали 7 пожилых женщин 65–
76 лет. Кроме того, на сеансе присутствовала со-
трудница Центра. Эти женщины посещают Центр 
еженедельно, ходят на занятия йогой, групповые 
психологические тренинги и др. С учетом инте-
ресов и гендерных особенностей испытуемых для 
просмотра был выбран фильм «Миссис Харрис 
едет в Париж». Перед киносеансом с группой об-
суждалась тема наличия целей и возможностей их 
реализации пожилыми людьми. Вся группа с боль-
шим вниманием смотрела фильм. После просмотра 
в ходе спонтанного обсуждения женщины говорили 
о том, что фильм им очень понравился и произвел 
сильное впечатление.

Далее были заданы вопросы о том, что наибо-
лее запомнилось в фильме, с какими ситуациями 
из их жизни это может перекликаться. Участницы 
обратили внимание на то, что в фильме показана 
женщина «без возраста» и сложно понять, сколь-
ко именно ей лет, есть только представление о воз-
растном интервале. Они говорили, что жизнь мо-
жет быть интересной и в пожилом возрасте, что 
они, как и героиня фильма, могут принести много 
добра окружающим людям. Женщины отмечали, 
что миссис Харрис сделала счастливыми очень 
многих людей, и еще она демонстрировала само-
достаточность и достоинство в общении с разными 
людьми, и даже при мытье пола. Героиня не пока-
зывает раздражения, недовольства другими людь-
ми ни в каких ситуациях.

Совместно с психологом участницы обсудили, 
что миссис Харрис имела цель, которая не соот-
ветствовала, казалось бы, ее возрасту, поскольку 
покупка нового дорогого платья больше подходит 
молодым, а пожилой женщине некуда его будет 
даже одеть. Однако в ходе дискуссии зрительни-
цы стали понимать, что, несмотря на реакции окру-
жающих и собственные стигматизирующие пред-
ставления, героиня фильма может реализовать эту 
цель. Одна из участниц киносеанса отметила, что 
ей очень трудно купить себе платье, и ей предложи-
ли поискать другие варианты — перешить, сшить 
и т. д. Одна женщина указала на недостатки сво-
ей фигуры и было предложено провести упражне-
ние «Зеркало для Ольги», в ходе которого другие 
участницы высказывались о том, как видят Ольгу 

то есть дискриминация одних возрастных групп 
другими, что требует профилактической и психо-
коррекционной работы как в отношении лиц пожи-
лого возраста, так и в отношении их более молодых 
коллег.

Фильм «Старики­разбойники», режиссер 
Э. Ря за  нов (1971), — комедия о том, как следователь 
прокуратуры Мячиков пытается доказать, что на-
чальство рано списало его со счетов. Вместе с другом 
он решает организовать кражу картины Рембрандта, 
чтобы потом раскрыть это преступление. Но, конеч-
но, все получается не совсем так, как планировали 
главные герои. Эта является одним из лучших при-
меров кино об активных пожилых людях.

Фильм «Стажер», режиссер Н. Мейерс 
(2015), — про вдовца Бена Уитакера, который те-
ряет интерес к жизни, поэтому принимает участие 
в программе стажировки для пенсионеров. Так ге-
рой оказывается в современной компании, прода-
ющей одежду онлайн. Отношения с боссом Джулс 
Остин поначалу не складываются, но постепенно 
она понимает ценность представителей этого по-
коления людей. Ответственный и собранный Бен 
разбирается в людях и обладает огромных багажом 
житейских знаний. При этом сам Бен тоже узна-
ет много нового на работе и даже заводит аккаунт 
в социальных сетях.

8. Зачастую считается, что у людей пожилого 
и старческого возраста нет будущего, нет перспек-
тив, однако очевидно, что это совершенно не так, 
и они также могут ставить цели и достигать их.

Фильм «Миссис Харрис едет в Париж», ре-
жиссер Э.П. Шоу (1992), — о 1950-х гг., лон-
донская уборщица Ада Харрис увидела платье 
от Диора и решила, что должна иметь такое. Она 
копит деньги и когда собирает достаточную сумму, 
то отправляется в Париж, где узнает, что купить 
эксклюзивное произведение кутюрье несколько 
сложнее, чем просто оплатить его. Но мечта ломает 
преграды, если она настоящая... На пути к своей 
цели Ада сумеет помочь маркизу соединить юных 
влюбленных и перехитрить таможню.

