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Целью исследования явилось изучение противовоспалительного эффекта минимальных дозировок 
энтеросорбента, содержащего углерод и алюминия оксид на фоне стандартного лечения пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью (ХСН) после перенесенного инфаркта миокарда. После 
двухнедельного приема энтеросорбента у больных ХСН (n = 39) выявлено снижение уровня С-реактивного 
белка, улучшение показателей микроциркуляции, что является проявлением уменьшения системного 
воспаления характерного для ХСН.
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ВВЕДЕНИЕ

Известно, что системное воспаление является 
важным звеном в патогенезе хронической сердечной 
недостаточности (ХСН). Доказано, что имеющиеся 
при ХСН гиперпродукция провоспалительных 
цитокинов (TNFa, IL-6 и IL-1 и др.) и связанные с 
ней эндотелиальная дисфункция и оксидативный 
стресс неблагоприятно влияют на клинико-
гемодинамические показатели и прогноз жизни 
больных [5, 7, 8]. Повышение основных показателей 
системного воспаления прямо связано с прогрессиро-
ванием ХСН, а уменьшение выраженности воспали-
тельных реакций положительно влияет на состояние 
сердечно-сосудистой системы. Так, продемонстриро-
вано, что у пациентов со стабильной ишемической 
болезнью сердца при длительном наблюдении повы-
шение уровней С-реактивного белка (СРБ), лейкоцитов 
в общем анализе крови прямо связано с развитием 
ХСН [9], а снижение СРБ сопряжено с улучшением 
систолической функции левого желудочка у больных 
ХСН на фоне лечения бета-блокатором карведилолом 
[11]. Таким образом, уменьшение системного воспали-
тельного процесса при ХСН является перспективным 
направлением для улучшения прогноза пациентов, 
страдающих хронической сердечной недостаточно-

стью. В последние годы проводятся исследования, 
направленные на изучение возможностей коррекции 
воспаления при терапевтических заболеваниях с помо-
щью оральных сорбентов [13]. При этом опубликованы 
единичные сведения об улучшении качества жизни 
пациентов с ХСН при двухлетнем дополнительном 
приеме сорбционного комплекса, содержащего угле-
род на фоне базовой сердечно-сосудистой терапии 
[12]. Известно, что использование энтеросорбентов в 
стандартных суточных дозировках может вызывать 
у пациентов запоры и способствовать снижению при-
верженности больных к лечению этими препаратами. 
По нашему мнению, возможным путем минимизации 
этого нежелательного явления у больных ХСН являет-
ся снижение суточной дозы энтеросорбента. 

Цель исследования: изучение противовоспали-
тельного эффекта минимальных суточных дозировок 
энтеросорбента, содержащего углерод и алюминия 
оксид на фоне стандартного лечения пациентов с 
хронической сердечной недостаточностью после 
перенесенного инфаркта миокарда. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследовано 39 пациента с хронической сердеч-
ной недостаточностью II–III функционального класса 
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по классификации New York Heart Association (NYHA) 
после ранее перенесенного инфаркта миокарда 
(ИМ), возраст обследованных пациентов составил 
56,4 ± 0,7 года. Q-позитивный инфаркт миокарда 
перенесли 53 пациента (85,5 %), давность этого за-
болевания составила 24 месяца (медиана), 9 и 59 
месяцев (25%-й и 75%-й процентили). В исследова-
ние включались мужчины и женщины в возрасте не 
менее 18 и не старше 65 лет с верифицированной 
хронической сердечно недостаточности II–III функ-
циональных классов по классификации NYHA после 
перенесенного не менее чем за три месяца до начала 
исследования инфаркта миокарда.

Критериями исключения из исследования явля-
лись: текущее или прошлое (в течение последних 3 
месяцев) свидетельство наличия тяжелой неконтро-
лируемой сопутствующей сердечно-сосудистой или 
цереброваскулярной патологии, неконтролируемые 
сердечные аритмии или плохо контролируемая ги-
пертензия, обострение хронических заболеваний, 
онкологические заболевания, наличие в анамнезе 
непереносимости активированного угля, алюминия 
оксида, серебра, препаратов из групп ингибиторов 
ангиотензинпревращающего фермента (АПФ) или 
блокаторов рецепторов ангиотензина II, а также 
невозможность проведения у больного теста 6-ми-
нутной ходьбы.

