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АД – артериальное давление
АПФ – ангиотензин-превращающий фермент
ВОЗ – всемирная организация здравоохранения
ИМТ – индекс массы тела
ЛЖ – левый желудочек
СН-снФВ – сердечная недостаточность со сниженной фракцией выброса
СН-сФВ – хроническая сердечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса
СН-прФВ – сердечная недостаточность с промежуточной фракцией выброса
ТШХ – тест с шестиминутной ходьбой 
ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких 
ХСН – хроническая сердечная недостаточность
ЧДД – частота дыхательных движений 
ЧСС – частота сердечных сокращений
ФВ – фракция выброса
ФК – функциональный класс
BCAA – аминокислоты с разветвлёнными боковыми цепями
BDNF - нейротрофический фактор мозга 
IL-1, -6, -9 – интерлейкин 1, 6, 9
NYHA -  Нью-Йоркская Ассоциация Сердца
TBFβ1 – трансформирующий фактор роста β
TNF-α – фактор некроза опухоли α
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[bookmark: _Toc72666018]ВВЕДЕНИЕ
По прогнозам ВОЗ, к 2030 г. 24 млн человек будут ежегодно умирать от сердечно-сосудистых заболеваний. К настоящему времени во всем мире насчитывается около 23 миллионов человек с сердечной недостаточностью [1]. Распространенность в популяции хронической сердечной недостаточности (ХСН) I-IV функционального класса (ФК) составляет 7% случаев (7,9 млн человек). Годовая смертность от ХСН достоверно выше, чем в общем в популяции [2]. При этом распространённость и частота сердечной недостаточности увеличивается с возрастом. Например, Фрамингемское исследование сердца показало, что распространённость сердечной недостаточности у мужчин составляет 8 на 1000 в возрасте от 50 до 59 лет, увеличиваясь до 66 на 1000 в возрасте от 80 до 89 лет; аналогичные значения (8 и 79 на 1000) отмечены у женщин [3].
В настоящее время известно, что наличие сопутствующих хронических заболеваний сопровождается снижением индекса массы тела (ИМТ). Так, по данным некоторых обзоров, распространенность синдрома недостаточности питания в стационарах колеблется от 20 до 50% [4]. Кроме того, известно, что состояние нутритивного статуса ухудшается во время госпитализации, что может быть связано с рядом факторов, начиная от неадекватной организации распорядка дня в стационарах и заканчивая индивидуальными особенностями течения заболевания [5]. Больные с ХСН нередко имеют нарушения нутритивного статуса, которые особенно выражены при тяжелой ХСН. При высоком функциональном классе ХСН синдром кахексии наблюдается у 10-15% больных [6]. 
Цели терапии сердечной недостаточности – уменьшить симптомы, улучшить качество жизни и функциональное состояние, связанное со здоровьем, снизить частоту госпитализации, а также - снизить смертность. Важнейшим приоритетом является лечение основного заболевания, причины, вызвавшей поражение сердца и его дисфункцию. В настоящее время основным доказательным принципом терапии хронической сердечной недостаточности является ее комплексность. Она подразумевает участие мультидисциплинарной команды врачей и включение следующих методов:
1) Диетотерапия, направленная на полноценную компенсацию энергетических потребностей пациента, коррекцию сопутствующих нарушений нутритивного статуса.
2) Рациональная физическая активность
3) Психологическая реабилитация и образование пациентов
4) Медикаментозная терапия
5) Электрофизиологические методы терапии
6) Хирургические методы лечения (например, имплантация кардиовертера-дефибриллятора по показаниям, вальвулопластика, трансплантация сердца)
На данном этапе в российском медицинском сообществе не так много полноценных клинических исследований и обзоров, поднимающих проблему коррекции нутритивной недостаточности у пациентов с хроническими заболеваниями. Анализ множества источников показал, что данная проблема изучается среди пациентов, подвергающихся лечению в хирургических стационарах, а также активно исследуется в онкологии. Что касается терапевтических заболеваний, вопросы адекватного лечения и качества жизни больных с хроническими заболеваниями и сопутствующими нарушениями нутритивного статуса исследованы недостаточно. Таким образом, внедрение методов оценки и ранней коррекции нарушений нутритивного статуса является актуальной проблемой.

Цель исследования: оценить возможности нутритивной поддержки в изменении качества жизни у пациентов с хронической сердечной недостаточностью и сопутствующими нарушениями нутритивного статуса. Задачи исследования:
1. Определить функциональный класс сердечной недостаточности при выполнении нагрузочных тестов в группе пациентов до и после применения нутритивной поддержки.
2. Сравнить пройденное испытуемыми расстояние при проведении нагрузочных тестов до и после применения нутритивной поддержки.
3. Сравнить показатели изменения артериального давления (АД), частоты сердечных сокращений (ЧСС), частоты дыхательных движений (ЧДД) у пациентов до и после проведения нагрузочных тестов в группе пациентов до  после применения нутритивной поддержки. 
4. Исследовать субъективную оценку физической нагрузки по шкале Борга при проведении нагрузочных тестов в группе пациентов до и после применения нутритивной поддержки. 