«Лучшие дни впереди», режиссер М. Верну 
(2013), — фильм о том, что уход на пенсию — это 
не начало конца, а новое начало. Героиня фильма 
Каролина делает совсем не то, чего от нее ждут: за-
водит личные отношения, получает новые впечат-
ления, нарушает установленные правила и, в конеч-
ном счете, вновь становится хозяйкой своей жизни 
и переживает вторую молодость.

Описание конкретного случая. Нами был 
организован и проведен сеанс кинотерапии в Ком-
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старения. В сделанной нами подборке не удалось 
найти фильма об инвалидизации во взрослом воз-
расте, обсуждение которого могло бы оказаться 
также важным для пожилых клиентов, пережив-
ших подобную ситуацию. Перспективой работы 
станет проектирование для последующего внедре-
ния психокоррекционной программы, включающей 
кинотерапевтические сеансы в учреждениях соци-
альной защиты населения.

Заключение
Потенциал кинотерапии очень велик, в первую 

очередь в отношении работы с геронтостереотипа-
ми. Она позволяет выявить и в процессе сеанса ра-
ботать с проблемами у лиц пожилого и старческого 
возраста, связанных как с одиночеством, так и с ак-
тивной старостью, профессиональной занятостью, 
самореализацией, социальной активностью через 
любовь, дружбу и внутрисемейные отношения, 
рефлексией прожитой жизни и ожидания смерти.

Поднятые темы старости в кинематографе 
дают возможность подобрать себе оптимальный 
референс и служат визуальным источником для по-
зитивных изменений в жизни, позволяют обнару-
живать в себе ресурсы для постановки и самостоя-
тельного достижения собственных целей. Для лиц 
пожилого и старческого возраста участие в кино-
терапии предполагает их активную вовлеченность 
во взаимодействие с другими, стремление к со-
трудничеству и творческим формам деятельности, 
обмен информацией, совместное решение проблем, 
моделирование ситуаций, оценку действия участни-
ков и своего собственного поведения, погружение 
в реальную атмосферу делового сотрудничества 
по разрешению проблем.

Просмотр и анализ кинофильмов активно при-
меняют психологи в своей практике. Авторы ука-
зывают на значимость эстетических переживаний 
в ходе психологического консультирования, воз-
можность использования обращения к искусству 
в процессе оказания психологической помощи.

Конфликт интересов отсутствует.

Литература
1. Анисимов В.Н., Бордовский Г.А., Финагентов А.В., 

Шабров А.В. Инновационная концепция профилактики старе-
ния для современной России // Успехи геронтол. 2022. Т. 35. 
С. 324–332.

2. Борисенков М.Ф., Попов С.В., Смирнов В.В. и др. 
Временная перспектива, сон и самочувствие пожилых людей 
во время пандемии COVID-19 // Успехи геронтол. 2022. Т. 35, 
№ 5. С. 697–703.

3. Дорогина О.И., Лебедева Ю.В., Токарская Л.В., Хлыс­
това Е.В. Геронтопсихология: Учеб. пособие. Екатеринбург: 
Изд-во Уральского ун-та, 2020.

они. Так, они отметили ее вкус в одежде, энергич-
ность и хорошее настроение. Кроме того, зритель-
ницы сказали, что даже на пути к достижению цели 
миссис Харрис была счастлива, и это также имеет 
большое значение в пожилом возрасте.

Участницы обсуждали также, что в Париж ге-
роиня ехала, не имея знакомых и достаточного ко-
личества средств, но по пути встретила много новых 
людей и друзей. Женщины сделали вывод о том, 
что важно иметь цель, и тогда средства для ее ре-
ализации обязательно появятся, и нужно двигаться 
к этой цели, пусть даже очень маленькими шагами. 
Они говорили, что цели в их возрасте тоже могут 
быть, хоть и несколько иные. Так, они отметили, что 
хотят стабильности, спокойствия, сохранения того, 
что есть. Психолог рассказала участницам историю 
фирмы «Dior», в том числе сложности, с которыми 
им помогла справиться героиня. Женщины сказа-
ли, что, несмотря на возраст, в них еще есть «ого-
нек». Так, некоторые из них собирались поехать 
в Санкт-Петербург, чтобы посмотреть город и его 
достопримечательности, и даже уже купили биле-
ты. Они поняли, что сами иногда проявляют по от-
ношению к себе эйджизм, не позволяя себе многие 
вещи, а это ухудшает качество жизни и может быть 
успешно преодолено.

Самая пожилая участница киносеанса, гово-
рившая о плохом слухе и зрении и имевшая труд-
ности с передвижением, отметила, тем не менее, что 
самым запоминающимся был момент, когда герои-
ня в ответ на слова о том, что она не наденет платье, 
сказала, что уже надевала его.

