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ÐÀÇÂÈÒÈß ÊÀÐÄÈÎÃÅÌÎÄÈÍÀÌÈ×ÅÑÊÈÕ ÍÀÐÓØÅÍÈÉ

À. À. Ëåáåäåíêî, Î. Å. Ñåìåðíèê1

Ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå âëèÿíèÿ áðîíõîëèòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ 3 ãðóïï (�2-àäðå-

íîìèìåòèêà — ôåíîòåðîëà, àíòèõîëèíåðãè÷åñêîãî ïðåïàðàòà — èïðàòðîïèóìà áðîìè-

äà è êîìáèíèðîâàííîãî ïðåïàðàòà — ôåíîòåðîë/èïðàòðîïèóì áðîìèä) íà êàðäèîãåìî-

äèíàìèêó ó äåòåé â ïåðèîäå îáîñòðåíèÿ áðîíõèàëüíîé àñòìû. Óñòàíîâëåíî, ÷òî íàèáî-

ëåå ñóùåñòâåííîå âëèÿíèå íåïðàâèëüíûé âûáîð áðîíõîëèòè÷åñêîãî ïðåïàðàòà îêàçû-

âàåò íà ïîêàçàòåëè äàâëåíèÿ è ñêîðîñòè êðîâîòîêà â ëåãî÷íîé àðòåðèè, ìèòðàëüíîì è

òðèêóñïèäàëüíîì êëàïàíàõ, à òàêæå ñïîñîáñòâóåò ïîÿâëåíèþ ïðèçíàêîâ äèàñòîëè÷å-

ñêîé äèñôóíêöèè ìèîêàðäà ïðàâîãî è ëåâîãî æåëóäî÷êîâ. Ìåòîäîì ìíîæåñòâåííîé

ðåãðåññèè ïîñòðîåíà ìîäåëü ïðîãíîçèðîâàíèÿ ðèñêà ðàçâèòèÿ êàðäèîãåìîäèíàìè÷å-

ñêèõ íàðóøåíèé, ïîçâîëÿþùàÿ íà îñíîâàíèè àíàìíåñòè÷åñêèõ äàííûõ, à òàêæå ðåçóëü-

òàòîâ îáúåêòèâíîãî è èíñòðóìåíòàëüíîãî îáñëåäîâàíèÿ áîëüíîãî â òå÷åíèå íåñêîëü-

êèõ ìèíóò ðàññ÷èòàòü âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ íåãàòèâíûõ èçìåíåíèé ñî ñòîðîíû ñåðäå÷-

íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû ïðè ââåäåíèè áðîíõîëèòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ. Èñïîëüçîâàíèå

äàííîé ìîäåëè ïîçâîëÿåò íå òîëüêî îïòèìèçèðîâàòü òàêòèêó êóïèðîâàíèÿ ïðèñòóïà

áðîíõèàëüíîé àñòìû ó äåòåé, íî è ïðåäîòâðàòèòü ôîðìèðîâàíèå îñëîæíåíèé ñî ñòîðî-

íû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû â áóäóùåì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: áðîíõèàëüíàÿ àñòìà; äåòè; òåðàïèÿ; áðîíõîëèòèêè; êàðäèîãåìîäè-

íàìèêà.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ðåãëàìåíòèðóþùèì äîêó-

ìåíòàì îñíîâíîé öåëüþ ëå÷åíèÿ îáîñòðåíèé áðîíõè-

àëüíîé àñòìû (ÁÀ) ó äåòåé ÿâëÿåòñÿ áûñòðîå óìåíüøå-

íèå îáñòðóêöèè áðîíõèàëüíîãî äåðåâà è ãèïîêñåìèè,

äîñòèãàåìîå íàçíà÷åíèåì èíãàëÿöèîííûõ áðîíõîëè-

òè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ [5]. Ýôôåêòèâíîñòü òåðàïèè ïðè

ýòîì çàâèñèò îò ìíîãèõ èíäèâèäóàëüíûõ, ìåäèöèí-

ñêèõ è ñîöèàëüíûõ ôàêòîðîâ (òàêèõ êàê âîçðàñò è ïîë

ïàöèåíòà, ïðîäîëæèòåëüíîñòü çàáîëåâàíèÿ, íàëè-

÷èå/îòñóòñòâèå áàçèñíîé òåðàïèè è ñòåïåíü òÿæåñòè

ïðèñòóïà ÁÀ). Âîçìîæíîñòü ðàçâèòèÿ íåæåëàòåëüíûõ

êàðäèîãåìîäèíàìè÷åñêèõ ýôôåêòîâ ïîñëå èíãàëÿöè-

îííîãî ââåäåíèÿ ïðåïàðàòîâ äèêòóåò íåîáõîäèìîñòü

ó÷èòûâàòü èñõîäíîå ñîñòîÿíèå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé

(ÑÑÑ) è âåãåòàòèâíîé íåðâíîé ñèñòåì (ÂÍÑ) ðåáåíêà

[3, 4]. Â ïîâñåäíåâíîé ïðàêòè÷åñêîé äåÿòåëüíîñòè âû-

áîð ïðåïàðàò âî ìíîãîì çàâèñèò îò ñóáúåêòèâíîãî

ìíåíèÿ âðà÷à. Â ñâÿçè ñ ýòèì âàæíî ðàçðàáîòàòü äîñ-

òóïíûé ñòàòèñòè÷åñêèé èíñòðóìåíò, ïîçâîëÿþùèé

ó÷åñòü âñå âûøåïåðå÷èñëåííûå ôàêòîðû è ïîäîáðàòü ñ

ó÷åòîì èíäèâèäóàëüíûõ îñîáåííîñòåé ïàöèåíòà ôàð-

ìàêîëîãè÷åñêèé ïðåïàðàò, îêàçûâàþùèé íåîáõîäèìîå

òåðàïåâòè÷åñêîå äåéñòâèå è ìèíèìàëüíîå íåãàòèâíîå

âëèÿíèå, êàê íà ëîêàëüíûé, òàê è ñèñòåìíûé êðîâîòîê.

