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Today chronic kidney disease (CKD) can be found in 10% of the adult population 
in the different countries. The management of patients with CKD depends on the 
glomerular filtration rate (GFR). So there is renal protection therapy including in 
low-protein diet, the fight against hypertension, atherosclerosis, chronic infec-
tions to patients on non-dialysis stages. Thepatients on the end-stage CKD need 
to carry out the renal replacement therapy (RRT) – dialysis and/or kidney trans-
plantation. Whereas the qualitative and quantitative changes of gut microbiota in 
a varying degree are detected at all (majority)patients with CKD so the one of the 
perspective directions of renal protectiontherapy at all stages of CKD must be the 
use of the medicines modulating gut microbiota, allowing to slow the progression 
of CKD and to stabilize the residual renal function.
Key words: nephrology, dysbiosis, renal replacement therapy, peritoneal dialysis, 
renal protection therapy, chronic kidney disease, microbiota.
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Морфометрическим методом и путем расчета коэффициента Коэна 

определено влияние возраста на патоморфологические изменения сердца 

на разных уровнях его организации при развитии нейролептической кар-

диомиопатии (НКМП). Установлено, что решающее значение имеет не 

возрастной фактор, а побочное кардиотоксическое действие антипсихоти-

ков, приводящее в конечном счете к развитию НКМП.

Ключевые слова: кардиология, антипсихотики, кардиотоксичность, ней-

ролептическая кардиомиопатия, патоморфология сердца, уровни органи-

зации, морфометрия, влияние возраста.

Благодаря активной терапии как психической, так и со-

матической патологии значительно увеличилась про-

должительность жизни психически больных, в частности 

страдающих шизофренией [2, 7]. Этот процесс сопровожда-

ется существенным расширением периода приема антипси-

хотических препаратов (АП), что заметно удлиняет время их 

повреждающего кардиотоксического воздействия на сердце, 

результатом чего может явиться развитие такой витально 

опасной ятрогенной патологии, как нейролептическая кар-

диомиопатия (НКМП) [3, 4, 11, 13]. Параллельно протекают 

и естественные онтогенетические инволюционные про-

цессы [5]. 

Как взаимодействуют между собой эти два фактора и как 

их совместное влияние отражается на состоянии миокарда, 

этот вопрос остается открытым. В литературе каких-либо 

сведений по этой проблеме найти не удалось. Между тем 

внесение в нее ясности имеет немаловажное практическое 

значение, поскольку АП обычно назначают психиатры, ко-

торые, как правило, мало осведомлены в вопросах кардио-

логии [14].

Целью данной работы явилось изучение влияния возрас-

та на морфологию миокарда у больных с НКМП. Проведено 

морфометрическое изучение сердца на разных уровнях его 

организации (органном, тканевом и клеточном). Материа-

лом для исследования послужили сердца 140 лиц (83 мужчин 

и 57 женщин), умерших в возрасте моложе 35 и старше 55 лет. 

Все посмертные диагнозы верифицированы на аутопсии. Не 

изучали сердца лиц с выраженными признаками метаболи-

ческого синдрома (повышенная масса тела, артериальная 

гипертензия, сахарный диабет), хронической легочной па-

тологией с гипертензией в малом круге кровообращения, 

кахексией.

Материал был подразделен на 4 группы: 1-ю и 2-ю со-

ставили 42 молодых и 39 пожилых пациентов общесоматиче-
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ского стационара, не получавших АП, не имевших сердечной 

патологии и умерших от некардиальных причин. В 3-ю и 4-ю 

группы вошли 27 молодых и 32 пожилых психически больных, 

получавших АП и страдавших НКМП. 

Анализировались следующие макроскопические пара-

метры сердца: масса (m), внешний объем без предсердий (V), 

коэффициент объема (К
о
), коэффициент левого желудочка 

(К
л
), масс-объемное отношение (МОС), индекс плотности 

миокарда (ИПМ). 