Практическое значение работы: полученные данные позволят принять меры поддержки данной категории больных и создать практические рекомендации для врачей и пациентов. Разработка этих рекомендаций поможет улучшить тактику ведения больных и значительно улучшить их прогноз и качество жизни. 
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Потеря веса у пациентов с сердечной недостаточностью связана с плохим прогнозом. Этому могут способствовать как повышенный расход энергии, так и пониженное потребление энергии [7]. 
Рандомизированное плацебо-контролированное исследование SOLVD изучало, как влияет на прогноз потеря веса у пациентов с хронической сердечной недостаточностью и ФВ ЛЖ 35%. Оказалось, что чаще вес теряли женщины старшего возраста, которые имели более высокий исходный вес и принимали диуретики. Потеря веса 6% также стала предиктором риска смерти. Исследование также показало, что у пациентов, принимающих эналаприл риск развития потери веса снижается на 19%. Таким образом, было показано, что потеря веса часто сопровождает течение хронической сердечной недостаточности и является предиктором неблагоприятного прогноза, особенно если пациент теряет 6% и более от исходного веса, а лечение с помощью ингибиторов АПФ может предотвратить снижение веса на 19% [8]. 
Другое исследование показало, что у пациентов с симптомами сердечной недостаточности низкий ИМТ был связан с более высоким риском смерти от всех причин у пациентов без отеков, но не у пациентов с отеками. Также связь между ИМТ и смертностью не зависела от возраста, статуса курения и ФВ ЛЖ [9]. 
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В тяжелых случаях потеря веса при сердечной недостаточности называется сердечной кахексией. Кахексия, в отличие от мальнутриции, патофизиологически связана с наличием воспаления. Синдром мальнутриции связан чаще всего с голодом, неадекватным питанием, в то время как кахексия определяется как сложный метаболический синдром, связанный с основным заболеванием. Кахексия провоцируется иммунологическими и гормональными нарушениями, которые “переключают” организм в состояние катаболизма за счет снижения выработки проанаболических гормонов (инсулин, соматостатин) и увеличения выработки провоспалительных цитокинов и глюкокортикоидов [10].  
Кахексия включает в себя множество патофизиологических путей, что приводит к преобладанию катаболизма над анаболизмом. Следует отметить, что из-за наличия основного воспаления и катаболизма кахексия часто устойчива к попытке компенсировать пищевой статус [11]. У пациентов с установленной сердечной недостаточностью оценивается, что сердечная кахексия присутствует примерно в 10% случаев [12]. 
Сердечная кахексия определяется как потеря минимум 5% от массы тела без отеков в течение 12 месяцев (или ИМТ <20 кг/м2) у пациентов с хронической сердечной недостаточностью в сочетании с как минимум тремя критериями из представленных: 
· Снижение мышечной силы
· Утомляемость
· Анорексия
· Низкий индекс обезжиренной массы тела 
· Лабораторные маркеры воспаления и поражения внутренних органов - (гемоглобин 12 г/дл, сывороточный альбумин <3,2 г/дл, повышенный уровень IL-6 или повышенный уровень С-реактивного белка) [13]. 
В настоящее время рассматриваются две теории патогенеза сердечной кахексии: 
1) Критическая активация нейрогормональных систем (ренин-ангиотензин-альдостероновой)
2) Системное воспаление и активация цитокинов TNF-α, IL-1 и IL-6, а также угнетение действия противовоспалительных медиаторов, включая IL-10 и TBFβ1 [14]. 
Помимо этого, предполагается, что помимо наличия отека кишечника и массивной выработки цитокинов, снижение нутритивного статуса может быть следствием ограничений в питании из-за препятствий в самообслуживании из-за наличия тяжелых симптомов (одышки, слабости) [15]. 
Также недавние исследования связали правожелудочковую сердечную недостаточность с развитием сердечной кахексии из-за возникновения венозного застоя в желудочно-кишечном тракте, нейрогуморальной воспалительной активации, мальабсорбции, энтеропатии с потерей белка и транслокации кишечных бактерий [16]. 
Однако, лежащие в основе сердечной кахексии патофизиологические механизмы еще не выяснены полностью, что препятствует разработке эффективной стратегии лечения. Поскольку это состояние отличается от синдрома мальнутриции или анорексии, в основе терапии которых основным пунктом является адекватное питание, лечение сердечной кахексии представляет собой актуальные терапевтические проблемы, неразрешенные на данный момент. Одной из интересных и сложных проблем является взаимосвязь между ожирением, ведущим к различным сердечно-сосудистым заболеванием и последующим развитием сердечной кахексии (рис. 1) [17]. 
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Рисунок 1. Патофизиологические изменения поражения сердца, связанного с ожирением и развитием сердечной кахексии. Адаптировано из  [17]. 

Экспериментальные модели на животных продемонстрировали, что ограничения в питании могут привести к ультраструктурным, морфологическим и функциональным изменениям даже в нормальном здоровом сердце. Подразумевая, что сердечная кахексия вносит дополнительный вклад в сердечную дисфункцию и приводит к аномалиям в строении сердца, добавляя новые структурные изменения к имеющимся, можно предположить, что данное состояние запускает порочный круг [18]. 
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Саркопения - истощение и потеря функции скелетных мышц, часто предшествует кахексии и предсказывает неблагоприятный исход [17]. Данный синдром характеризуется потерей мышечной массы, силы и работоспособности. Саркопения связана с повышенным уровнем функциональных нарушений, падений, инвалидности и смертности. В отличие от кахексии, данный синдром может возникать без привязки к основному заболеванию. Основными причинами являются сниженная подвижность пожилых пациентов, отсутствие физической активности, воспаление, дефицит питательных веществ, изменения со стороны эндокринной системы и хронические заболевания [19].  По данным исследований саркопения была выявлена ​​у 53–57% мужчин и от 43 до 60% женщин в возрасте старше 80 лет [20]. Потеря мышечной массы, сопровождающаяся снижением мышечной силы, может происходить у людей с избыточным весом (саркопеническое ожирение), а также у людей с нормальным и недостаточным весом.
Саркопения может способствовать ремоделированию и дисфункции сердечно-сосудистой системы, а также развитию ХСН-сФВ из-за следующих метаболических и эндокринных нарушений (рис. 2) [21]. 
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Рисунок 2. Метаболические и эндокринные нарушения, связанные с саркопенией. Адаптировано из [21].
[bookmark: _Toc72666024]1.1.4 Ожирение
Ожирение является известным фактором риска и известным этиопатогенетическим фактором ряда сердечно-сосудистых и метаболических заболеваний, в том числе артериальной гипертензии, сахарного диабета 2 типа, атеросклероза и ишемической болезни сердца. Данные заболевания могут привести к сердечной недостаточности, однако точные механизмы, через которые ожирение оказывает своё влияние на развитие этих нарушений, являются сложными и многофакторными. 
В анализе Фрамингемского исследования сердца, в котором почти 6000 человек (средний возраст 55 лет) наблюдались в среднем в течение 14 лет, риск сердечной недостаточности был выше в два раза у лиц с ожирением по сравнению с лицами без ожирения.  После корректировки установленных факторов риска (например, гипертонии, ИБС, диабета, гипертрофии левого желудочка  риск сердечной недостаточности увеличивался на 5 процентов у мужчин и 7 процентов у женщин на каждое увеличение ИМТ на 1 кг / м2 [22]. 
Факторы, влияющие на ремоделирование левого желудочка при ожирении, включают степень тяжести и продолжительность ожирения; продолжительность и тяжесть сопутствующих заболеваний сердечно-сосудистой системы (особенно гипертонии); и, возможно, нейрогормональные и метаболические нарушения, такие как повышенный тонус симпатической нервной системы, активация ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, резистентность к инсулину при гиперинсулинемии, резистентность к лептину при гиперлептинемии, дефицит адипонектина, липотоксичность и липоапоптоз. Эти изменения могут способствовать развитию недостаточности левого желудочка. Недостаточность левого желудочка, вызванная легочной артериальной гипертензией из-за апноэ сна / гиповентиляции ожирения, может впоследствии привести к недостаточности правого желудочка. (рис. 3) [23]. 
[image: ]
Рисунок 3. Предполагаемая патофизиология кардиомиопатии, связанной с ожирением. Адаптировано из [23].