После сеанса все участницы пошли домой, что-
бы переодеться и пойти на занятие йогой.

Таким образом, проведенный киносеанс по-
зволил участницам пересмотреть отношение к себе 
и своей жизни, расширить представления о том, что 
доступно лицам их возраста, а также сформулиро-
вать конкретные цели своей жизни. Отсроченным 
эффектом стала покупка нового платья одной 
из участниц кинотерапии, а также повышение ак-
тивности всех участниц группы. Они отметили, что 
решили позволить себе посетить кафе, кинотеатр 
и другие учреждения, которые, как им казалось ра-
нее, уже не подходят для людей их возраста.

Безусловно, указанный перечень фильмов яв-
ляется очень примерным и может расширяться 
в зависимости от конкретных запросов клиентов. 
Необходимо отметить, что образ пожилого челове-
ка меняется как в мировом, так и в отечественном 
кинематографе. Для кинотерапии важно подбирать 
фильмы, транслирующие конструктивный образ 
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The article discusses the possibilities of using film therapy in working with elderly and se-
nile people. The methodology of film therapy in individual and group form, categories of films 
that can be viewed with clients are discussed, examples with annotations of 21 films are 
given. The paper presents the results of the use of film therapy in the course of individual and 
group work with the elderly. 7 elderly women took part in a group consultation on the basis 
of the State Educational Institution of the Kirovsky district of Yekaterinburg. The result of the 
work was the opportunity to expand the time and life perspectives of the participants, an at-
tempt to rethink their own views and behavioral patterns. The experience of using film therapy 
has shown the possibilities of its application in gerontopsychological practice, its significant 
potential and the breadth of application options. The results obtained can form the basis 
for the development of psychocorrective programs on the topic, as well as a series of studies.
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правового регулирования телемедицинских услуг 
закреплены в Федеральном законе от 21.11.2011 
№ 323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан 
в Российской Федерации». Создание нормативно-
правовой базы явилось пусковым механизмом для 
более широкого внедрения телемедицинских тех-
нологий в работу практического здравоохранения. 
На сегодняшний день технологии дистанционного 
мониторинга и консультирования значительно из-
менили свой облик и стали новой перспективой 
в развитии медицины. Телемедицина трансформи-
ровалась от обычных консультаций к длительному 
мониторингу состояния здоровья с использованием 
медицинских приборов [10].

Телемониторинг постепенно стал формировать-
ся как отдельное направление телемедицины. Его 
развитию способствовало увеличение производства 
медицинских изделий с возможностью мониторинга 
жизненно важных показателей состояния здоровья. 
Также значительный стимул к развитию дистанци-
онного мониторинга создала пандемия COVID-19. 
Остро возникший дефицит медицинских кадров, 
значительное увеличение количества пациентов, 
а также перепрофилирование медицинских учреж-
дений привели к увеличению в структуре оказания 
помощи дистанционных технологий и телемонито-
ринга. Так, были созданы консультативные центры 
для оказания дистанционной консультативной по-
мощи пациентам с COVID-19, коррекции их лече-
ния, а также маршрутизации заболевших в лечеб-
ные учреждения. На сегодняшний день создаются 
аналогичные центры дистанционного консультиро-
вания по другим заболеваниям, например острому 
коронарному синдрому, облегчающие принятие ре-
шения врачу скорой медицинской помощи и марш-
рутизацию пациента.

Телемониторинг представляет собой наблюде-
ние за состоянием пациента на расстоянии с приме-
нением аудио-, видео- и других телекоммуникаци-

В статье представлен обзор литературы 
за последние 10 лет по применению возможно-
стей телемедицины при наблюдении за пациента-
ми с синдромом старческой астении. Рассмотрены 
актуальность и обоснованность реализации ме-
дицинской помощи с использованием телемеди-
цинских технологий пациентам с синдромом стар-
ческой астении. Приведены примеры наиболее 
удачных решений при телемониторинге выбранной 
когорты пациентов, а также рассмотрены как по-
ложительные стороны, так и недостатки данных 
решений. Рассмотрены этические моменты дистан-
ционного наблюдения за пожилыми пациентами, 
а также сложности внедрения телемедицинских 
технологий для постоянного мониторинга и ухода.