Микроморфометрически изучен миокард 18 молодых (10 

мужчин и 8 женщин) и 43 пожилых больных (32 мужчина и 11 

женщин), распределенных по 4 выделенным группам следую-

щим образом: 1-я – 12 человек, 2-я – 6, 3-я – 20, 4-я – 23.

Парафиновые срезы образцов из разных отделов левого 

желудочка сердца окрашивали гематоксилином и эозином. 

Соответствующие объекты изучались в 10 разных полях зре-

ния микроскопа при необходимых увеличениях. Размеры тех 

или иных структур миокарда определяли с помощью окуляр-

микрометра, объем – методом точечного счета [1, 8]. Вычис-

ляли такие показатели, как зона перикапиллярной диффузии 

(ЗПД), индекс Керногана (ИК), стромально-паренхиматозное 

отношение (СПО), частота интерстициального отека (ЧИО), 

удельный объем гипертрофированных (УОГК), атрофиро-

ванных (УОАК) и дистрофичных (УОДК) кардиомиоцитов 

(КМЦ). Приведенные параметры характеризуют морфофунк-

циональное состояние 3 структурных компонентов миокарда: 

микроциркуляторного русла (МЦР) – ЗПД и ИК, стромы или 

внеклеточного матрикса (ВКМ) – СПО и ЧИО, сократитель-

ной паренхимы, т.е. КМЦ – УОГК, УОАК и УОДК.

Математический анализ полученных количественных 

данных включал в себя вычисление такого индекса, как размер 

эффекта по J. Cohen (d’C) [10, 12], который в количественном 

выражении определяет силу воздействия изучаемого фактора 

на тот или иной объект исследования [9, 10]. Статистическая 

обработка результатов исследования проведена с помощью 

компьютерной программы Statistica 6,0 с уровнем значимости 

различий ≥95% (p≤0,05). 

Сравнение изученных показателей в 1-й и 2-й группах 

(табл. 1) выявляет существенные и статистически значимые 

онтогенетические изменения 4 из 6 параметров. Так, с возрас-

том m нарастает, в то время как V, хотя тоже увеличивается, но 

лишь на уровне тенденции. В силу этого уровень МОС тоже, 

хотя и незначительно, но все же статистически значимо, по-

вышается. 

Величина К
о
 практически не меняется, что говорит об 

отсутствии возрастного расширения желудочков сердца. На-

против, соотношение объемов желудочков с возрастом изме-

няется в пользу правого, так как К
л
 во 2-й группе заметно и 

статистически значимо понижается. 

В пожилом возрасте ИПМ также существенно нарастает. 

Это неудивительно, поскольку установлено, что данный по-

казатель отражает изменения ВКМ, в частности степень раз-

вития миофиброза [6], который нередко наблюдается в ходе 

возрастных инволютивных процессов, протекающих в сер-

дечной мышце [5]. 

Расчет d’C в сравниваемых 1-й и 2-й группах (табл. 2) по-

казывает, что влияние возраста на такие органометрические 

параметры сердца, как m и ИПМ, соответствует средней сте-

пени, на К
о
 – незначительной, а на остальные – малой. Дан-

ные, представленные в обеих таблицах, полностью согласу-

ются между собой.

В ходе ремоделирования сердца при развитии НКМП 

(3-я и 4-я группы) наблюдается нивелирующее влияние по-

следней на степень выраженности онтогенетических сдвигов 

органометрических параметров (см. табл. 1). Весьма слабовы-

раженные возрастные морфологические изменения сердца на 

патологическом фоне, создаваемом наличием НКМП, стати-

стически значимо улавливаются лишь у такого показателя, 

как К
л
. Это отражает некоторое преобладание расширения 

левого желудочка по сравнению с правым [6].

Величины d’C для всех 

сравниваемых показателей в 3-й 

и 4-й группах (см. табл. 2) на-

ходятся в пределах малых и не-

значительных границ. Другими 

словами, сила влияния возраста 

на макроскопическое состоя-

ние сердца у больных, стра-

дающих НКМП, крайне мала, 

а все выявленные изменения 

обусловлены развитием указан-

ной ятрогенной патологии.