При первичном осмотре пациенты методом 
конвертов были рандомизированы в две группы 
(основная и контрольная). Перед скринингом паци-
енты подписывали информированное согласие на 
проведение всех процедур, предусмотренных про-
токолом исследования. Проводился сбор демографи-
ческой информации. Осуществлялась оценка жалоб 
пациента и анамнеза болезни и жизни пациента, 
получаемой лекарственной терапии, физикальное 
обследование с оценкой состояния органов и систем, 
показателей жизненно важных функций организма: 
артериального давления и частоты сердечных сокра-
щений. На основании этого проводилась проверка 
критериев включения и исключения пациента в ис-
следование. Осуществлялся сбор биологических об-
разцов для лабораторных анализов (кровь на общий 
анализ и СРБ). Пациентам проводился тест 6-минут-
ной ходьбы и исследование микроциркуляции. Затем 
пациенты основной группы (n = 22) дополнительно 
к стандартному лечению ХСН (ингибиторы АПФ, 
блокаторы рецепторов ангиотензина-1, диуретики 
и т.д.) получали энтеросорбент, содержащий углерод 
и алюминия оксид. Пациенты из контрольной 
группы (n = 17) получали стандартное лечение ХСН 
без энтеросорбента. Больные из основной группы 
принимали энтеросорбент, содержащий углерод и 
алюминия оксид в суточной дозе 0,2 г/кг массы тела, 
в три приема в течение 14 ± 3 дней. Такая дозировка 
на 0,1 г/кг меньше минимально рекомендуемой в 
инструкции по применению энтеросорбента, со-
держащего углерод и алюминия оксид (торговое 
название «Энтерумин», ПФК «Обновление», г. Но-
восибирск). Сравниваемые группы не различались 
по сопутствующей лекарственной терапии. При по-
вторном обследовании больных ХСН через 14 ± 3 дня 

после скрининга повторно осуществлялась оценка 
жалоб пациента, оценивались нежелательные яв-
ления со времени первого визита, сопутствующая 
лекарственная терапия, проводилось динамическое 
физикальное обследование с оценкой состояния ор-
ганов и систем, показателей жизненно важных функ-
ций организма: артериального давления и частоты 
сердечных сокращений. Повторно осуществлялся 
сбор биологических образцов для лабораторных 
анализов (кровь на общий анализ и С-реактивный 
белок). Кроме этого, пациентам повторно прово-
дились тест 6-минутной ходьбы и исследование 
микроциркуляции.

Определение уровня С-реактивного белка в 
сыворотке крови осуществлялось турбидиметри-
ческим методом. Проводился общий анализ крови с 
расчетом лейкоцитарной формулы. Тест 6-минутной 
ходьбы проводился в утренние часы. Пациент легко 
завтракал за 3–4 часа до проведения теста, не при-
нимал кардиологических препаратов и не курил, 
по меньшей мере, за 2 часа до теста. Пройденное 
пациентом расстояние измерялось с точностью до 
1 метра.

Оценка микроциркуляции проводилась с по-
мощью окклюзионной пробы методом лазерной 
допплеровской флуометрии (ЛДФ) на аппарате 
«ЛАКК-02» (НПО «ЛАЗМА», Россия). При исследова-
нии пациенты находились в положении сидя (пред-
плечье – на уровне сердца) ЛДФ-зонд фиксировался 
над выбранной точкой наружной поверхности пред-
плечья вблизи лучезапястного сустава. Манжета 
тонометра фиксировалась на соответствующем 
плече. Проба проводилась по следующей схеме: 1-я 
минута – регистрация исходного уровня кровотока, 
затем, не прерывая записи, 3-минутная окклюзия 
(в манжете быстро нагнетается и поддерживается 
давление 220–250 мм рт. ст.), по истечении которой 
воздух из манжеты быстро выпускался, и в течение 
последующих 6 минут регистрировалась реакция 
восстановления кровотока. При интерпретации 
результатов окклюзионной пробы оцениваются сле-
дующие показатели, характеризующие реактивную 
постокклюзионную гиперемию.

Мисх. – среднее значение показателя микроцир-
куляции в перфузионных единицах (перф. ед.) до 
окклюзии.

Ммин. – показатель микроциркуляции в процессе 
окклюзии. Этот показатель характеризует уровень 
«биологического нуля» кровотока в отсутствии ар-
териального притока.

ПМмакс. – максимальное значение показателя 
микроциркуляции в процессе развития реактивной 
постокклюзионной гипереремии.