Öåëü ðàáîòû — îïòèìèçàöèÿ áðîíõîëèòè÷åñêîé òå-

ðàïèè ó äåòåé ñ îáîñòðåíèåì áðîíõèàëüíîé àñòìû.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

Äëÿ ðåàëèçàöèè ïîñòàâëåííîé öåëè áûëî îáñëåäî-

âàíî 82 ðåáåíêà â âîçðàñòå îò 6 äî 18 ëåò ñ ïðèñòóïîì

ÁÀ ðàçíîé ñòåïåíè òÿæåñòè. Äèàãíîç áûë âåðèôèöèðî-

âàí â ñîîòâåòñòâèè ñ ðåêîìåíäàöèÿìè Íàöèîíàëüíîé

ïðîãðàììû “Áðîíõèàëüíàÿ àñòìà ó äåòåé. Ñòðàòåãèÿ

ëå÷åíèÿ è ïðîôèëàêòèêà” (2013) [5]. Êðèòåðèè âêëþ-

÷åíèÿ áîëüíûõ áûëè ñëåäóþùèå: ïàöèåíòû ñ äèàãíî-

çîì ÁÀ, óñòàíîâëåííûì íå ìåíåå ÷åì çà 6 ìåñ äî íà÷à-

ëà èññëåäîâàíèÿ, íàëè÷èå ñèìïòîìîâ áðîíõèàëüíîé

îáñòðóêöèè â âèäå îäûøêè, ïðèñòóïîîáðàçíîãî êàø-

ëÿ; îáúåì ôîðñèðîâàííîãî âûäîõà çà 1 ìèí —

60 – 70 % îò äîëæíûõ çíà÷åíèé, ïðèðîñò ïèêîâîé ñêî-

ðîñòè âûäîõà (ÏÑÂ) ïî äàííûì ïèêôëîóìåòðèè ïîñëå

èíãàëÿöèè áðîíõîëèòèêà áîëåå 12 %.

Ïàöèåíòû, íàõîäÿùèåñÿ â ïðèñòóïíîì ïåðèîäå çà-

áîëåâàíèÿ, áûëè ðàíäîìèçèðîâàíû íà 3 ãðóïïû: â 1-é

ãðóïïå (n = 28) èñïîëüçîâàëè ñåëåêòèâíûé �
2
-àäðåíî-

ìèìåòèê (ôåíîòåðîë, 0,5 ìë, îäíîêðàòíî, “Áåðîòåê”,

Boehringer Ingelheim Italy), âî 2-é ãðóïïå (n = 27) —

êîìáèíèðîâàííûé ïðåïàðàò (ôåíîòåðîë/èïðàòðîïèóìà

áðîìèä, 0,5 ìë, îäíîêðàòíî, “Áåðîäóàë”, Boehringer
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1
ÃÁÎÓ ÂÏÎ “Ðîñòîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíè-

âåðñèòåò” Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäå-

ðàöèè, 344022, ã. Ðîñòîâ-íà-Äîíó, ïåð. Íàõè÷åâàíñêèé 29.



Ingelheim Italy), à â 3-é ãðóïïå (n = 27) àíòèõîëèíåðãè-

÷åñêèé ïðåïàðàò (èïðàòðîïèóìà áðîìèä, 0,5 ìë, îäíî-

êðàòíî, “Àòðîâåíò”, Boehringer Ingelheim Italy). Ïðåïà-

ðàòû ïðèìåíÿëèñü îäíîêðàòíî èíãàëÿöèîííî. Ïðîòî-

êîë ëîêàëüíîãî ýòè÷åñêîãî êîìèòåòà ÃÁÎÓ ÂÏÎ Ðîñò-

ÃÌÓ Ìèíçäðàâà Ðîññèè ¹ 9 îò 12.03.2013 ã.

Âñåì ïàöèåíòàì áûëî ïðîâåäåíî êîìïëåêñíîå êëè-

íèêî-ëàáîðàòîðíîå îáñëåäîâàíèå, âêëþ÷àâøåå ñáîð

àíàìíåçà, ôèçèêàëüíûé îñìîòð (ïàëüïàöèÿ, ïåðêóññèÿ

è àóñêóëüòàöèÿ ëåãêèõ è ñåðäöà), ëàáîðàòîðíûå èññëå-

äîâàíèÿ. Äî íà÷àëà è ïîñëå îêîí÷àíèÿ áðîíõîëèòè÷å-

ñêîé òåðàïèè èññëåäîâàíî ñîñòîÿíèå ñåðäå÷íî-ñîñóäè-

ñòîé è áðîíõîëåãî÷íîé ñèñòåì ñ îïðåäåëåíèåì ÷àñòî-

òû ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé (×ÑÑ), ÷àñòîòû äûõàíèÿ

(×Ä), àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ (ÀÄ), ÏÑÂ; çàïèñàíà

êàðäèîèíòåðâàëîãðàììà (ÊÈÃ), ïîçâîëÿþùàÿ îöåíèòü

êîýôôèöèåíò âàãîñèìïàòè÷åñêîãî áàëàíñà (LF/HF) [1],

ýëåêòðîêàäèîãðàììà (ÝÊÃ), ñ ïîìîùüþ ýõîêàðäèîãðà-

ôèè (ÝõîÊÃ) èçó÷åíû ïàðàìåòðû êàðäèîãåìîäèíàìèêè.