Результаты сравнительного 

анализа динамики показателей 

в парных 1–3-й и 2–4-й груп-

пах, т.е. у лиц одного возраста 

соответственно без НКМП и 

при развитии таковой, еще раз 

убедительно подтверждают вы-

двинутое положение. В обеих 

парах сравниваемых групп раз-

витие НКМП ведет к выражен-

ному ремоделированию сердца, 

что документируют статисти-

чески значимые изменения по-

давляющего большинства из-

ученных органометрических 

параметров (см. табл. 1). 

Таблица 1
Органометрические параметры сердца (M±m)

Группа
Показатель

m V Ко Кл МОС ИПМ

1-я 283±72–4 127,1±5,83, 4 32,0±0,53, 4 40,0±0,52, 4 2,22±0,072 4,16±0,142–4

2-я 312±61, 3, 4 134,7±6,73, 4 32,2±0,53, 4 38,5±0,61, 3, 4 2,32±0,061, 3, 4 4,60±0,121, 3, 4

3-я 350±131, 2 160,2±6,31, 2 41,9±0,71, 2 39,7±0,72, 4 2,18±0,052 6,09±0,171, 2

4-я 367±121, 2 170,1±8,11, 2 42,3±0,91, 2 40,80±0,091–3 2,15±0,072 6,30±0,161, 2

Примечание. Здесь и в табл. 3: 1–4 – номера групп, от которых данная группа статистически значимо отличается 
по данному признаку.

Таблица 2
Коэффициент Коэна органометрических параметров сердца

Группы
Показатель

m V Ко Кл МОС ИПМ

1–2-я 0,789 0,204 0,069 -0,452 0,271 0,6

1–3-я 1,285 1,084 3,243 -0,098 -0,129 2,469

2–4-я 1,096 0,837 2,589 0,804 -0,456 2,146

3–4-я 0,265 0,261 0,095 0,453 -0,094 0,248
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Сила влияния («размер эффекта») развития НКМП в 

любом возрасте для подавляющего большинства изученных 

количественных показателей очень высока (см. табл. 2). Ука-

занный факт однозначно доказывает решающую роль именно 

НКМП в ремоделировании сердца на органном уровне орга-

низации.

Таким образом, анализ динамики макроморфометриче-

ских параметров сердца в аспекте онтогенеза и при развитии 

НКМП наглядно показывает отсутствие какого-либо суще-

ственного влияния возраста на состояние изучаемого органа 

при наличии НКМП. 

Количественные результаты морфометрического изуче-

ния миокарда по группам исследования и итоги расчета d’C 

представлены в табл. 3 и 4. Их анализ позволяет выделить сле-

дующие узловые моменты.

Сравнение всех изученных показателей в 1-й и 2-й груп-

пах (табл. 3) выявляет существенные и статистически зна-

чимые онтогенетические изменения, выраженные в разной 

степени, но имеющие одинаковую направленность по вос-

ходящей. Это свидетельствует о том, что по мере старения ор-

ганизма глубоко повреждаются все структурные компоненты 

сердечной мышцы – МЦР, ВКМ и КМЦ. 

В ходе онтогенеза постепенно нарушаются процес-

сы микроциркуляции в миокарде и коллагеногенеза в его 

ВКМ, что сопровождается развитием интерстициального 

отека и миофиброза, которые, в свою очередь, приводят к 

паренхиматозным повреждениям. При этом наряду с яв-

лениями компенсаторно-приспособительного характера 

опережающими темпами развертываются дистрофически-

дегенеративные и атрофические изменения, заметно сни-

жающие сократительные резервы миокарда и обусловли-

вающие возрастное усиление проявлений миокардиальной 

дисфункции.

Расчет d’C в 1-й и 2-й срав-

ниваемых группах (см. табл. 4) 

подтверждает сильное влияние 

возраста на структуру сердеч-

ной мышцы у лиц без карди-

альной патологии.