На основании этих показателей рассчитывался 
РКК – резерв капиллярного кровотока, являющийся 
отношением ПМмакс. к Мисх. и выражающийся в про-
центах. В группе здоровых лиц РКК составляет 
от 200 % до 300 %. Снижение РКК может наблю-
даться:

• при увеличении притока крови в микроцирку-
ляторное русло (в этом случае увеличивается число 
исходно функционирующих капилляров);



ÁÞËËÅÒÅÍÜ ÂÑÍÖ ÑÎ ÐÀÌÍ, 2014, ¹ 6 (100)

Клиническая медицина         25

• при явлениях стаза и застоя крови в венулах 
(при данных состояниях также отмечается увели-
чение числа функционирующих капилляров; кроме 
того, при возникновении реактивной постокклю-
зионной гиперемии часть кинетической энергии 
притекающих эритроцитов неизбежно расходуется 
на преодоление инертности форменных элементов, 
находящихся в состоянии стаза). Увеличение РКК 
наблюдается при наличии спазма приносящих микро-
сосудов (исходно функционирует меньшее число 
капилляров) [2, 3].

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась с помощью пакета программ SPSS 10.05. 
Определялся характер распределения количествен-
ных признаков методом Колмогорова – Смирнова. 
В случае нормального распределения вычислялось 
среднее значение (М) и ошибка среднего (m). При 
сравнении двух нормально распределенных выборок 
использовался t-тест Стьюдента. При отсутствии 
нормального распределения вычислялись медиана 
(Me), 25%-й и 75%-й процентили (25%; 75%). Связи 
между признаками оценивались путем вычисления 
коэффициента корреляции Спирмена (r). При оценке 
качественных признаков использовался критерий χ2. 
Во всех процедурах статистического анализа крити-
ческий уровень значимости нулевой статистической 
гипотезы (р) принимался равным 0,05. Проведение 
данного исследования одобрено локальным этиче-
ским комитетом ГБУЗ НСО «Городская клиническая 
больница № 19» г. Новосибирска.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В таблице 1 представлено сопоставление срав-
ниваемых групп пациентов по результатам прове-
денного скрининга.

Больные из сравниваемых групп не различались 
по возрасту, гендерным характеристикам, давности 
перенесенного инфаркта миокарда, индексу Кетле, 
результатам теста 6-минутной ходьбы, показателям 
общего анализа крови, СРБ и уровню диастолического 
давления. Обнаружено, что показатели систолическо-

го артериального давления (АД) были выше у пациен-
тов контрольной группы, по сравнению с больными 
из группы сравнения.

В конце двухнедельного курса лечения в сравни-
ваемых группах проведено сопоставление клиниче-
ских характеристик в начале и конце исследования 
(табл. 2).

Выявлено, что у пациентов контрольной груп-
пы в конце исследования отмечался меньший, чем 
на визите скрининга уровень систолического АД. В 
сравниваемых группах на втором визите возрастали 
показатели теста 6-минутной ходьбы. В основной 
группе, в отличие от группы контроля, на фоне приема 
энтеросорбента, содержащего углерод и алюминия 
оксид, статистически значимо снижался уровень СРБ 
по сравнению с исходным состоянием. Нами выявле-
но, что снижение СРБ прямо ассоциировано с приемом 
больными ХСН энтеросорбента, содержащего углерод 
и алюминия оксид (χ2 = 12,67, p < 0,001). Кроме этого, 
обнаружено, что в основной группе статистически 
значимо снизилось количество людей, имеющих 
показатель РКК более 300 % и менее 200 %. Опреде-
лено, что ни у одного пациента из основной группы 
не зафиксировано за время исследования побочного 
эффекта в виде запора.

ОБСУЖДЕНИЕ

Основная причина активации воспаления у 
больных ХСН остается в настоящее время неясной. 
Существуют три гипотезы, объясняющие причи-
ны и механизм повышения провоспалительных 
факторов при ХСН. Самой популярной является 
гипотеза миокардиальной продукции цитокинов. 
Экспериментальные исследования показывают, что 
кардиомиоциты способны продуцировать фактор 
некроза опухоли альфа (ФНО-α), СРБ, фактор роста, 
причем уровень цитокинов находится в прямой за-
висимости от степени напряжения стенки миокарда 
(«диастолического стресса») и тем больше, чем выше 
уровень конечно-диастолического давления в левом 
желудочке. Согласно другой гипотезе важнейший 