Óëüòðàçâóêîâîå èññëåäîâàíèå ñåðäöà ïðîâîäèëè íà

ñêàíåðå VIVID-3, General Electric, ÑØÀ, ñ èñïîëüçîâà-

íèåì òðàíñòîðàêàëüíîãî ìàòðè÷íîãî äàò÷èêà 3,5 ÌÃö

â ïîëîæåíèè áîëüíîãî ëåæà íà ñïèíå èëè íà ëåâîì

áîêó ïî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå. Èññëåäîâàíèå äèàñòî-

ëè÷åñêîé ôóíêöèè ËÆ ïðîâîäèëè ñ ïðèìåíåíèåì èì-

ïóëüñíî-âîëíîâîãî äîïïëåðà èç àïèêàëüíîãî äîñòóïà â

÷åòûðåõêàìåðíîì ñå÷åíèè ñåðäöà ïóòåì èçìåðåíèÿ

òðàíñìèòðàëüíîãî ïîòîêà, ñêîðîñòè ðàííåãî äèàñòîëè-

÷åñêîãî íàïîëíåíèÿ ËÆ (ïèê Å) è ñêîðîñòè ïîçäíåãî

äèàñòîëè÷åñêîãî íàïîëíåíèÿ ËÆ â ôàçó ñèñòîëû ïðåä-

ñåðäèé (ïèê À). Äàëåå îïðåäåëÿëîñü îòíîøåíèå ìàê-

ñèìàëüíûõ ñêîðîñòåé òðàíñìèòðàëüíîãî ïîòîêà â

ôàçû ðàííåãî äèàñòîëè÷åñêîãî íàïîëíåíèÿ ËÆ è ñèñ-

òîëû ïðåäñåðäèé (Å/À). Ãåìîäèíàìè÷åñêèå ïàðàìåòðû

ïðàâûõ îòäåëîâ èçìåðÿëè ïî àíàëîãè÷íîé ìåòîäèêå ñ

èñïîëüçîâàíèåì âñåõ äîïïëåðîâñêèõ ðåæèìîâ. Îïðå-

äåëÿëè ñêîðîñòü ðàííåãî äèàñòîëè÷åñêîãî íàïîëíåíèÿ

ÏÆ (ïèê Å) è ñêîðîñòü ïîçäíåãî äèàñòîëè÷åñêîãî íà-

ïîëíåíèÿ ÏÆ (ïèê À), ðàññ÷èòûâàëè îòíîøåíèå Å/À.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ

íàáîðà ïðèêëàäíûõ ïðîãðàìì “Microsoft Office

2000Pro” for Windows OSR 2 íà ÝÂÌ PC Intel

Pentium-166 (Microsoft Office 97 Professional, 1997).

Òàêæå äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà ïðèìåíÿëàñü êîìïü-

þòåðíàÿ ïðîãðàììà “STATISTICA 6.0”. Àíàëèç âêëþ-

÷àë îïðåäåëåíèå ñðåäíèõ àðèôìåòè÷åñêèõ âåëè÷èí è

êîýôôèöèåíòîâ êîððåëÿöèè. Ìîäåëü äëÿ îïðåäåëåíèÿ

ðèñêà ðàçâèòèÿ êàðäèîãåìîäèíàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé

íà ôîíå áðîíõîëèòè÷åñêîé òåðàïèè ó äåòåé ñ ÁÀ áûëà

ïîñòðîåíà ìåòîäîì ìíîæåñòâåííîé ðåãðåññèè [2]. Äëÿ

îöåíêè ïðîãíîñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ïîêàçàòåëåé, âõî-

äÿùèõ â ìîäåëü, áûë ïðåäïðèíÿò ìíîãîìåðíûé ïîøà-

ãîâûé ðåãðåññèîííûé àíàëèç. Íàäåæíîñòü ñâÿçè ìåæ-

äó ôàêòîðàìè â ìîäåëè îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ F-êðè-

òåðèÿ Ôèøåðà [6]. Åñëè ýêñïåðèìåíòàëüíûé F-êðèòå-

ðèé Ôèøåðà çíà÷èìî ïðåâûøàë êðèòè÷åñêóþ

âåëè÷èíó, òî íàäåæíîñòü âûáðàííîé ñèñòåìû ïðèçíà-

êîâ ñ÷èòàëè ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîé. Ðàññ÷èòàí-

íûå êîýôôèöèåíòû ðàçäåëüíîé äåòåðìèíàöèè îòðàæà-

ëè ÷àñòíîå âëèÿíèå êàæäîãî ôàêòîðà íà òå÷åíèå

çàáîëåâàíèÿ. Êðîìå òîãî, áûëè ðàññ÷èòàíû òàêèå ñòà-

òèñòè÷åñêèå ïîêàçàòåëè ýôôåêòèâíîñòè ìîäåëè ïðî-

ãíîçèðîâàíèÿ êàê ÷óâñòâèòåëüíîñòü, ñïåöèôè÷íîñòü è

äèàãíîñòè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â õîäå ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ óñòàíîâëåíî,

÷òî âñå ïðåïàðàòû äîñòàòî÷íî áûñòðî êóïèðóþò áðîí-

õîîáñòðóêöèþ: çàðåãèñòðèðîâàíî äîñòîâåðíî çíà÷è-

ìîå ïîâûøåíèå ïîêàçàòåëåé ÏÑÂ ó âñåõ äåòåé

( p < 0,001) ÷åðåç 15 ìèí ïîñëå îêîí÷àíèÿ èíãàëÿöèè

ïðåïàðàòîâ. Ïðè ýòîì ìàêñèìàëüíûé ïðèðîñò ÏÑÂ

(22,40 %) îòìå÷åí ó ïàöèåíòîâ 2-é ãðóïïû (ð = 0,028),

òîãäà êàê â 1-é ãðóïïå îí ñîñòàâèë 20,20 % (ð = 0,034),

à â 3-é — 17,70 % (ð = 0,047). Ýòî îáóñëîâëåíî òåì,

÷òî ïðè ñîâìåñòíîì èñïîëüçîâàíèè êîðîòêîäåéñòâóþ-

ùåãî �
2
-àãîíèñòà è àíòèõîëèíåðãè÷åñêîãî ïðåïàðàòà

îòìå÷àåòñÿ àêòèâàöèÿ íå òîëüêî �
2
-àäðåíîðåöåïòîðîâ,

ëîêàëèçîâàííûõ ïðåèìóùåñòâåííî â äèñòàëüíûõ îò-

äåëàõ äûõàòåëüíûõ ïóòåé, íî è õîëèíîðåöåïòîðîâ,

ðàñïîëîæåííûõ â îñíîâíîì â ïðîêñèìàëüíûõ îòäåëàõ.