Однако, ожирение, по-видимому, не является фактором риска смертности при сердечной недостаточности, несмотря на его связь с гипертонией, диабетом и гиперхолестеринемией. Было изучено, что среди пациентов с тяжелой сердечной недостаточностью различной этиологии ожирение не связано с повышенной смертностью, а может иметь более благоприятный прогноз [24]. Это называется “парадоксом ожирения”, знание и понимание механизма которого необходимо для составления рекомендаций относительно предпочтительного веса для больных ХСН  [25]. 
1. 
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Наличие периферических отеков является важным клиническим признаком хронической сердечной недостаточности, однако он также может маскировать синдром мальнутриции. Поэтому можно предположить, что для оценки нутритивного статуса больных нецелесообразно использовать исключительно индекс массы тела. В настоящий момент существует множество различных опросников, применяемых в клинической практике. Они объединяют в себе некоторые антропометрические критерии и данные лабораторных исследований, включают в себя также субъективный компонент оценки.
Основные шкалы, используемые в клинической практике в РФ: 
· NRS-2002 (скрининг пищевых рисков) состоит из двух компонентов: оценка недостаточности питания и оценка серьезности заболевания. Недоедание оценивается с помощью трех переменных: ИМТ, недавней потери веса в процентах и изменения в потреблении пищи [26]. Тяжесть заболевания варьируется от 0 (для пациентов с хроническими заболеваниями или переломом бедра) до 3 (для пациентов отделения интенсивной терапии с оценкой APACHE 10). У госпитализированных пациентов NRS-2002 показал чувствительность от 39 до 70 % и специфичность от 83 до 93 % по сравнению с MNA и SGA [27].
· MNA (краткая шкала оценки питания) – опросник, который входит в комплексную гериатрическую оценку пациента, разработан специально для больных старше 65 лет. 
· MUST – универсальный скрининг пищевого статуса, рекомендован для использования в общей популяции. 
Помимо опросников и шкал для оценки нутритивного статуса используются данные лабораторных исследований. В одном метаанализе была исследована взаимосвязь биомаркеров и недостаточности питания, оцененной с помощью MNA, SGA и NRS-2002. Он показал, что расчетный индекс массы тела, а также концентрации альбумина, гемоглобина, общего холестерина, преальбумина и общего белка резко снижались у пациентов с высоким риском мальнутриции [28]. В некоторых исследованиях для оценки нутритивного статуса применялся NRS-2002 совместно с показателями натрийуретического пептида, СРБ, TNF-α, IL- 1, общего белка, альбумина, гемоглобина [29]. 
В настоящий момент активно изучается возможность использования более редких биохимических маркеров нарушений нутритивного статуса. Известно, что жировая ткань является гормонально активной и участвует в секреции более 50 биологически активных веществ, которые называются адипокинами и выполняют различные функции, еще не до конца изученные на данный момент. Одним из адипокинов является адипонектин. Он находится в достаточном количестве в крови — около 0,01% общего белка плазмы c общей концентрацией около 5-10 мкг/мл. Адипонектин принимает участие в регуляции уровня глюкозы в крови и расщеплении жирных кислот. Установлено, что уровень адипонектина в плазме повышается при истощении и снижается при ожирении (что является несколько парадоксальным фактом, т.к. вырабатывается адипонектин адипоцитами) [30]. В одном исследовании было показано, что высокий уровень адипонектина в плазме является независимым предиктором смертности у пациентов с хронической сердечной недостаточностью и систолической дисфункцией, предположительно, из-за его роли как маркера истощения [31]. Таким образом, можно предположить, что уровень общего адипонектина может быть полезен в диагностике и прогнозировании течения заболевания. 
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1.3. Современные подходы к терапии недостаточности питания у пациентов с хронической сердечной недостаточностью.
В настоящее время терапия сердечной кахексии представляется многофакторным процессом. Обсуждается сочетание трех компонентов терапии этого критического состояния, включающей: 
· медикаментозную коррекцию нейрогормональных расстройств
· антицитокиновую терапию 
· нутритивную поддержку - для увеличения массы тела
Активно рассматриваются различные биологически активные агенты, такие как эйкозапентаеновая кислота, β-гидрокси-β-метилбутират и ресвератрол: предполагается, что они потенциально могут противодействовать истощению организма, но четких доказательств эффективности пока найдено не было [32] [33]. Множество исследований проводится в сторону изучения и фармакологических агентов для лечения сердечной кахексии, включая противовоспалительные препараты – антитела против TNF-α, анти-IL-1 и анти-IL-6, талидомид и пентоксифиллин, стимуляторы аппетита (мегестрола ацетат, каннабиноиды и грелин), анаболические стероиды, агонисты рецептора β-2, селективный рецептор андрогенов модуляторы, ингибиторы ферментов и статины [14], [34], [35]. 
Наиболее эффективным и доступным методом коррекции нарушений нутритивного статуса на данный момент является нутритивная поддержка. Следует отметить, что, вероятнее всего, диетические вмешательства не влияют на лежащие в основе катаболические процессы кахексии. Однако применение нутритивной поддержки приводит к увеличению тощей массы тела, росту фракции выброса левого желудочка и снижению функционального класса ХСН по NYHA [36]. 
К настоящему времени было проведено множество исследований, изучающие вмешательство в нутритивный статус у пациентов с ХСН. В 2020 году был опубликован метаанализ, который показал, что некоторые данные являются противоречивыми и нуждаются в дальнейшем подтверждении в клинических исследованиях [37]. В качестве ежедневного нутритивного вмешательства рассматривались следующие варианты: 
1) Высококалорийные высокобелковые пероральные добавки, содержащие 20 г белка, 26 г жиров, 72 г углеводов, энергетической ценностью в 600 ккал;
2) Питательная смесь объемом 500 мл, содержащая 30 г белка, 30 г жиров, 87,5 г углеводов, энергетической ценностью 750 ккал.
3) Добавка 8 г в день эссенциальных аминокислот;
4) Оптимизация диеты и конкретные рекомендации по питанию и приему пищевых добавок вместе с классической терапией ХСН;
5) Физическая активность (упражнения с отягощением) совместно с приемом добавок BCAA (аминокислоты с разветвленной цепью).
Продолжительность вмешательств в исследованиях варьировалась от 6 недель до 6 месяцев. В качестве методов оценки эффективности вмешательства использовались антропометрия, измерение состава тела, оценка кожной сладки трицепса, а также влияние на качество жизни и исход. Так, значительное увеличение массы тела по сравнению с исходной достигалось при использовании высококалорийных высокобелковых пероральных добавок. Одно исследование показало, что сочетание классической терапии ХСН вместе с индивидуальными диетологическими рекомендациями в течение 6 месяцев привело к значительному снижению частоты повторной госпитализации в течение 12 месяцев и показателей смертности от всех причин. Результаты других исследований были направлены на изменение состава тела и массы тела после вмешательства и показали относительно положительные результаты, однако изменение клинических симптомов и уровень качества жизни не были оценены. Также, авторы метаанализа отмечают низкое качество имеющихся исследований и тяжелую воспроизводимость, что говорит о том, что исследования в данной области должны быть продолжены.  
В РФ также есть небольшой пул исследований по изучению влияния применения нутритивной поддержки при различных заболеваниях. Стоит отметить, что такие исследования являются более показательными для нашей популяции, так как они осуществляются преимущественно с использованием доступных российским пациентам смесей для питания и добавок. Например, в одном исследовании был применен состав “Пентамен”, содержащий 18,5 г белка, 18 г жиров, 57,2 г углеводов и энергетической ценность 465 ккал на 100 г. Применение данного состава продолжительностью 4 недели благоприятно сказалось на прирост массы тела, а также увеличились показатели теста  с шестиминутной ходьбой по сравнению с контрольной группой и снижение функционального класса ХСН [38]. Большое разнообразие смесей для энтерального питания на рынке позволяет проводить дальнейшие исследования с поиском оптимальных соотношений калорийности и основных нутриентов. 
Некоторое внимание в настоящее время уделяется профилактике развития нутритивных нарушений и, в особенности, сердечной кахексии. Она включает в себя назначение рациональной медикаментозной терапии в максимально ранние, подобранной индивидуально. Физические упражнения могут способствовать изменению соотношения катаболизма и анаболизма в организме в сторону преобладания анаболических эффектов, а также влияют на сохранение мышечной массы [14]. 
Таким образом, становится очевидным, что врачам необходимо обращать внимание на возможности нутритивной поддержки у пациентов с хроническими заболеваниями и сопутствующими нарушениями нутритивного статуса. В то же время требуется детальное изучение характеристики, объемов и продолжительности нутритивной поддержки на пациентах российской популяции с подробным рассмотрением препаратов и смесей, присутствующих на рынке. Также остается неясным, какие методы необходимо применять для стратификации пациентов на начальном этапе для определения группы риска по возникновению синдрома мальнутриции и сердечной кахексии. Дальнейшие исследования могли бы помочь в дополнении клинических рекомендаций для врачей. 
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Одним из основных клинических проявлений ХСН, сопряженным с ее тяжестью и прогнозом, является степень снижения толерантности к физической нагрузке, которая в целом предопределяет качество жизни [39]. В данном ключе оценка физической работоспособности с помощью нагрузочных тестов у больных ХСН становится все более актуальной. Так, по данным литературы, показатели сердечной деятельности, измеряемые у таких пациентов только в покое, не позволяют предсказать резервные и адаптационные возможности сердца  во время физической нагрузки. [40, 41].   Тест с шестиминутной ходьбой (ТШХ) остается одним из самых востребованных и легкодоступных методов оценки толерантности к физической нагрузке. Он прост в выполнении, не нуждается в наличии особого оборудования, может проводиться и в амбулаторных, и в стационарных условиях. Более того, он позволяет адекватно произвести оценку повседневной активности больных, а полученные показатели коррелируют с показателями качества жизни пациента. Эти данные необходимо использовать в качестве дополнительных критериев в комплексной оценке эффективности лечения и реабилитации больных ХСН [42, 43, 44, 45]. 
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2.1. Характеристика больных, включенных в исследование 
Работа выполнена на базе терапевтического отделения Федерального научного центра реабилитации инвалидов им. Г.А. Альбрехта. Было  обследовано 10 пациентов, из них 5 мужчин и 5 женщин в возрасте от 53 до 81 года (средний возраст – 66±10,5 лет), поступивших на плановое стационарное лечение. 
Критериями включения в исследование были: больные с ХСН с клиническими признаками I и IIА стадии, I-II функциональным классом и синдромом саркопении и мальнутриции. 
Не включались в исследование: больные с симптоматическими артериальными гипертензиями, некупированным гипертоническим кризом, острым инфарктом миокарда, постоянной формой фибрилляции предсердий, нестабильной стенокардией, атриовентрикулярной блокадой II и III степени, ХОБЛ среднетяжелого/тяжелого течения с дыхательной недостаточностью >1 степени, миокардитами, кардиомиопатией, сепсисом, почечной недостаточностью, тромбоэмболией легочной артерии, приобретенными или врожденными пороками клапанного аппарата сердца; геморрагическим синдром, анемией различного генеза средней/тяжелой степени, выраженными дефектами опорно-двигательного аппарата.
Критериями исключения были: отказ больного от проведения исследования. 