Таблица 1
Клиническая характеристика сравниваемых групп пациентов

Показатели Основная группа  Контрольная группа  р 

Пациенты мужского пола, n (%) 8 (47,1 %) 15 (65,2 %) > 0,05 

Возраст (годы) 58,8 ± 0,6 54,4 ± 1,5 > 0,05 

Давность ИМ (месяцы), Me (25%; 75%) 51 (18; 86) 20 (7; 37) > 0,05 

САД (мм рт. ст.) 120 ± 2,4 132 ± 3,5 0,011 

ДАД (мм рт. ст.) 77 ± 1,6 81 ± 2,0 > 0,05 

Результаты теста 6-минутной ходьбы (м) 416 ± 14 402 ± 23 > 0,05 

Индекс Кетле (кг/м2) 31,6 ± 0,8 32,8 ± 1,1 > 0,05 

Эритроциты (× 105) 4,7 ± 0,1 4,4 ± 0,1 > 0,05 

Гемоглобин (г/л) 149 ± 2,7 150 ± 3,6 > 0,05 

Лейкоциты (× 109) 8,2 ± 0,4 7,4 ± 0,3 > 0,05 

СОЭ (мм/час) 7,7 ± 1,5 9,0 ± 1,3 > 0,05 

СРБ (мг/л) 6,9 ± 1,2 7,6 ± 1,1 > 0,05 
 



ÁÞËËÅÒÅÍÜ ÂÑÍÖ ÑÎ ÐÀÌÍ, 2014, ¹ 6 (100)

26                Клиническая медицина

источник провоспалительных цитокинов при ХСН 
– периферические ткани и скелетная мускулатура. 
Экстрамиокардиальная продукция цитокинов стиму-
лируется тканевой гипоксией и избытком свободных 
радикалов, возникающим вслед за повреждением 
миокарда и падением сердечного выброса. Согласно 
третьей гипотезе, причиной повышения уровня 
цитокинов у больных ХСН являются бактериальные 
эндотоксины, проникновение которых в организм 
осуществляется через поврежденную стенку ки-
шечника. Попадая в кровоток, они, взаимодействуя 
с CD14 рецептором иммунокомпетентных клеток, 
запускают синтез ФНО-α и других цитокинов. Эта 
оригинальная гипотеза имеет немало веских доказа-
тельств. Так, например, было показано, что моноциты 
больных ХСН, как правило, демонстрируют повы-
шенную чувствительность к липополисахаридам, 
входящими в состав клеточной мембраны бактерий. 
У больных ХСН концентрация эндотоксина в плазме 
тем выше, чем более выражен отек кишечной стенки, 
причем применение диуретиков снижает уровень как 
эндотоксина, так и ФНО-α. «Кишечное» происхож-
дение эндотоксина у больных ХСН подтверждается 
тем фактом, что его концентрация в печеночных 
венах достоверно выше, чем в левом желудочке или 
легочных венах. Тем не менее, в рамки этой эндо-
токсиновой гипотезы не укладывается тот факт, что 
повышение уровня цитокинов отмечается у больных 
ХСН уже на ранних стадиях заболевания, когда за-
стойные явления на периферии (в кишечнике) еще 
не так выражены [1]. Известно, что влияние провос-
палительных факторов на сосудистую реактивность 
значительно ухудшает прогноз у больных с сердечно-
сосудистыми заболеваниями [6]. Вышеизложенные 
факты являются предпосылками для использования 
энтеросорбентов в лечении больных ХСН. Нами об-
наружено снижение уровня СРБ у больных ХСН на 
фоне двухнедельного применения пониженных, по 

сравнению с рекомендуемыми, суточных дозировок 
энтеросорбента, содержащего углерод и алюминия 
оксид. Вероятно, это обусловлено уменьшением вы-
раженности системного воспаления, характерного 
для ХСН. Данный феномен представляется весьма 
важным в связи с тем, что СРБ, по некоторым данным, 
обратно ассоциирован с толерантностью к физиче-
ской нагрузке при ХСН [1]. 