Ïðè èñïîëüçîâàíèè áðîíõîëèòèêîâ íàìè áûë çàðå-

ãèñòðèðîâàí ðÿä èçìåíåíèé êàðäèîãåìîäèíàìè÷åñêèõ

ïàðàìåòðîâ. Òàê, ïðè ïðèìåíåíèè ôåíîòåðîëà îòìå÷å-

íà òåíäåíöèÿ ê âîçðàñòàíèþ ÀÄ: ñèñòîëè÷åñêîå äàâëå-

íèå äî èíãàëÿöèè ñîñòàâëÿëî (111,42 � 2,13) ìì ðò. ñò.,

ïîñëå èíãàëÿöèè — (115,12 � 1,82) ìì ðò. ñò., äèàñòî-

ëè÷åñêîå äàâëåíèå äî èíãàëÿöèè — (72,69 � 1,31) ìì

ðò. ñò., ïîñëå — (74,23 � 1,48) ìì ðò. ñò. Òàêæå ó ïàöè-

åíòîâ 1-é ãðóïïû áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî óâåëè÷åíèå

íà 15,9 % ïîêàçàòåëåé ñêîðîñòè êðîâîòîêà è äàâëåíèÿ

íà ëåãî÷íîé àðòåðèè (ËÀ). Ïîñëå ïðèìåíåíèÿ ïðåïà-

ðàòîâ äðóãèõ ãðóïï àíàëîãè÷íûõ òåíäåíöèé íå âûÿâ-

ëåíî: èíãàëÿöèè èïðàòðîïèóìà áðîìèäà ñîïðîâîæäà-

ëèñü óâåëè÷åíèåì ñêîðîñòíûõ ïîêàçàòåëåé íà ËÀ

òîëüêî íà 6 %, à ïîñëå íàçíà÷åíèÿ ôåíîòåðîëà/èïðà-

òðîïèóìà áðîìèäà — ëèøü íà 2,9 %. Âàæíî îòìåòèòü,

÷òî ó ïàöèåíòîâ 1-é ãðóïïû áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî

äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå äàâëåíèÿ íà êëàïàíàõ ËÀ

(ð = 0,002). Ñëåäîâàòåëüíî, ïðèìåíåíèå ôåíîòåðîëà

ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü ôîðìèðîâàíèþ ëåãî÷íîé ãèïåð-

òåíçèè èç-çà àêòèâàöèè íåéðîðåöåïòîðíîãî àïïàðàòà è

äîïîëíèòåëüíîãî ñïàçìà àðòåðèîë.

Ïðè èçó÷åíèè êàðäèîãåìîäèíàìè÷åñêèõ âçàèìîîò-

íîøåíèé â ïðàâûõ îòäåëàõ ñåðäöà îêàçàëîñü, ÷òî ó ïà-

öèåíòîâ âñåõ 3 ãðóïï ïîâûøåíà ñêîðîñòü òðàíñòðèêóñ-

ïèäàëüíîãî êðîâîòîêà, ïðè÷åì ìàêñèìàëüíî ó äåòåé,

ïîëó÷àâøèõ èíãàëÿöèè ñ ôåíîòåðîëîì (ð = 0,016). Ïî-

êàçàòåëè ñêîðîñòè êðîâîòîêà íà òðèêóñïèäàëüíîì êëà-

ïàíå, íàïðîòèâ, ñíèçèëèñü âî âñåõ 3 ãðóïïàõ îáñëåäî-

âàííûõ ïàöèåíòîâ: â ïåðâîé — íà 0,1 %, âî âòîðîé —

íà 7,6 %, â òðåòüåé — íà 4,7 % (ð = 0,001). Ýòî óìåðåí-

íîå óìåíüøåíèå ñêîðîñòè òðàíñòðèêóñïèäàëüíîãî
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äèàñòîëè÷åñêîãî ïîòîêà â ôàçó ìåäëåííîãî äèàñòîëè-

÷åñêîãî íàïîëíåíèÿ â ñî÷åòàíèè ñ óâåëè÷åíèåì ñêîðî-

ñòè ðàííåãî äèàñòîëè÷åñêîãî íàïîëíåíèÿ ÿâëÿåòñÿ

ïðèçíàêîì äèàñòîëè÷åñêîé äèñôóíêöèè ìèîêàðäà ïðà-

âîãî æåëóäî÷êà ó áîëüíûõ ÁÀ. Ïîäòâåðæäåíèåì ýòîìó

ÿâëÿåòñÿ òàêæå çàðåãèñòðèðîâàííîå ñíèæåíèå ïîêàçà-

òåëÿ Å/À íà òðèêóñïèäàëüíîì êëàïàíå (ÒÊ) ó ïàöèåí-

òîâ, ïîëó÷èâøèõ ôåíîòåðîë. Â ãðóïïàõ æå áîëüíûõ,

èíãàëèðîâàâøèõñÿ êîìáèíèðîâàííûì ïðåïàðàòîì ôå-

íîòåðîë/èïðàòðîïèóì áðîìèä èëè èïðàòðîïèóìà áðî-

ìèäîì, íàïðîòèâ, îòìå÷åíà íîðìàëèçàöèÿ äàííîãî ïà-

ðàìåòðà ñîîòâåòñòâåííî ó 7,4 è 7,14 % áîëüíûõ.