Напротив, при развитии 

НКМП (3-я и 4-я группы) на-

блюдается ее нивелирующее 

влияние на степень выражен-

ности онтогенетических сдви-

гов в миокарде (см. табл. 3), 

т.е. НКМП вызывает настолько 

глубокие морфологические по-

вреждения миокарда, что воз-

растные изменения на таком патологическом фоне практиче-

ски не улавливаются.

Об этом же свидетельствуют и монотонные величины 

d’C для каждого сравниваемого показателя (см. табл. 4), 

которые находятся вблизи нижней границы интервала гра-

дации, обозначаемой как «малая». Это говорит о том, что 

влияние возраста на состояние сердечной мышцы у боль-

ных, страдающих НКМП, крайне мало, а все выявленные 

изменения обусловлены развитием указанной ятрогенной 

патологии.

Данный тезис еще раз убедительно подтверждают резуль-

таты сравнительного анализа динамики показателей в парных 

1–3-й и 2–4-й группах, т. е. у лиц одного возраста соответ-

ственно без НКМП и при развитии таковой. 

В обеих парах сравниваемых групп НКМП сопровожда-

ется глубокими и статистически значимыми патоморфоло-

гическими сдвигами в миокарде, затрагивающими все его 

структурные компоненты (см. табл. 3). 

Важно отметить, что «размер эффекта» развития НКМП 

в любом возрасте для подавляющего большинства изученных 

количественных показателей очень высок (см. табл. 4). 

Таким образом, анализ динамики морфометрических 

параметров миокарда в аспекте онтогенеза и при развитии 

НКМП наглядно показывает отсутствие какого-либо суще-

ственного влияния возраста на состояние сердечной мышцы 

у психически больных при наличии НКМП. 

Обобщая все сказанное, можно констатировать, что при 

развитии НКМП у больных разного возраста решающее зна-

чение в генезе разнообразных патоморфологических измене-

ний сердца на разных уровнях его организации (органном, 

тканевом и клеточном) имеет не возрастной фактор, а побоч-

ное кардиотоксическое действие АП, приводящее в конечном 

счете к развитию НКМП. 

Таблица 3
Микроморфометрические показатели миокарда (M±m)

Группа

Показатель

МЦР ВКМ КМЦ

ЗПД ИК СПО ЧИО УОГК УОАК УОДК

1-я 105,5±8,42–4 1,17±0,052–4 6,5±1,72–4 4,0±0,92–4 5,7±1,12–4 1,9±0,32–4 1,3±0,52–4

2-я 122,8±10,41, 3, 4 1,33±0,071, 3, 4 11,4±2,11, 3, 4 13,3±1,61, 3, 4 19,3±1,71, 3, 4 10,6±0,91, 3, 4 4,0±0,71, 3, 4

3-я 238,3±14,21, 2 1,51±0,121, 2 56,1±3,71, 2 58,8±2,91, 2 24,6±1,91, 2 32,7±3,21, 2 24,3±1,31, 2

4-я 253,6±11,81, 2 1,69±0,151, 2 61,1±4,11, 2 62,3±3,31, 2 26,8±2,71, 2 37,3±3,41, 2 26,1±1,91, 2

Таблица 4
Коэффициент Коэна микроморфометрических показателей миокарда 

Группы

Показатель

МЦР ВКМ КМЦ

ЗПД ИК СПО ЧИО УОГК УОАК УОДК

1–2-я 0,653 0,981 0,914 2,923 3,679 6,237 1,657

1–3-я 2,551 0,794 3,735 5,362 2,719 2,771 4,978

2–4-я 2,567 0,563 3,36 3,486 0,649 1,851 2,738

3–4-я 0,262 0,287 0,28 0,246 0,203 0,306 0,237
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Этот вывод имеет важное практическое значение для 