Также представляется важным обнаруженное 
снижение доли пациентов с ХСН и стазическими 
микроциркуляторными проявлениями на фоне ис-
пользования минимальных суточных дозировок 
энтеросорбента, содержащего углерод и алюминия 
оксид. Известно, что в результате снижения сердеч-
ного выброса ухудшается кровенаполнение органов 
и тканей, в том числе почек, что сопровождается 
включением почечного звена патогенеза ХСН. Для 
поддержания на нормальном уровне артериаль-
ного давления при сниженном сердечном выбросе 
увеличивается активность симпатоадреналовой 
системы. Повышенное выделение катехоламинов, 
в основном норадреналина, приводит к сужению 
артериол, а также венул, к застою и стазу [2]. Харак-
терной особенностью микроциркуляции при ХСН 
является развитие нарушений эндотелий-зависимой 
сосудистой реактивности и ассоциированными с ней 
нейроэндокринными сдвигами, обуславливающими 
метаболические изменения в различных органах и 
тканях [4, 10]. Выявленное нами уменьшение застой-
но-стазических реакций микроциркуляторного русла 
у больных ХСН, возможно является проявлением 
снижения эндогенной интоксикации, обусловлен-
ной применением минимальных дозировок энтеро-
сорбента, содержащего углерод и алюминия оксид. 
Механизмы этого эффекта пока до конца не ясны и 
нуждаются в уточнении.

Таким образом, складывается мнение, что при-
менение минимальных суточных дозировок энтеро-

Таблица 2
Сопоставление динамики клинических показателей в сравниваемых группах

Показатели 
Основная группа  Контрольная группа  

начало 
исследования 

конец 
исследования 

начало 
исследования 

конец 
исследования 

САД (мм рт. ст.) 120 ± 2,4 120 ± 3,0 132 ± 3,5 121 ± 2,1* 

ДАД (мм рт. ст.) 77 ± 1,6 78 ± 1,6 81 ± 2,0 79 ± 1,2 

Результаты теста 6-минутной ходьбы (м) 416 ± 14 454 ± 13** 402 ± 23 444 ± 27** 

Индекс Кетле (кг/м2) 31,6 ± 0,8 31,4 ± 0,9 32,8 ± 1,1 32,6 ± 1,2 

Эритроциты (× 105) 4,7 ± 0,1 4,6 ± 0,1 4,4 ± 0,1 4,7 ± 0,1 

Гемоглобин (г/л) 149 ± 2,7 147 ± 3,4 150 ± 3,6 146 ± 2,6 

Лейкоциты (× 109) 8,2 ± 0,4 8,8 ± 0,8 7,4 ± 0,3 7,2 ± 0,8 

СОЭ (мм/час) 7,7 ± 1,5 10,5 ± 2,6 9,0 ± 1,3 6,7 ± 1,3 

СРБ (мг/л) 6,9 ± 1,2 6,0 ± 1,3 7,6 ± 1,1 7,8 ± 1,1 

РКК (%) 317 ± 32 316 ± 30 325 ± 26 310 ± 56 

РКК < 200 %, n (%) 2 (11,8 %) 0 (0 %) 3 (13,6 %) 5 (22,7 %) 

РКК > 300 %, n (%) 8 (47,1 %) 4 (23,5 %) 10 (45,5 %) 7 (31,8 %) 
 

Примечание. * – р < 0,01; ** – p < 0,001 по сравнению с началом исследования.
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сорбента, содержащего углерод и алюминия оксид 
(«Энтерумин») в течение двух недель в качестве до-
полнения к стандартной терапии ХСН, способствует 
снижению уровня системного воспаления. По нашему 
мнению, требуется дальнейшее изучение влияния 
различных суточных дозировок этого энтеросорбента 
на различные механизмы системного воспаления и 
регуляции сосудистого тонуса на уровне микроцир-
куляции при ХСН.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

По результатам проведенного исследования 
выявлено снижение уровня СРБ у больных, пере-
несших инфаркт миокарда с хронической сердечной 
недостаточностью после двухнедельного приема 
минимальных суточных доз энтеросорбента, содер-
жащего углерод и алюминия оксид («Энтерумин»). 
Отмечены также улучшения в микроциркуляторном 
звене гемостаза. Это является проявлением умень-
шения системного воспаления характерного для 
ХСН. Зафиксировано отсутствие нежелательных 
явлений в виде запоров на фоне приема мини-
мальных суточных доз данного энтеросорбента у 
больных ХСН.

Авторы выражают благодарность за помощь в 
проведении данного исследования научным сотрудни-
кам ПФК «Обновление», г. Новосибирск к.х.н. С.Ю. Буры-
лину и И.И. Фроловой. 
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