Ключевые слова: пожилые, синдром старческой 
астении, телемедицина, телемониторинг, удален­
ное консультирование

Телемедицина, как часть электронного здраво-
охранения, представляет собой применение элек-
тронных и телекоммуникационных технологий при 
оказании услуг в системе здравоохранения и вклю-
чает такие виды деятельности, как телеконсуль-
тации, телеобразование, удаленную диагностику, 
телемониторинг, телехирургию и др. [18]. С начала 
2000-х гг. отмечается рост интереса населения к те-
лемедицинским технологиям, а также интенсивное 
развитие различных интернет-ресурсов для про-
ведения дистанционных консультаций [2]. Однако 
в период до 2017 г. такие консультации отличались 
несовершенной технической составляющей, низкой 
клинической ценностью и завышенными ожидани-
ями пациентов, а также отсутствием нормативно-
правовой базы для реализации телемедицинских 
услуг.

Начало формирования нормативно-правовой 
базы для развития телемедицины в России поло-
жил Федеральный закон от 29.07.2017 № 242-
ФЗ «О внесении изменений в отдельные законода-
тельные акты Российской Федерации по вопросам 
применения информационных технологий в сфе-
ре охраны здоровья». На данный момент основы 



464

О.Ю. Айдумова, А.А. Гаранин

в группе пациентов с применением телемедицин-
ских технологий была тенденция к снижению АД 
по сравнению со 2-й группой. Так, уровень САД 
в 1-й группе снизился при дистанционном монито-
ринге со 132 мм рт. ст. [интерквартильный размах 
(IQR) 121–139] до 125 мм рт. ст. (IQR 115–130), 
p=ns, по сравнению со 2-й группой, где наблюдали 
незначительное повышение АД со 127 мм рт. ст. 
(IQR 115–137) до 132 мм рт. ст. (IQR 124–142), 
p=ns. Количество госпитализаций по поводу по-
вторной декомпенсации сердечной недостаточности 
в течение 30 дней также было статистически значи-
мо ниже при применении технологий дистанцион-
ного мониторинга пациентов (ОШ=1,9; ДИ 95 % 
0,7–5,3; p=0,027) [3]. Проведенное открытое 
рандомизированное исследование MASMINH4 
(Telemonitoring AND/or Self-Monitoring of blood 
pressure In Hypertension) с участием пациентов с ар-
териальной гипертензией доказало экономическую 
эффективность применения телемедицинских тех-
нологий, аналогичную постоянному самоконтролю 
АД пациентами (в 89 %) [22].

Несмотря на очевидные преимущества при-
менения телемониторинга, наибольшие сложности 
для использования телемедицинских технологий 
наблюдают у лиц пожилого и старческого возрас-
та [12]. В то же время, пациенты данной возраст-
ной группы зачастую имеют сочетание нескольких 
гериатрических синдромов и представляют собой 
отдельную категорию [11]. Синдром старческой 
астении (ССА) является ключевым и достаточно 
распространенным синдромом, который, соглас-
но клиническим рекомендациям, определяется как 
гериатрический синдром, характеризующийся воз-
раст-ассоциированным снижением физиологиче-
ского резерва и функций многих систем организма, 
приводящий к повышенной уязвимости организма 
пожилого человека к воздействию эндо- и экзо-
генных факторов и высокому риску развития не-
благоприятных исходов для здоровья, потери авто-
номности и смерти. ССА тесно связан с другими 
гериатрическими синдромами и полиморбидно-
стью [8]. Распространённость ССА у лиц старше 
65 лет, по данным различных источников, состав-
ляет в среднем 10,7–49 %, преастении — 32–
46,5 % и зависит от возраста пациентов, обследу-
емой популяции, выбранных методов оценки [19]. 
Наличие ССА является прогностически неблаго-
приятным фактором, увеличивающим риск худ-
ших исходов. СCА повышает риск госпитализаций 
в 1,2–1,8 раза, развития функциональных дефи-
цитов — в 1,6–2 раза, смерти — в 1,8–2,3 раза, 

онных технологий. Выделяют следующие методы 
удаленного мониторинга: с использованием авто-
номных устройств для регистрации биосигналов; 
с применением имплантированных электронных 
устройств, ассоциированных с устройствами обще-
го назначения (смартфонов, смарт-часов и прочих) 
или средств телефонной связи [13]. В клинической 
практике наиболее важна возможность телемони-
торинга для пациентов, нуждающихся в постоян-
ном контроле со стороны медицинских работников 
в амбулаторных условиях. Многими исследовате-
лями подчеркивается, что это может повысить эф-
фективность и доступность медицинской помощи, 
сократить количество госпитализаций и летальных 
исходов [7, 20].

Цель работы — рассмотрение возможности 
применения телемедицинских технологий для на-
блюдения за пациентами с синдромом старческой 
астении.