2.2. Методы исследования
2.2.1. Методика проведения теста с шестиминутной ходьбой (ТШХ)
После 15 минут отдыха пациент приступал к проведению теста с шестиминутной ходьбой по классической методике. Перед испытуемым ставилась задача пройти как можно большую дистанцию за 6 минут в собственном темпе. Пациентам было разрешено замедлять темп и останавливаться во время проведения исследования, а затем возобновлять ходьбу. До и после ТШХ устанавливали артериальное давление, частоту сердечных сокращений и частоту дыхательных движений, а также проводили оценку физической нагрузки по шкале Борга [46]. 
Дистанцию, пройденную в течение шести минут, записывали в метрах.
Пройденное расстояние регистрировалось и определялся функциональный класс ХСН по данным теста с шестиминутной ходьбой.
Тест с шестиминутной ходьбой проводился всем пациентам дважды: до и после лечения в сочетании с нутритивной поддержкой. 


2.2.2. Методика проведения нутритивной поддержки. 
Всем пациентам, включенным в исследование, проводилась нутритивная поддержка в течение 14 дней в стационаре и затем суммарно на протяжении двухмесячного периода самостоятельно. Она включала в себя пероральные высококалорийные высокобелковые добавки (на 100 г: энергетическая ценность 1943 кДж/463 ккал; белок (16% энергии) 18,2 г; жиры (35% энергии) 18,2 г, насыщенные 8,5 г; углеводы (49% энергии) 56,6 г) по 50 г 3 раза в день с основными приемами пищи. 
По окончании двухмесячного периода перед испытуемым ставилась та же задача: пройти как можно большую дистанцию за 6 минут в собственном темпе. До и после ТШХ устанавливали артериальное давление, частоту сердечных сокращений и частоту дыхательных движений, а также проводили оценку физической нагрузки по шкале Борга [46]. 
Дистанция, пройденная в течение шести минут, записывалась в метрах и определялся функциональный класс ХСН.


2.2.3. Методика определения субъективной оценки физической нагрузки 
Интенсивность возникающих при выполнении пробы жалоб (одышки и сердцебиения) оценивалась испытуемым по 20-балльной шкале Борга (приложение 1). После проведения теста с шестиминутной ходьбой пациентам предлагалось оценить уровень физической нагрузке по предложенной шкале, основываясь на своих ощущениях. 
Шкала размечена от 6 до 20, где цифра, умноженная на 10, приблизительно соответствует пульсу взрослого здорового человека при данном уровне нагрузки. Например, субъективная оценка нагрузки 12 баллов примерно соотносится с частотой пульса 120 ударов в минуту.   Несмотря на субъективный характер ощущений, шкала позволяет довольно точно оценить уровень нагрузки.


2.2.5. Статистический анализ 
В обработку включали данные о пациентах, полностью выполнивших протокол исследования. Статистический анализ был проведен с использованием пакета прикладных программ «SPSS Statistics ver. 23.0» фирмы «SPSS: An IBM Company». При создании базы данных использовался редактор электронных таблиц «Microsoft Excel ver. 2019».
 Количественные показатели (САД, ДАД, ЧСС, ЧДД, пройденное расстояние) в связанных выборках рассматривали с помощью критерия t Стьюдента для парных выборок (Paired-Samples T Test).  Из описательных характеристик при использовании критерия t были представлены среднее значение (M) и ошибка среднего значения (m).
Для сравнения качественного признака (субъективная оценка переносимости нагрузки) в двух зависимых группах использовался подчиняющийся распределению χ2 критерий МакНемара (McNemar) с поправкой Йейтса (Yates's correction) для малых выборок.  
Графическая обработка данных проводилась при помощи программы «Microsoft Excel ver. 2019». 
Критический уровень достоверности нулевой статистической гипотезы «p» считался равным 0,05 во всех случаях.