клиники. Дело в том, что такая опасная кардиальная пато-

логия, как НКМП, ассоциированная с приемом АП, может 

развиться в любом возрасте. При этом именно побочное 

кардиотоксическое действие АП является определяющим 

моментом. Поэтому при проведении антипсихотической 

терапии у всех пациентов независимо от возраста необхо-

дим мониторинг состояния сердца как физикальными, так 

и инструментальными методами, прежде всего – с помощью 

электрокардиографии. 
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INFLUENCE OF AN AGE FACTOR ON THE PATHOMORPHOLOGY OF A HEART 
AT THE ANTIPSYCHOTIC CARDIOMYOPATHY
V. Volkov, Candidate of medical sciences
Tver Center for Forensic Examinations 

By a morphometric method of research and calculation of Cohen’s coefficient is 
determined the force of impact of an age factor on pathomorphological changes 
of heart at the different levels of his organization at development of a neuroleptic 
cardiomyopathy. It is established that at patients of different age crucial 
importance plays not an age factor, but side cardiotoxic effect of antipsychotics 
leading finally to development of the neuroleptic cardiomyopathy.
Key words: cardiology, antipsychotics, cardiotoxicity, neuroleptic cardiomyopathy, 
pathomorphology of heart, levels of organization, morphometry, influence of age.

для диагноза

ЛОДЫЖЕЧНО-ПЛЕЧЕВОЙ ИНДЕКС 
В ДИАГНОСТИКЕ ПЕРВИЧНОЙ 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИИ
А. Волобуев, доктор биологических наук, профессор, 
Е. Петров, кандидат медицинских наук, 
Н. Захарова, доктор медицинских наук, профессор, 
Н. Романчук
Самарский государственный медицинский университет
E-mail: volobuev47@yandex.ru

Рассмотрено применение лодыжечно-плечевого индекса в диагностике 

первичной артериальной гипертонии (АГ). Показана его роль как показа-

теля полноценного функционирования системы нейрорефлекторной 

регуляции артерий. Отмечено, что первичная АГ может носить как онто-

генетический, так и патологический характер. При онтогенетической 

первичной АГ показана в основном симптоматическая антигипертензив-

ная терапия.

Ключевые слова: терапия, первичная артериальная гипертония, нейро-

рефлекторная регуляция, диагностика, лодыжечно-плечевой индекс.

Диагностика первичной артериальной гипертонии (АГ) за-

ключается в установлении факта повышенного АД и по-

следовательном исключении различных видов вторичной АГ, 

прежде всего – ренальной [1].

Например, если причина вторичной АГ – хронический 

пиелонефрит, то назначают прежде всего противоинфек-

ционное лечение, сопровождающееся антигипертензивной 

терапией, т.е. мерами по поддержанию приемлемого АД. 

Это – абсолютно логичный подход, так как повышенное 

АД является симптомом основного заболевания – хрониче-

ского пиелонефрита. Для диагностики хронического пие-

лонефрита применяют многочисленные инструментальные 

и биохимические методы исследования. Отметим, что хро-

нический пиелонефрит может и не сопровождаться повы-

шением АД, что ни в коей мере не влияет на окончательный 

диагноз.

Совсем иная ситуация складывается при диагностике и 

лечении первичной АГ [2, 3]. Логическая цепочка, характер-

ная для диагностики вторичной АГ, полностью отсутствует. 

Диагноз первичной АГ ставят фактически только исходя из 

повышенного АД. Вопрос, можно ли ставить диагноз пер-

вичной АГ при отсутствии повышенного АД, обычно не рас-

сматривается врачом.

Чтобы ответить на этот вопрос, следует рассмотреть при-

чины первичной АГ. Кроме того, надо ответить на вопрос, яв-

ляется ли первичная АГ патологией или это – поздний этап 

онтогенеза.

Первичная АГ – заболевание сердечно-сосудистой систе-

мы, прежде всего – ее артериального русла. Отмечалось, что 

необходимость нейрорефлекторной регуляции артериального 

отдела сердечно-сосудистой системы связана с принципиаль-

ной неустойчивостью в нем потока крови, возможностью воз-

никновения высокочастотного флаттера сосудистых стенок и 

кровотока [4].