Материалы и методы
Проведен анализ публикаций в базах данных 

РИНЦ, PubMed, Google Scholar по ключевым 
словам: пожилые, синдром старческой астении, 
телемедицина, телемониторинг, удаленное консуль-
тирование. Поиск источников литературы осущест-
вляли за последние 10 лет на русском и английском 
языках. Для написания аналитического обзора вы-
браны наиболее репрезентативные по мнению авто-
ров источники. Формат публикации исследования 
включал наблюдательные и экспериментальные 
оригинальные исследования, систематические об-
зоры, метаанализы. Исходя из цели обзора, было 
проанализировано 252 источника литературы, от-
вечающих критериям поиска, материалы 28 из ко-
торых использованы для включения в статью.

Результаты и обсуждение
Преимущество внедрения телемедицинских 

технологий при наблюдении за пациентами на  се-
годняшний день очевидно. Так, дистанционный 
мониторинг пациентов, как находящихся на дис-
пансерном наблюдении, так и выписанных из ста-
ционара на амбулаторный этап, способствует более 
эффективному достижению целевых клинических 
показателей, увеличению приверженности к лече-
нию, а также снижает количество повторных го-
спитализаций и неблагоприятных исходов [4, 15]. 
Например, при оценке эффективности амбула-
торного дистанционного мониторинга пациентов, 
выписанных из стационара по поводу декомпен-
сации сердечной недостаточности, выявлено, что 
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данной проблемы. Предполагается посещение 
пациентом социального центра, подключенно-
го к программе удаленного мониторинга, не реже 
2 раз в неделю с передачей данных под контролем 
обученного персонала о состоянии своего здоро-
вья — анамнеза болезней, получаемых препаратов, 
гемодинамических показателей, данных пульсокси-
метрии, результатов анкетирования и когнитивных 
тестов — в облачное хранилище с последующим 
анализом медицинскими работниками. При вы-
явлении патологических состояний медицинский 
работник может связаться с пациентом для кор-
рекции дальнейшей тактики ведения и лечения. 
Проведенный анализ такого подхода показал го-
товность и мотивированность пожилых людей 
к участию в подобных программах, а также высо-
кую экономическую эффективность вследствие со-
кращения числа госпитализаций и экономии време-
ни на посещение лечебных учреждений [28].

Пилотное исследование эффективности мо-
бильных бригад на основе укомплектованного 
телемедицинским оборудованием автомобиля типа 
фургон для диагностики и коррекции когнитив-
ных нарушений у пожилых пациентов было про-
ведено во Франции. Пациенту предлагали пройти 
телемедицинскую консультацию (ТМК) с вра-
чом посредством веб-платформы с использовани-
ем любого интернет-браузера в припаркованном 
возле дома пациента фургоне. Используемая ис-
следователями платформа позволяет не только 
осуществить онлайн-встречу врача с пациентом, 
но имеет возможность записи звука и видео, обме-
на контентом — изображением, видео и текстом, 
а также оснащена наиболее широко используемыми 
нейропсихическими тестами и шкалами, что позво-
ляет проводить комплексную оценку психического 
статуса пожилого человека. Сохранение результа-
тов и отчетов проводимых тестов облегчает врачу 
динамическое наблюдение за пациентами, а также 
возможность как очной, так и заочной диагностики. 
При этом при сравнении очной и заочной оценки 
результаты существенно не отличались между со-
бой. Встроенный в платформу искусственный ин-
теллект способен извлекать визуальные и речевые 
биомаркеры когнитивных нарушений из записан-
ных видео- и аудиофайлов, предоставляя врачу 
дополнительные данные о когнитивных, поведен-
ческих и эмоциональных особенностях пациента. 
Проведенный анализ удовлетворенности качеством 
оказанной услуги у участников пилотного проекта 
показал большую готовность к проведению кон-
сультаций в условиях фургона, чем к посещению 

физических ограничений — в 1,5–2,6 раза, па-
дений и переломов — в 1,2–2,8 раза [26]. Так, 
у лиц с ССА статистически значимо чаще диагно-
стировали фибрилляцию предсердий, артериальную 
гипертензию, сахарный диабет 2-го типа и ХОБЛ 
после поправки на пол и возраст. При наблюдении 
пациентов 65 лет и старше через 2,5 года риск раз-
вития инфаркта миокарда у лиц с ССА был выше 
в 3,2 раза, с фибрилляцией предсердий — в 1,6 раза 
(p<0,05) [9].