[bookmark: _Toc72666029]Глава 3. ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ
Всего в исследовании приняло участие 10 человек, среди них 5 мужчин и 5 женщин в возрасте от 53 до 81 лет (средний возраст – 66±10,5 лет) (таблица 1).
Таблица 1.
Распределение больных по полу и ФК ХСН
	Признак
	Группа больных
	Итого

	
	I ФК
	II ФК
	

	Мужчины
	30%
	20%
	50%

	Женщины
	20%
	30%
	50%

	В целом
	50%
	50%
	100%



Из числа всех испытуемых половину составили пациенты мужского пола (50%), и половину - пациенты женского пола (50%). Доля пациентов с I ФК сердечной недостаточности составила 50%. Среди них мужчин и женщин - 30% и 20% соответственно. Доля пациентов с II ФК составила также 50% – 20% и 30% , где 20% - пациенты мужского пола, а 30% - женского. Группа больных мужского и женского пола со II ФК СН оказалась старше (средний возраст составил 79,3±1,25) по сравнению с группой больных с I ФК СН, где средний возраст оказался 60±6,88 лет. 
Пациенты, полностью прошедшие курс нутритивной поддержки в течение 2 месяцев, были приглашены на повторное обследование с определением ФК ХСН. Полученные изменения представлены в таблице 2. 
Таблица 2.
Изменение распределения больных по полу и ФК ХСН после курса
 нутритивной поддержки
	Признак
	Группа больных
	Итого

	
	I ФК
	II ФК
	

	Мужчины
	30%
	20%
	50%

	Женщины
	40%
	10%
	50%

	В целом
	70%
	30%
	100%



Доля пациентов с I ФК сердечной недостаточности возросла и составила 70%. Среди них мужчин и женщин - 30% и 40% соответственно. Доля пациентов с II ФК сердечной недостаточности составила 30%, где 20% - пациенты мужского пола, а 10% - женского. 
В таблицах 3 и 4 представлены показатели пройденного испытуемыми расстояния при проведении ТШХ до назначения им нутритивной поддержки, на основании которых пациентам был определен класс СН.
Таблица 3.
Показатели пройденного расстояния при проведении ТШХ до назначения пациентам нутритивной поддержки с определением ФК СН
	Испытуемый, № п/п
	6МWD, (м)
	Функциональный класс ХСН

	1
	384
	II

	2
	435
	I

	3
	405
	II

	4
	440
	I

	5
	400
	II

	6
	428
	I

	7
	356
	II

	8
	427
	I

	9
	435
	I

	10
	387
	II


 
Согласно выполненным расчетам при проведении ТШХ по классической методике испытуемые в среднем проходили расстояние равное 409,7±8,8 метров. На основании полученных данных к I ФК СН было отнесено 5 пациентов, и ко II – 5.
В таблице 4 представлены показатели пройденного пациентами расстояния при проведении ТШХ после курса нутритивной поддержки с определением ФК СН. 
Таблица 4.
Показатели пройденного пациентами расстояния при проведении ТШХ после курса нутритивной поддержки с определением ФК СН
	Испытуемый,
№ п/п
	6МWD, (м)
	Функциональный класс ХСН

	1
	412
	II

	2
	468
	I

	3
	438
	I

	4
	531
	I

	5
	422
	II

	6
	456
	I

	7
	425
	II

	8
	427
	I

	9
	449
	I

	10
	449
	I


         	
По результатам ТШХ функциональный класс сердечной недостаточности у некоторых пациентов изменился: к I ФК СН было отнесено 7 человек, а ко II – 3. Испытуемые в среднем проходили расстояние 447,7±10,7 метров. 
Для решения одной из задач исследования необходимо было сопоставить полученные данные о пройденном испытуемыми расстоянии при выполнении ТШХ до и после курса нутритивной поддержки и сравнить средние показатели (таблица 5).
Таблица 5.
Показатели пройденного испытуемыми расстояния при проведении ТШХ до и после курса нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	6МWD, (м)

	
	ТШХ до нутритивной поддержки
	ТШХ после нутритивной поддержки

	1
	384
	412

	2
	435
	468

	3
	405
	438

	4
	440
	531

	5
	400
	422

	6
	428
	456

	7
	356
	425

	8
	427
	427

	9
	435
	449

	10
	387
	449

	В среднем
	409,7±8,8
	447±10,2


         	
При сравнении средних показателей пройденного расстояния с помощью парного t-теста (Paired-Samples T Test) было определено, что после получения курса нутритивной поддержки пациенты проходили значимо большее расстояние (p=0,002).
[bookmark: _Hlk70419472]Таким образом, применение нутритивной поддержки у больных ХСН и сопутствующими нутритивными нарушениями влияет на значение пройденной дистанции и, соответственно, на определение ФК ХСН. 
На рис. 4 представлена диаграмма boxplot, отражающая расстояние, пройденное испытуемыми.


Рисунок 4. Расстояние, пройденное испытуемыми при проведении ТШХ до и после курса нутритивной поддержки
  
Диаграмма размаха наглядно демонстрирует сопоставимость показателей при выполнении ТШХ: значение среднего показателя: 409,8 и 447,7 метров; медианы: 416 и 443,5 метра; межквартильного размаха: 386,25 и 435 метров при проведении ТШХ до нутритивной поддержки, 424,25 и 459 метров при проведении ТШХ после нутритивной поддержки; а также минимальные и максимальные значения, которые отражены на границе «усов» графиков, и составляют 356 и 440 метров при проведении ТШХ до нутритивной поддержки, 412 и 531 метров при проведении ТШХ после нутритивной поддержки. 
Полученные результаты могут быть связаны с компенсацией нутритивных нарушений у данной группы пациентов, улучшением общего метаболизма и связанным с этим ростом толерантности к физической нагрузке, что было подтверждено в литературе [38]. Это свидетельствует о том, что все пациенты с ХСН и сопутствующими нутритивными нарушениями должны получать диетологические рекомендации по питанию и нутритивной поддержке. 
Следующим этапом исследования был анализ показателей АД в группе до и после проведения ТШХ у пациентов до назначения нутритивной поддержки и после. Отдельно были рассмотрены показатели систолического (таблица 6, 7) и диастолического артериального давления (таблица 8, 9) у всех испытуемых.
Данные показателей САД в группе пациентов до назначения нутритивной поддержки до и после проведения ТШХ  представлено в таблице 6. 
Таблица 6.
Значение САД до и после проведения ТШХ у пациентов до назначения нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	САД, (мм рт.ст.) у пациентов до назначения нутритивной поддержки 