Èçìåíåíèÿ êðîâîòîêà â ëåâûõ îòäåëàõ ñåðäöà íà

ôîíå èíãàëÿöèîííîé òåðàïèè áûëè ìåíåå âûðàæåíû:

ïîêàçàòåëè ñêîðîñòè è äàâëåíèÿ íà ìèòðàëüíîì êëàïà-

íå â ñèñòîëó æåëóäî÷êîâ íå èìåëè äîñòîâåðíûõ îòëè-

÷èé (ð > 0,05) ó âñåõ îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ. Îäíà-

êî çàðåãèñòðèðîâàíà òåíäåíöèÿ ê ïîâûøåíèþ ñêîðî-

ñòè êðîâîòîêà â ïåðèîäå ñèñòîëè÷åñêîãî ñîêðàùåíèÿ

ëåâîãî æåëóäî÷êà è ïîêàçàòåëÿ ñêîðîñòè êðîâîòîêà íà

ìèòðàëüíîì êëàïàíå (ÌÊ), ïðè÷åì ïðèðîñò çíà÷åíèé

â 1-é ãðóïïå ñîñòàâèë 11,3 %, òîãäà êàê âî 2-é —

5,3 %, à â 3-é — ëèøü 2,7 % (ð = 0,042). Íåñìîòðÿ íà

òî, ÷òî íà ôîíå ïðîâîäèìîé òåðàïèè íå îòìå÷åíî ñíè-

æåíèÿ ìåíåå 1,0 îòíîøåíèÿ ñêîðîñòè ðàííåãî íàïîë-

íåíèÿ ê ñêîðîñòè ïîçäíåãî íàïîëíåíèÿ, õàðàêòåðèçóþ-

ùåãî äèàñòîëè÷åñêóþ ôóíêöèþ ëåâîãî æåëóäî÷êà, ó

ïàöèåíòîâ 1-é ãðóïïû âûÿâëåíî ñíèæåíèå ïîêàçàòåëÿ

ÌÊ Å/À áîëåå ÷åì íà 6,7 %, â òî âðåìÿ êàê ó äåòåé 2-é

ãðóïïû äàííûé ïîêàçàòåëü ñíèçèëñÿ íå ñòîëü âûðà-

æåííî (1,7 %) (ð = 0,038), à ó ïàöèåíòîâ 3-é ãðóïïû,

íàïðîòèâ, óâåëè÷èëñÿ íà 0,5 % (ð = 0,031). Óâåëè÷åíèå

ñêîðîñòè êðîâîòîêà è äàâëåíèÿ ÌÊ À ïîñëå ôåíîòåðî-

ëà îáóñëîâëåíû ïîâûøåíèåì äàâëåíèÿ â ïîëîñòè ëå-

âîãî ïðåäñåðäèÿ â ðåçóëüòàòå äîïîëíèòåëüíîãî ñïàçìà

ñîñóäîâ â ñèñòåìå ìàëîãî êðóãà êðîâîîáðàùåíèÿ íà

ôîíå àêòèâàöèè àäðåíîðåöåïòîðîâ, ðàñïîëîæåííûõ íà

ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ.

Íàèáîëåå ñóùåñòâåííîå âëèÿíèå âûáîð áðîíõîëè-

òè÷åñêîãî ïðåïàðàòà îêàçûâàåò íà äàâëåíèå è ñêîðîñòü

êðîâîòîêà íà ëåãî÷íîé àðòåðèè, ÌÊ, ÒÊ, à òàêæå ñíè-

æåíèå çíà÷åíèÿ Å/À íà ÌÊ è ÒÊ. Ïîýòîìó èìåííî ýòè

ïàðàìåòðû áûëè âûáðàíû íàìè äëÿ ðàñ÷åòà ðèñêà êàð-

äèîãåìîäèíàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé (ÐÊÍ), êàê ìàêñè-

ìàëüíî òî÷íî îòðàæàþùèå èçìåíåíèÿ íà ôîíå ïðîâî-

äèìîé èíãàëÿöèîííîé òåðàïèè.

Ñëåäîâàòåëüíî, ïðè ïðîâåäåíèè áðîíõîëèòè÷åñêîé

òåðàïèè â äàëüíåéøåì âîçìîæíî ðàçâèòèå êàðäèîãå-

ìîäèíàìè÷åñêèõ èçìåíåíèé, î ÷åì ñâèäåòåëüñòâóåò

ðÿä ïîêàçàòåëåé. Ïðè ýòîì íàèáîëåå âûñîêèå çíà÷åíèÿ

ïîêàçàòåëÿ ÐÊÍ çàðåãèñòðèðîâàíû ó äåòåé, ïîëó÷àþ-

ùèõ ôåíîòåðîë, ÐÊÍ = (0,54 � 0,04), òîãäà êàê ïðè

ïðèìåíåíèè èïðàòðîïèóìà áðîìèäà ÐÊÍ ñîñòàâèë

(0,45 � 0,05), è íàèìåíüøèå åãî çíà÷åíèÿ îòìå÷åíû â

ãðóïïå áîëüíûõ, ïîëó÷àâøèõ èíãàëÿöèè ñ êîìáèíèðî-

âàííûì ïðåïàðàòîì ôåíîòåðîë/èïðàòðîïèóì áðîìèä

— (0,38 � 0,04). Òàêèì îáðàçîì, ïðè ïîâòîðíûõ îáîñò-

ðåíèÿõ ÁÀ ïðåäïî÷òåíèå äëÿ èõ êóïèðîâàíèÿ ñëåäóåò

îòäàâàòü êîìáèíàöèè ôåíîòåðîë/èïðàòðîïèóì áðîìèä.