Необходимо отметить, что ССА является по-
тенциально обратимым состоянием, но чаще про-
грессирует, чем регрессирует. Согласно исследова-
нию T.M. Gill и соавт., у 23 % пациентов с ССА, 
диагностированным по критериям L.P. Fried и со-
авт., состояние улучшалось, в то время как у 13 % 
пациентов состояние ухудшалось до летального 
исхода в течение 18 мес [16]. Таким образом, кор-
рекция ССА является одним из ключевых меро-
приятий для улучшения прогноза данной группы 
пациентов. Необходимо отметить, что коррекция 
ССА — это длительный и мультидисциплинар-
ный процесс, который должен реализовываться 
под контролем медицинского персонала. Поэтому 
особенно актуально развитие телемедицинских 
технологий для пожилых пациентов со снижением 
двигательной активности, не имеющих возможно-
сти регулярно посещать амбулаторные учреждения 
и нуждающихся в реабилитационных мерах и си-
стематическом наблюдении.

На сегодняшний день для пожилых пациентов 
разрабатываются различные телемедицинские ре-
шения для улучшения качества ухода и присутствия 
специализированной медицинской помощи на всех 
этапах наблюдения, а также для коррекции имею-
щихся явлений социальной изоляции. Однако эти 
решения чаще носят характер пилотных проектов 
и нуждаются как в доработке со стороны админи-
стративной составляющей, так и в дополнительной 
экономической поддержке.

Социальная изоляция и снижение социальной 
активности пациентов является одним из ключе-
вых факторов прогрессирования ССА. Регулярное 
посещение пожилым пациентом социальных цен-
тров с возможностью общения с другими людьми 
способно продлить активное долголетие, а подклю-
чение к этим центрам телемедицинских технологий 
для мониторинга за состоянием здоровья пациен-
тов способно снизить нагрузку на систему здраво-
охранения. Внедрение системы TIPS (Telehealth 
Intervention Program for Seniors) в США на базе 
социальных центров является одним из решений 
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жающую среду пациента, о его перемещениях в те-
чение дня с передачей данных лицам, осуществля-
ющим мониторинг, для выявления поведенческих 
аномалий [21]. Преимуществом данной системы 
является открытость и возможность подключения 
к ней различных медицинских устройств, исполь-
зуемых пациентом, по Bluetooth, а также служб, 
осуществляющих уход за пожилым человеком.

В Испании в рамках проекта FRAIL было 
предложено похожее решение — интегрированная 
в жилое помещение платформа mHealth на основе 
множества датчиков для контроля состояния здо-
ровья пожилого человека. Это решение имеет много 
общего с платформой HEREIAM: имеются встро-
енные датчики падения, возможность оценивать ди-
намические показатели у пациента, положения его 
тела и перемещения внутри дома [14]. Примером 
еще одной телемедицинской платформы для улуч-
шения контроля АД у пациента пожилого возрас-
та явилась пилотная система VITASENIOR-MT, 
встраиваемая в телевизор пользователя. Система 
обладает способностью воспринимать и переда-
вать данные от связанных по Bluetooth устройств 
об уровне и динамике АД пациента медицинским 
работникам с возможностью удаленной оценки по-
казателей и дистанционного подключения, а также 
напоминать пациенту о необходимости передать 
показания измерений или принять лекарственные 
препараты [25].

В литературе представлены решения для паци-
ентов с выраженными нарушениями двигательной 
и функциональной активности, перемещающихся 
в пределах комнаты или прикованных к постели. 
Для дистанционного мониторинга таких пациен-
тов была создана персонализированная медицин-
ская система «Оберег», представляющая собой 
компактный автономный носимый на теле монитор 
весом 0,5 кг с функцией контроля ЧСС, смеще-
ния сегмента ST на электрокардиограмме, частоты 
дыхания, пульса, уровня сатурации, температуры 
тела и АД. Полученные показатели по беспро-
водным каналам передают данные на компьюте-
ры уполномоченных медицинских работников для 
мониторинга и необходимости принятия решения 
о спасении пациента или корректировки лечения. 
Анонсированная система «Оберег» может при-
меняться на дому, в стационарах и при транспор-
тировке пациента, позволяет вести одновременное 
сопровождение неограниченного числа пациентов 
на любой дистанции и заявлена разработчиками как 
наиболее передовая в мире по сравнению с анало-
гичными иностранными системами (GE Healthcare, 

географически удаленных лечебных учреждений, 
а также невысокий уровень стресса у обследуемых, 
который оценивали по вариабельности сердечного 
ритма и электрической активности кожного покро-
ва [27].