	
	До нагрузки
	После нагрузки

	1
	125
	127

	2
	125
	135

	3
	115
	124

	4
	128
	135

	5
	116
	122

	6
	124
	130

	7
	130
	137

	8
	120
	128

	9
	121
	127

	10
	118
	125

	В среднем
	122,2±1,6 
	129±1,6 



Как видно из таблицы, до нагрузки САД у пациентов до проведения курса нутритивной поддержки составляло от 115 до 130 мм рт.ст., а под влиянием физической нагрузки повышалось в пределах от 122 до 137 мм рт.ст. При расчете дельты САД у каждого пациента выяснилось, что при проведении ТШХ данный показатель увеличивался в пределах 2–10 мм.рт.ст. Среднее значение САД в покое составило 122,2±1,6 мм рт.ст., а после проведения нагрузочного теста  – 129±1,6 мм рт.ст. 
Показатели САД у испытуемых до и после ТШХ у пациентов после назначения нутритивной поддержки рассмотрены в таблице 7.
Таблица 7.
Значение САД до и после проведения ТШХ у пациентов после назначения нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	САД, (мм рт.ст.) у пациентов после назначения нутритивной поддержки 

	
	До нагрузки
	После нагрузки

	1
	122
	125

	2
	127
	135

	3
	117
	123

	4
	130
	130

	5
	118
	124

	6
	125
	132

	7
	132
	139

	8
	115
	126

	9
	121
	130

	10
	115
	125

	В среднем
	122,2±1,9 
	128,9±1,7 



Как видно из таблицы, до нагрузки САД у пациентов после проведения курса нутритивной поддержки составляло от 115 до 132 мм рт.ст., а под влиянием физической нагрузки повышалось в пределах от 124 до 139 мм рт.ст. При расчете дельты САД у каждого пациента выяснилось, что при проведении ТШХ данный показатель увеличивался в пределах 0–11 мм.рт.ст. Среднее значение САД в покое составило 122,2±1,9 мм рт.ст., а после проведения нагрузочного теста  – 128,9±1,7 мм рт.ст.	
Среднее значение прироста показателя САД после проведения ТШХ в группе пациентов до и после получения нутритивной поддержки представлено на рис. 5.

Рисунок 5. Прирост САД после проведения ТШХ в группе пациентов до проведения курса нутритивной поддержки и после
При проведении анализа показателя среднего прироста САД использовался t-критерий для парных выборок. Между средним приростом систолического артериального давления после ТШХ у пациентов до назначения нутритивной поддержки (7,0 мм рт. ст.) и после проведения курса (6,7 мм рт. ст.)  не было найдено статистически значимых различий (p= 0,736).
Таким образом, применение курсовой нутритивной поддержки в виде пероральных высококалорийных добавок не оказывало влияния на показатель систолического артериального давления.
Был проведен сравнительный анализ показателей САД после проведения ТШХ у пациентов до и после назначения нутритивной поддержки (таблица 8).
Таблица 8.
Систолическое артериальное давление после проведения ТШХ до и после нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	САД (мм рт. ст.) после ТШХ 

	
	До нутритивной поддержки
	После нутритивной поддержки

	1
	127
	125

	2
	135
	135

	3
	124
	123

	4
	135
	130

	5
	122
	124

	6
	130
	132

	7
	137
	139

	8
	128
	126

	9
	127
	130

	10
	125
	125

	В среднем
	129±1,6 
	128,9±1,7 


[bookmark: _Hlk41301435]Для анализа показателя САД использовался t-критерий для парных выборок. По результатам проведенных расчетов выяснилось, что применение нутритивной поддержки не оказывает влияния на показатель систолического артериального давления (p=0,901).
На рис.6 представлена диаграмма boxplot, демонстрирующая распределение показателя САД у испытуемых до и после применения нутритивной поддержки.

Рисунок 6. САД после проведения ТШХ у пациентов до и после нутритивной поддержки
Построение диаграммы размаха позволяет провести графический анализ показателей. Рисунок наглядно демонстрирует значение среднего показателя САД в обеих группах: 129 и 128,9 мм рт.ст.; медианы: 127,5 и 128 мм рт.ст.; межквартильного размаха: 124,75 и 137 мм рт.ст. до нутритивной поддержки, 124,75 и 132,75 м .рт.ст. после нутритивной поддержки; а также минимальные и максимальные значения исследуемых показателей: 122 и 137 мм рт. ст. у пациентов до применения нутритивной поддержки и 123 и 139 мм рт.ст. после ее проведения.
Данные показателей ДАД в группе пациентов до назначения нутритивной поддержки до и после проведения ТШХ  представлено в таблице 9.
Таблица 9. 
Значение ДАД до теста и после проведения ТШХ по классической методике
	Испытуемый, № п/п
	ДАД, (мм рт.ст.) до нутритивной поддержки

	
	До нагрузки
	После нагрузки 

	1
	62
	63

	2
	73
	75

	3
	67
	67

	4
	70
	73

	5
	72
	76

	6
	82
	85

	7
	82
	85

	8
	70
	75

	9
	70
	72

	10
	77
	82

	В среднем
	72,5±2,0 
	75,3±2,2 



 Как видно из таблицы, в состоянии покоя показатель ДАД у пациентов колебался в пределах от 62 до 82 мм рт.ст., а под влиянием физической нагрузки - от 63 до 85 мм рт.ст. При расчете дельты ДАД у каждого пациента выяснилось, что при проведении ТШХ данный показатель изменялся в пределах 0-5 мм рт.ст. Среднее значение ДАД в покое составило 72,5±2,0 мм рт.ст., а после проведения нагрузочного теста по классической методике – 75,3±2,2 мм рт. ст.
Показатели ДАД в группе пациентов после назначения нутритивной поддержки до и после проведения ТШХ  представлены в таблице 10.
Таблица 10.
Значение ДАД до и после проведения ТШХ у пациентов после назначения нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	ДАД, (мм рт.ст.) после нутритивной поддержки

	
	До нагрузки
	После нагрузки

	1
	60
	60

	2
	74
	74

	3
	64
	65

	4
	76
	72

	5
	70
	75

	6
	84
	87

	7
	81
	85

	8
	75
	75

	9
	70
	72

	10
	75
	80

	В среднем
	72,9±2,3
	74,5±2,6



Как видно из таблицы, в состоянии покоя показатель ДАД у пациентов колебался в пределах от 60 до 84 мм рт.ст., а под влиянием физической нагрузки - от 60 до 85 мм рт.ст. При расчете дельты ДАД у каждого пациента выяснилось, что при проведении ТШХ по классической методике данный показатель изменялся в пределах -4–5 мм рт.ст. Среднее значение ДАД в покое составило 72,9±2,3 мм рт.ст., а после проведения нагрузочного теста по классической методике – 74,5±2,6 мм рт. ст.
Среднее значение прироста показателя ДАД после проведения ТШХ до и после применения нутритивной поддержки представлено на рис. 4.