Ìåòîäîì ìíîæåñòâåííîé ðåãðåññèè íàìè áûëà ïî-
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Èñõîäíûé ïîêàçàòåëü Óñëîâíîå ñîêðàùåíèå Ðàíæèðîâàíèå ïðèçíàêà
Êîýôôèöèåíò

â ìîäåëè

Ñâîáîäíûé ÷ëåí óðàâíåíèÿ – 0,334

Ïðåïàðàò ÏÐ 1-ôåíîòåðîë 2-ôåíîòåðîë/èïðàòðîïèóìà

áðîìèä 3-èïðàòðîïèóìà áðîìèä

– 0,082

Âîçðàñò Â Ãîäà – 0,029

Ïîë Ï 1 — ìóæñêîé, 0 — æåíñêèé 0,026

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü çàáîëåâàíèÿ ÏÇ Ãîäà 0,009

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü áàçèñíîé òåðàïèè ÏÁÒ Ìåñÿöû – 0,024

Îòÿãîùåííàÿ íàñëåäñòâåííîñòü ïî àòîïè÷å-

ñêèì çàáîëåâàíèÿì

Í 1 — îòÿãîùåíà, 0 — íå îòÿãîùåíà – 0,047

ÏÑÂ äî èíãàëÿöèè ÏÑÂ % – 0,001

×ÑÑ äî èíãàëÿöèè ×ÑÑ óäàðîâ â ìèíóòó – 0,007

Òÿæåñòü ïðèñòóïà ÒÏ 1 — ëåãêèé, 2 — ñðåäíåòÿæåëûé,

3 — òÿæåëûé

0,034

LF/HF LF/HF -0,013

Ìíîæåñòâåííûé êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè 0,86

Ìíîæåñòâåííûé êîýôôèöèåíò äåòåðìèíàöèè 0,93

Ìíîæåñòâåííûé êîýôôèöèåíò äåòåðìèíàöèè

îñòàòêîâ

0,12

F-êðèòåðèé 27,1

p < 0,001

Ïðèìå÷àíèå: LF/HF êîýôôèöèåíò âàãîñèìïàòè÷åñêîãî áàëàíñà.



ñòðîåíà ìîäåëü ïðîãíîçèðîâàíèÿ ðèñêà ðàçâèòèÿ êàð-

äèîãåìîäèíàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé, ïîçâîëÿþùàÿ íà

îñíîâàíèè àíàìíåñòè÷åñêèõ äàííûõ, à òàêæå ðåçóëüòà-

òîâ îáúåêòèâíîãî è èíñòðóìåíòàëüíîãî îáñëåäîâàíèÿ

áîëüíîãî â òå÷åíèå 5 ìèí ðàññ÷èòàòü âåðîÿòíîñòü ðàç-

âèòèÿ íåãàòèâíûõ èçìåíåíèé ïðè ââåäåíèè áðîíõîëè-

òè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ ñî ñòîðîíû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé

ñèñòåìû, òàêèõ êàê ïîâûøåíèå àðòåðèàëüíîãî äàâëå-

íèÿ, óâåëè÷åíèå ïîêàçàòåëåé ñêîðîñòè êðîâîòîêà è

äàâëåíèÿ íà ËÀ, ñíèæåíèå çíà÷åíèé Å/À íà ÒÊ è ÌÊ.

Ñ ïîìîùüþ ìåòîäà ìíîæåñòâåííîé ðåãðåññèè íàìè

áûëè îïðåäåëåíû çíà÷åíèÿ îñíîâíûõ êîýôôèöèåíòîâ

â óðàâíåíèè ìîäåëè äëÿ ðàñ÷åòà ÐÊÍ (òàáëèöà).

Èñïîëüçîâàíèå äàííîé ìîäåëè ïðèìåíèìî â ïðàê-

òè÷åñêîì çäðàâîîõðàíåíèè. Ðàññ÷èòàííûå ìåòîäîì

ìíîæåñòâåííîé ðåãðåññèè êîýôôèöèåíòû íåîáõîäèìî

óìíîæèòü íà çíà÷åíèÿ èñõîäíûõ èíäèâèäóàëüíûõ ïî-

êàçàòåëåé êîíêðåòíîãî ïàöèåíòà: âîçðàñò (Â), ïîë (Ï),

ïðîäîëæèòåëüíîñòü çàáîëåâàíèÿ (ÏÇ), ïðîäîëæèòåëü-

íîñòü áàçèñíîé òåðàïèè (ÏÁÒ), îòÿãîùåííàÿ íàñëåäñò-

âåííîñòü (Í), ÏÑÂ, ×ÑÑ, òÿæåñòü ïðèñòóïà (ÒÏ), çíà-

÷åíèÿ LF/HF, ñ ó÷åòîì ãðóïïû ëåêàðñòâåííîãî ïðåïà-

ðàòà (ÏÐ), êîòîðûé ïëàíèðóåòñÿ íàçíà÷èòü ïàöèåíòó.

Ïîëó÷åííûå ïðîèçâåäåíèÿ ñëåäóåò ñóììèðîâàòü, îò-

íÿâ âåëè÷èíó ñâîáîäíîãî ÷ëåíà óðàâíåíèÿ ìíîæåñò-

âåííîé ðåãðåññèè.

Ìàòåìàòè÷åñêîå âûðàæåíèå äëÿ ðàñ÷åòà ÐÊÍ èìååò

ñëåäóþùèé âèä:

ÐÊÍ = (– 0,334) + ÏÐ � (– 0,082) + Â � 0,029 +

+ Ï � 0,026 + ÏÇ � 0,009 + ÏÁÒ � (– 0,024) +

+ Í � 0,047 + ÏÑÂ � (– 0,001) + ×ÑÑ � 0,007 +

+ ÒÏ � 0,034 + LF/HF � 0,013.