Оказание специализированной медицинской 
помощи маломобильным пациентам в качестве 
периодических выездных консультаций или под-
ключение их к ТМК в социальных центрах, без-
условно, облегчает получение медицинской помо-
щи и снижает нагрузку на лечебные учреждения, 
однако они неспособны обеспечить непрерывный 
мониторинг за пациентами на дому, которые по со-
стоянию здоровья уже не могут посещать обще-
ственные организации. В связи с этим активнее 
начинает развиваться концепция «умного дома» 
с телемедицинской поддержкой для пожилых паци-
ентов с ССА. Информационная система «умного 
дома» организует поток информации, относящейся 
к пациенту, и поддерживает удаленных и распре-
деленных участников на основе контекстно-зави-
симых систем, которые могут «чувствовать», «ду-
мать», «действовать». Датчики, встроенные в такой 
дом, позволяют получать информацию о состоянии 
систем организма пациента, его позе, окруже-
нии и передавать специалистам, осуществляющим 
удаленный мониторинг и уход. Дополнительные 
возможности создаются при интеграции исполни-
тельных механизмов и робототехники (открывание 
дверей при возникновении чрезвычайной ситуации, 
включение и выключение света, рука-манипулятор 
на инвалидном кресле) [1].

Сегодня предложено несколько вариантов ре-
ализации концепции «умного дома» для пожилых 
пациентов. Одним из примеров является телемеди-
цинская система HEREIAM, которая представля-
ет собой платформу для дистанционного монито-
ринга за состоянием пациента, интегрированную 
в удобный для пациента интерфейс — телевизор 
или планшет. Платформа позволяет вносить па-
циенту данные о состоянии здоровья, АД, ЧСС 
и прочие параметры, которые хранятся в облач-
ном хранилище и оцениваются удаленно меди-
цинским работником. Также платформа позволяет 
поддерживать автономию пациента, напоминая 
о необходимости приема лекарственных препаратов 
в соответствии с цифровым расписанием, трансли-
ровать местные новости, уменьшая чувство изоля-
ции у пожилого человека, а также совершать и при-
нимать видеозвонки, осуществлять ТМК. Помимо 
этого, платформа обладает возможностью сбора 
информации от датчиков, интегрированных в окру-
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к ТМК, безусловно, облегчает получение медицин-
ской помощи пациентам в удаленных районах с не-
стабильным подключением к интернету. Однако 
для контроля не только когнитивных функций, 
но и соматического статуса пациента необходимо 
оснащение мобильных бригад дополнительным 
оборудованием (тонометр, электрокардиограф, 
пульсоксиметр, глюкометр, оценка лабораторных 
показателей пациента on-point), создание центров 
технической поддержки таких бригад, а также воз-
можность подключения или выезда мультидисци-
плинарной команды медицинских работников.

Для маломобильных пациентов с необходимо-
стью непрерывного мониторинга в качестве решения 
предлагаются телемедицинские платформы с техно-
логией «умного дома», объединение которых в си-
стему виртуальных палат также может улучшить 
контроль состояния пациента и снизить нагрузку 
на лечебные учреждения. Однако чаще система 
виртуальных палат реализуется для лечения острых 
состояний у пациентов в домашних условиях или 
для оказания паллиативной медицинской помощи, 
а не в процессе медицинского сопровождения. Это 
обусловливает необходимость тщательного плани-
рования как плотности медицинских центров, так 
и их укомплектованности персоналом с учетом тен-
денции к увеличению спроса на долгосрочную ме-
дицинскую помощь среди пожилого населения [17].

Несмотря на наличие различных решений, 
возникают опасения низкой востребованности 
телемедицинских технологий у пожилых людей, 
обусловленной недоверием к новой модели взаи-
модействия с медицинскими работниками, а также 
низким уровнем владения современными техноло-
гиями и средствами коммуникации. Однако про-
веденный отечественными исследователями анализ 
готовности к использованию телемедицинских тех-
нологий пожилыми пациентами и лицами, осущест-
вляющими уход, а также удовлетворенность таким 
видом помощи показал обнадеживающие результа-
ты. Так, более 87 % опекунов пожилых лиц были 
довольны, по крайней мере, одной из предложен-
ных телемедицинских технологий. Сами пожилые 
пациенты демонстрируют интерес к новым техно-
логиям — их удовлетворенность медицинской по-
мощью с применением телемедицинских технологий 
значимо не отличается от таковой у молодых паци-
ентов [6]. Вместе с тем, пожилые пациенты обеспо-
коены качеством получаемой медицинской помощи, 
а также безопасностью и конфиденциальностью. 
Поэтому адаптация пожилого пациента к про-
живанию в «умном доме» с большим количеством 

Honeywell, Medtronic, Nihon Koden, Philips Health-
care) [5].