Рисунок 7. Прирост ДАД после проведения ТШХ у пациентов до и после нутритивной поддержки
При проведении анализа показателя среднего прироста ДАД использовался t-критерий для парных выборок. Между средним приростом диастолического артериального давления после ТШХ у пациентов до применения нутритивной поддержки (2,8 мм рт. ст.) и после ее проведения (1,6 мм рт. ст.) не было найдено статистически значимых различий (p=0,200).
Таким образом, применение нутритивной поддержки не оказывало влияния на показатель диастолического артериального давления у пациентов с ХСН и нарушениями нутритивного статуса. 
Был проведен сравнительный анализ показателей ДАД в исследуемой группе после проведения ТШХ до и после применения нутритивной поддержки (таблица 11).
Таблица 11.
Диастолическое артериальное давление после ТШХ до и после проведения курса нутритивной поддержки 
	Испытуемый, № п/п
	ДАД (мм рт.ст.) после ТШХ

	
	До нутритивной поддержки
	После нутритивной поддержки

	1
	63
	60

	2
	75
	74

	3
	67
	65

	4
	73
	72

	5
	76
	75

	6
	85
	87

	7
	85
	85

	8
	75
	75

	9
	72
	72

	10
	82
	80

	В среднем
	75,3±2,2
	74,5±2,6


[bookmark: _Hlk41301424]С помощью t-критерия для парных выборок проанализирован показатель диастолического артериального давления до и после проведения нутритивной поддержки значимых различий в показателе диастолического артериального давления выявлено не было (p=0,104).
На рис.8 представлена диаграмма boxplot, демонстрирующая ДАД после ТШХ у испытуемых до и после нутритивной поддержки.

Рисунок 8. ДАД после проведения ТШХ у пациентов до и после нутритивной поддержки
Рисунок наглядно демонстрирует значение среднего показателя ДАД в обеих группах: 75,3 и 74,5 мм рт.ст.; медианы: 75 и 74,5 мм рт.ст.; межквартильного размаха: 70,75 и 85 мм рт.ст. при выполнении ТШХ до нутритивной поддержки, 70,25 и 81,25 мм рт.ст. при выполнении ТШХ после нутритивной поддержки; а также минимальные и максимальные значения исследуемых показателей: 63 и 85 мм  рт. ст. до нутритивной поддержки 60 и 87 мм рт.ст. после нутритивной поддержки. 
Определялось значение ЧСС до и после теста у пациентов до назначения нутритивной поддержки (таблица 12).  

Таблица 12.
Значение ЧСС до и после ТШХ у пациентов до назначения курса нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	ЧСС, (уд/мин) до нутритивной поддержки

	
	До нагрузки
	После нагрузки

	1
	60
	71

	2
	70
	84

	3
	80
	92

	4
	81
	90

	5
	78
	86

	6
	72
	84

	7
	76
	86

	8
	60
	74

	9
	66
	73

	10
	70
	77

	В среднем
	71,3±2,41
	81,7±2,34



До проведения теста в состоянии покоя ЧСС у всех испытуемых варьировала в пределах от 60 до 81 уд/мин, а после нагрузки – от 71 до 90 уд/мин. Средний показатель ЧСС в группе до и после нагрузки составил 71,3±2,41 уд/мин и 81,7±2,34 уд/мин соответственно.
Также ЧСС замерялась до и после выполнения ТШХ у пациентов, получавших нутритивную поддержку. Полученные данные и средние значение представлены в таблице 13.


Таблица 13.
Значение ЧСС до и после ТШХ у пациентов после назначения курса нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	ЧСС, (уд/мин) после нутритивной поддержки

	
	До нагрузки
	После нагрузки

	1
	60
	64

	2
	64
	72

	3
	84
	90

	4
	79
	86

	5
	74
	80

	6
	74
	78

	7
	80
	90

	8
	62
	71

	9
	62
	69

	10
	70
	71

	В среднем
	70,9±2,72
	77,1±2,90



В покое ЧСС у всех испытуемых варьировала в пределах от 62 до 84 уд/мин, а после проведения ТШХ – от 64 до 92 уд/мин. Средний показатель ЧСС в исследуемой группе пациентов до и после нагрузки составил 70,9±2,72 уд/мин и 77,1±2,90 уд/мин соответственно.
Среднее значение прироста показателя ЧСС после проведения ТШХ до и после применения нутритивной поддержки представлено на рис. 9.

Рисунок 9. Прирост ЧСС после проведения ТШХ до и после нутритивной поддержки
С целью выяснить влияние применения нутритивной поддержки на средний уровень прироста ЧСС у испытуемых был проведен статистический анализ с применением t-критерия для парных выборок. Средний прирост частоты сердечных сокращений после ТШХ у пациентов до курса нутритивной поддержки (10,2 уд/мин) по сравнению с ТШХ после курса нутритивной поддержки (6,2 уд/мин) был достоверно выше (p=0,003). 
Было проведено сравнение зафиксированных показателей ЧСС после ТШХ в группе до и после проведения нутритивной поддержки (таблица 14).
Таблица 14.
Частота сердечных сокращений после ТШХ до и после нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	ЧСС, (уд/мин) после ТШХ

	
	До нутритивной поддержки
	После нутритивной поддержки

	1
	71
	64

	2
	84
	72

	3
	92
	90

	4
	90
	86

	5
	86
	80

	6
	84
	78

	7
	86
	90

	8
	74
	71

	9
	73
	69

	10
	77
	71

	В среднем
	81,7±2,34
	77,1±2,90



[bookmark: _Hlk41301410]При анализе показателя ЧСС использовался t-критерия для парных выборок. Частота сердечных сокращений после проведения ТШХ у пациентов после получения нутритивной поддержки была достоверно меньше, чем до нее (p=0,006).
На рис.10 представлена диаграмма boxplot, демонстрирующая ЧСС после ТШХ у испытуемых до и после нутритивной поддержки.

[bookmark: _Hlk40962603]Рисунок 10. ЧСС после проведения ТШХ до и после нутритивной поддержки

При построении диаграммы boxplot проведен графический анализ показателей. Рисунок наглядно демонстрирует значение среднего: 81,7 и 77,1 уд/мин; медианы: 84 и 75 уд/мин; межквартильного размаха: 73,75 и 87 уд/мин при выполнении ТШХ до нутритивной поддержки, 70,5 и 87  при выполнении ТШХ после нутритивной поддержки; а также минимальные и максимальные значения, которые отражены на границе «усов» графиков и были описаны выше.
Такое статистически значимое снижение прироста ЧСС (рис.9) (p=0,003), а также меньшее среднее значение ЧСС при выполнении ТШХ после нутритивной поддержки (рис.10) (p=0,006), связано, вероятно, с лучшей адаптацией к физической нагрузке у пациентов, прошедших курс нутритивной поддержки. 