Èíäèâèäóàëüíûé ïîêàçàòåëü êîýôôèöèåíòà ÐÊÍ

íåîáõîäèìî èíòåðïðåòèðîâàòü ñëåäóþùèì îáðàçîì:

ÐÊÍ > 0,8 — âûñîêèé ðèñê ðàçâèòèÿ êàðäèîãåìîäè-

íàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé;

0,6 � ÐÊÍ � 0,8 — ñðåäíèé ðèñê ðàçâèòèÿ êàðäèîãå-

ìîäèíàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé;

ÐÊÍ < 0,6 — íèçêèé ðèñê ðàçâèòèÿ êàðäèîãåìîäè-

íàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé.

Äàííàÿ ìàòåìàòè÷åñêàÿ ìîäåëü áûëà àïðîáèðîâàíà

â äåòñêîé ãîðîäñêîé áîëüíèöå ¹ 2 ó 52 äåòåé ñ ÁÀ.

Äèàãíîñòè÷åñêàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ìîäåëè ñîñòàâèëà

93 %, ÷òî ïîçâîëÿåò ïðàâèëüíî ïîäîáðàòü áðîíõîëèòè-

÷åñêóþ òåðàïèþ äåòÿì ñ ïðèñòóïîì óäóøüÿ. Òàêèì îá-

ðàçîì, ñîçäàíèå ìîäåëè ïî ðàñ÷åòó ÐÊÍ èìååò ñóùåñò-

âåííîå íàó÷íîå è ïðàêòè÷åñêîå çíà÷åíèå.

Ïîëó÷åííîå çíà÷åíèå êîýôôèöèåíòà äåòåðìèíàöèè

(R
2

= 0,93) â äàííîé ìîäåëè ñâèäåòåëüñòâóåò î âûñî-

êîé äåòåðìèíàöèîííîé çíà÷èìîñòè ñîâîêóïíîñòè âñåõ

èçó÷àåìûõ ïîêàçàòåëåé äëÿ îïðåäåëåíèÿ âåëè÷èíû

ðèñêà ðàçâèòèÿ êàðäèîãåìîäèíàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé

ó ïàöèåíòîâ ñ ÁÀ íà ôîíå áðîíõîëèòè÷åñêîé òåðàïèè.

Ïðè ýòîì íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî êîýôôèöèåíò ìíî-

æåñòâåííîé êîððåëÿöèè ðàâåí 0,86, ÷òî ãîâîðèò î

ñèëüíîì âçàèìíîì âëèÿíèè ôàêòîðîâ, âêëþ÷åííûõ â

äàííóþ ìîäåëü. Âåëè÷èíà êðèòåðèÿ Ôèøåðà F, ñîñòà-

âèâøàÿ 27,1 ( p < 0,001), óêàçûâàåò íà âûñîêóþ ñòàòè-

ñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü ðåãðåññèîííîé ìîäåëè.

Òàêæå íåîáõîäèìî ó÷åñòü, ÷òî ïðåäëîæåííàÿ ìî-

äåëü ïîçâîëÿåò î÷åíü áûñòðî â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ ìè-

íóò ðàññ÷èòàòü âåëè÷èíó ðèñêà êàðäèîãåìîäèíàìè÷å-

ñêèõ íàðóøåíèé è, ñëåäîâàòåëüíî, ïðîôèëàêòèðîâàòü

ðàçâèòèå ñåðüåçíûõ íàðóøåíèé ñî ñòîðîíû ÑÑÑ íà

ôîíå ïðèìåíåíèÿ íåéðîòðîïíûõ áðîíõîäèëàòàòîðîâ ó

äåòåé, ñòðàäàþùèõ ÁÀ â áóäóùåì.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ðàçðàáîòàíû ñõåìû êóïèðîâà-

íèÿ áðîíõîîáñòðóêöèè ó äåòåé â ïåðèîäå îáîñòðåíèÿ

çàáîëåâàíèÿ â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè òÿæåñòè ïðè-

ñòóïà [5]. Òàê, ïðè íåòÿæåëûõ ïðèñòóïàõ ÁÀ ðåêîìåí-

äóåòñÿ èñïîëüçîâàòü êîðîòêîäåéñòâóþùèå �
2
-àãîíè-

ñòû, ïðè ñðåäíåé òÿæåñòè è òÿæåëîì îáîñòðåíèè ÁÀ

âîçìîæíî ïîâòîðíîå íàçíà÷åíèå �
2
-àãîíèñòîâ êîðîòêî-

ãî äåéñòâèÿ, à ñèíåðãåòè÷åñêèé ýôôåêò äîñòèãàåòñÿ

äîáàâëåíèåì ê �
2
-àãîíèñòàì ì-õîëèíîáëîêàòîðà (èï-

ðàòðîïèÿ áðîìèäà) èëè èñïîëüçîâàíèåì ïðåïàðàòîâ ñ

ôèêñèðîâàííîé êîìáèíàöèåé èïðàòðîïèÿ áðî-

ìèä + �
2
-àãîíèñò. Îäíàêî ïðèìåíåíèå äàííîé ñõåìû

íå ïîçâîëÿåò ó÷èòûâàòü èíäèâèäóàëüíûå îñîáåííîñòè

îðãàíèçìà ðåáåíêà, ñòðàäàþùåãî áðîíõèàëüíîé àñò-

ìîé (åãî ïîë, âîçðàñò, ïðîäîëæèòåëüíîñòü çàáîëåâàíèÿ

è äðóãèå àñïåêòû). À òàêæå íå óäåëÿåòñÿ äîëæíîãî

âíèìàíèÿ ñîñòîÿíèþ ÑÑÑ â ïðèñòóïíîì ïåðèîäå ÁÀ,

÷òî ìîæåò ïîâëå÷ü çà ñîáîé ðàçâèòèå ðÿäà òÿæåëûõ îñ-

ëîæíåíèé [7].