Наличие подобных платформ создает предпо-
сылки для объединения разрозненных пациентов 
в так называемые «виртуальные отделения или 
палаты», что позволит снизить экономические за-
траты и улучшить организацию телемониторинга 
и ухода за пожилыми пациентами на прикреплен-
ной к лечебному учреждению территории. Так, од-
ним из успешных проектов, направленных на по-
вышение качества оказания медицинской помощи 
лицам с ССА на дому и осуществление постоянного 
мониторинга пациентов, служит проект, реализуе-
мый в Великобритании, основанный на создании 
системы виртуальных палат. Это система предпо-
лагает подключение нескольких пациентов на дому 
к единому центру посредством телемедицинских 
технологий. Мониторинг состояния пациента осу-
ществляется за счет интегрирования в жилое по-
мещение пациента различных датчиков, например 
датчиков падения, а также мониторинг витальных 
функций с передачей показаний медицинскому 
персоналу дистанционно. Ведение пациентов осу-
ществляется посредством ТМК с самим пациентом 
и лицами, осуществляющими уход. При необходи-
мости осуществляется выезд специалиста на дом 
для очной оценки и коррекции рекомендаций по ле-
чению и уходу [24].

Сегодня в стационарах увеличивается количе-
ство пожилых пациентов с ССА, который повы-
шает риск неблагоприятных исходов, нуждается 
в диагностике и коррекции как в условиях стаци-
онара, так и на амбулаторном этапе, а также регу-
лярном мониторинге состояния. Дистанционный 
мониторинг пожилых пациентов позволит снизить 
риск неблагоприятных исходов, число обращений 
в лечебные учреждения и госпитализаций [23]. 
Учитывая неоднородность когорты пожилых па-
циентов, дистанционный мониторинг может реали-
зовываться в качестве различных решений. ТМК 
в социальных центрах является хорошим решением 
для динамического наблюдения за состоянием здо-
ровья пациентов, однако этот метод сложно при-
меним при проживании пациента на значительном 
расстоянии от таких центров, а также в отдаленных 
от лечебных учреждений районах, в так называе-
мых «медицинских пустынях». Потенциальным 
решением этой проблемы может явиться форми-
рование мобильных бригад для оказания медицин-
ской помощи, укомплектованных телемедицинским 
оборудованием, которые приезжают к пациентам 
на дом на автомобиле типа фургон. Данный подход 
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датчиков является проблематичной. Необходимо 
соблюдать баланс между вспомогательными и обя-
зательными аспектами и избегать потенциальных 
отклонений, к которым может привести наличие 
наблюдающего устройства с передачей показаний 
вне дома. Вместе с тем, распад семейных связей 
и увеличение тенденции к автономии пожилого че-
ловека не должны приводить к изоляции пациента 
от общества и медицинской помощи.

Заключение
Развитие телемедицинских технологий, на-

правленных на ведение пациентов с синдромом 
старческой астении, сегодня является одной из пер-
спективных областей развития медицины. В РФ 
развитие телемедицины — одна из приоритетных 
задач отечественного здравоохранения. Создана 
правовая база для оказания таких услуг, но их обя-
зательность не установлена действующими норма-
ми, а возможность принятия решения о внедрении 
телемедицинских технологий определена на уровне 
субъекта РФ. Необходимо как создание возмож-
ностей для увеличения доли телемедицинских тех-
нологий в структуре медицинской помощи, нара-
щивание количества необходимого оборудования, 
подготовка специалистов, так и рассмотрение их 
внедрения в клинические рекомендации по ведению 
пациентов. Работа в этом направлении, безусловно, 
будет способствовать увеличению продолжитель-
ности жизни и автономии пожилых людей, а также 
позволит сократить расходы, связанные с частыми 
госпитализациями и обращениями пациентов в ле-
чебные учреждения.
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The article presents a review of the literature over the past 10 years on the use of tele-
medicine capabilities in the management of patients with a focus on patients with fragility. 
The relevance and validity of the implementation of medical care using telemedicine tech-
nologies for patients with fragility are considered. Examples of the most successful solutions 
for telemonitoring of the selected cohort of patients are given, and both the positive sides 
and disadvantages of these solutions are considered. The ethical aspects of telemonitoring 
elderly patients are considered, as well as the difficulties for the introduction of telemedicine 
technologies for continuous monitoring and care.
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10:00–18:00  Программа научной конференции «Геронтологические подхо-

ды к про длению периода активного долголетия» (три парал-
лельные секции):

 • Фундаментальные аспекты геронтологии
 • Клиническая геронтология
 • Социальные и образовательные аспекты геронтологии