Ïîýòîìó èñïîëüçîâàíèå ïðåäëîæåííîé íàìè ìîäå-

ëè â ïðàêòè÷åñêîé äåÿòåëüíîñòè ïðè ïðîâåäåíèè áðîí-

õîëèòè÷åñêîé òåðàïèè äåòåé ñ ÁÀ ìîæåò îêàçàòü ñóùå-

ñòâåííóþ ïîìîùü âðà÷ó â âûáîðå îïòèìàëüíîé òàêòè-

êè âåäåíèÿ ïàöèåíòîâ â ïåðèîäå îáîñòðåíèÿ çàáîëåâà-

íèÿ. Òàê, ïðè ïîñòóïëåíèè ðåáåíêà ñ ïðèñòóïîì ÁÀ

âðà÷ó äîñòàòî÷íî îïðîñèòü áîëüíîãî äëÿ îïðåäåëåíèÿ

òàêèõ ïàðàìåòðîâ êàê ïîë, âîçðàñò, ïðîäîëæèòåëü-

íîñòü çàáîëåâàíèÿ è áàçèñíîé òåðàïèè, íàëè÷èÿ îòÿãî-

ùåííîãî àëëåðãîëîãè÷åñêîãî àíàìíåçà, çàòåì îöåíèòü

òÿæåñòü ïðèñòóïà, îïðåäåëèòü âåëè÷èíó ÏÑÂ, ×ÑÑ è

êîýôôèöèåíòà âàãîñèìïàòè÷åñêîãî áàëàíñà. Ïîñëå

ýòîãî â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ ìèíóò ïî ôîðìóëå ðàññ÷è-

òûâàåòñÿ âåëè÷èíà ÐÊÍ â çàâèñèìîñòè îò ãðóïïû ïðå-

ïàðàòà, êîòîðûé ïëàíèðóåòñÿ íàçíà÷èòü ïàöèåíòó, è

ïðåäïî÷òåíèå îòäàåòñÿ òîìó ëåêàðñòâåííîìó ñðåäñòâó,

èñïîëüçîâàíèå êîòîðîãî áóäåò ñîïðîâîæäàòüñÿ ìèíè-

ìàëüíûìè çíà÷åíèÿìè ÐÊÍ.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Êîìïëåêñíîå îáñëåäîâàíèå áîëüíûõ ÁÀ â ïåðèî-

äå îáîñòðåíèÿ çàáîëåâàíèÿ äîëæíî áûòü èñïîëüçîâàíî

äëÿ âûÿâëåíèÿ ðàííèõ ôóíêöèîíàëüíûõ èçìåíåíèé ñî

ñòîðîíû ÑÑÑ, ÿâëÿþùèõñÿ ïðåäèêòîðàìè ðàçâèòèÿ

âîçìîæíûõ îñëîæíåíèé â áóäóùåì (ëåãî÷íîé ãèïåð-
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òåíçèè, äèàñòîëè÷åñêîé äèñôóíêöèè ìèîêàðäà ïðàâî-

ãî èëè ëåâîãî æåëóäî÷êà).

2. Ðàçðàáîòàííàÿ ìîäåëü ðàñ÷åòà ðèñêà ðàçâèòèÿ

êàðäèîãåìîäèíàìè÷åñêèõ íàðóøåíèé íà ôîíå áðîíõî-

ëèòè÷åñêîé òåðàïèè ïîçâîëÿåò îïòèìèçèðîâàòü òàêòè-

êó êóïèðîâàíèÿ ïðèñòóïà ÁÀ: åñëè ïðè ðàñ÷åòå çíà÷å-

íèé ÐÊÍ ïî ôîðìóëå äëÿ îïðåäåëåííîãî ïðåïàðàòà

(1-ôåíîòåðîë, 2-ôåíîòåðîë/èïðàòðîïèóìà áðîìèä èëè

3-èïðàòðîïèóìà áðîìèä) çíà÷åíèÿ êîýôôèöèåíòà áî-

ëåå 0,8 ñëåäóåò îòêàçàòüñÿ îò èñïîëüçîâàíèÿ äàííîãî

ïðåïàðàòà â ïîëüçó äðóãîãî ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà ñ

ìåíüøèìè çíà÷åíèÿìè ÐÊÍ, ñíèæàÿ òåì ñàìûì âåðîÿò-

íîñòü ôîðìèðîâàíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé.
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OPTIMIZATION OF BRONCHODILATOR THERAPY FOR CHILDREN

DURING ASTHMA EXACERBATION WITH ALLOWANCE FOR THE RISK

OF DEVELOPMENT OF CARDIOHEMODYNAMIC DISORDERS

A. Lebedenko and O. Semernik

Rostov State Medical University, Nakhichevanskii per. 29, Rostov-on-Don, 344022 Russia

We have studied the effect of bronchodilator drugs representing three groups – b2-adrenomimetic (fenoterol), anticholinergic (ipratropium bromide), and com-

bined preparation (fenoterol/ipratropium bromide) – on cardiohemodynamics in children with acute asthma exacerbation. It is established that incorrect choice

of bronchodilator most significantly influences the parameters of blood pressure and blood flow rate in the pulmonary artery, mitral and tricuspid valves, and

also contributes to the appearance of signs of diastolic dysfunction of the right and left ventricles. A model predicting the risk of cardiohemodynamic violations

was created using the multiple regression method, which allows the probability of negative changes in the cardiovascular system on the background of bronc-

hodilator therapy to be calculated within several minutes using data on the medical prehistory and the results of objective and instrumental examination of a pa-

tient. Using this model it is possible to optimize the bronchodilator treatment of acute asthma in children and also to prevent the formation of future complicati-

ons of the cardiovascular system.

Keywords: bronchial asthma; children; therapy; bronchodilators; cardiohemodynamics.
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