В задачи исследования также входило определить значение ЧДД до и после ТШХ у пациентов до назначения нутритивной поддержки (таблица 15).  
Таблица 15. 
Значение ЧДД до и после ТШХ у пациентов до нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	ЧДД, (в мин.) до нутритивной поддержки

	
	До нагрузки
	После нагрузки

	1
	16
	20

	2
	18
	22

	3
	20
	22

	4
	20
	24

	5
	16
	20

	6
	16
	18

	7
	18
	22

	8
	18
	20

	9
	16
	20

	10
	18
	22

	В среднем
	17,6±1,58
	21±1,69



До проведения теста в состоянии покоя ЧДД у всех испытуемых варьировала в пределах от 16 до 20 в мин, а после нагрузки – от 18 до 24 в мин. Средний показатель ЧДД в группе до и после нагрузки составил 17,6±1,58 в мин и 21±1,69 в мин соответственно.
Этот же показатель замерялся до и после выполнения ТШХ после того, как пациенты прошли курс нутритивной поддержки. Полученные данные, а также вычисленные средние показатели представлены в таблице 16.
Таблица 16.
Значение ЧДД до и после ТШХ у пациентов после нутритивной поддержки
	Испытуемый, № п/п
	ЧДД, (в мин.) после нутритивной поддержки

	
	До нагрузки
	После нагрузки

	1
	16
	19

	2
	16
	18

	3
	18
	19

	4
	20
	22

	5
	18
	20

	6
	18
	18

	7
	16
	20

	8
	18
	21

	9
	18
	20

	10
	16
	18

	В среднем
	17,4±1,35
	19,5±1,35



В покое ЧДД у всех испытуемых варьировала в пределах от 16 до 20 в мин, а после проведения ТШХ - от 18 до 22 в мин. Средний показатель ЧДД в исследуемой группе пациентов до и после нагрузки составил 17,4±1,35 в мин и 19,5±1,35 в мин соответственно.
Под влиянием физической нагрузки степень повышения ЧДД после ТШХ варьировала в пределах от 2 до 4 в мин до нутритивной поддержки и в диапазоне от 0 до 4 в мин после нутритивной поддержки. Определены показатели среднего прироста ЧДД в исследуемой группе, которые наглядно представлены на гистограмме (рис.11).

Рисунок 11. Прирост ЧДД после ТШХ до и после проведения нутритивной поддержки 
При проведении сравнительного анализа прироста показателя ЧДД использовался t-критерий для парных выборок. Средний прирост частоты дыхательных движений после ТШХ у пациентов до комплекса нутритивной поддержки (3,4 в мин) по сравнению с этим показателем у пациентов после комплекса нутритивной поддержки (2,1 в мин) был статистически значимо выше (p=0,004).
Таким образом, применение нутритивной поддержки достоверно улучшило показатель частоты дыхательных движений, что сопровождалось субъективным снижением ощущения одышки у пациентов. 
Было проведено сравнение зафиксированных показателей ЧДД после ТШХ у пациентов до и после проведения нутритивной поддержки (таблица 17).
Таблица 17.
 Частота дыхательных движений после проведения ТШХ у пациентов до и после нутритивной поддержки 
	Испытуемый, № п/п
	ЧДД, (в мин.) после ТШХ

	
	До нутритивной поддержки
	После нутритивной поддержки

	1
	20
	19

	2
	22
	18

	3
	22
	19

	4
	24
	22

	5
	20
	20

	6
	18
	18

	7
	22
	20

	8
	20
	21

	9
	20
	20

	10
	22
	18

	В среднем
	21±1,69
	19,5±1,35



С помощью t-критерия для парных выборок проанализирована частота дыхательных движений. В группе пациентов после курса нутритивной поддержки было выявлено значимое снижение ЧДД (p=0,026) по сравнению группой до вмешательства. 
На рис.12 представлена диаграмма boxplot, демонстрирующая ЧДД у испытуемых до и после проведения нутритивной поддержки.  

[bookmark: _Hlk40962628]Рисунок 12. Средний уровень ЧДД после ТШХ до и после нутритивной поддержки 
 
Для проведения графического анализа показателей было выполнено построение диаграммы boxplot. Рисунок наглядно демонстрирует значение среднего: 21 и 19,5 в мин; медианы: 21 и 19,5 в мин; межквартильного размаха: 20 и 22 в мин до нутритивной поддержки, 18 и 20,25 в мин после нутритивной поддержки; а также минимальные и максимальные значения, которые отражены на границе «усов» графиков и были описаны выше.
Еще одной задачей исследования было проведение сравнительной оценки выставленных испытуемыми баллов по Шкале Борга после нагрузки (таблица 18). 
Таблица 18.
Субъективная оценка физической нагрузки после ТШХ у пациентов до и .после нутритивной поддержки  
	Испытуемый, № п/п
	Оценка физической нагрузки после ТШХ, (баллы) 

	
	До нутритивной поддержки
	После нутритивной поддержки

	1
	14
	12

	2
	13
	10

	3
	13
	11

	4
	14
	12

	5
	13
	12

	6
	12
	12

	7
	14
	13

	8
	12
	13

	9
	13
	12

	10
	13
	12



После выполнения теста с шестиминутной ходьбой пациенты до получения комплекса нутритивной поддержки оценили интенсивность физической нагрузки в пределах от 12 до 14 баллов, в то время как после проведения нутритивной поддержки показатель составил от 10 до 13 баллов. 
[bookmark: _Hlk41301466]Для сравнения этого качественного признака в двух зависимых группах использовался χ2 критерий МакНемара (McNemar) с поправкой Йейтса (Yates's correction). Выяснилось, что пациенты субъективно легче переносили нагрузку после получения курса нутритивной поддержки (p=0,049). 
Таким образом, можно предположить, что назначение адекватной нутритивной поддержки совместно с диетологическими рекомендациями пациентам с ХСН и сопутствующими синдромами саркопении и мальнутриции повышает толерантность к физической нагрузке и улучшает субъективную оценку интенсивности нагрузки. 
[bookmark: _Hlk41251224][bookmark: _Hlk70418782]

[bookmark: _Toc72666030]ЗАКЛЮЧЕНИЕ
[bookmark: _Hlk41300899]Сравнительный анализ пройденной испытуемыми дистанции при выполнении теста с шестиминутной ходьбой  до нутритивной поддержки и после ее получения показал, что пациенты после получения нутритивной поддержки могут проходить большее расстояние, что, соответственно, влияет на определение функционального класса сердечной недостаточности (p<0,05). Это позволяет сделать заключение о том, что применение нутритивной поддержки благоприятно влияет на течение ХСН у пациентов с нутритивными нарушениями. 
По результатам исследования не получены статистически значимые различия в показателях систолического и диастолического артериального давления (p>0,05), в то время как при проведении ТШХ у пациентов после нутритивной поддержки показатели частоты сердечных сокращений и частоты дыхательных движений достоверно снижаются (p<0,05), а субъективно физическая нагрузка переносится легче (p<0,05), что, вероятно, обусловлено компенсацией синдрома мальнутриции, поддержанием мышечной массы и соответственным увеличением мышечной силы. За счет применения высококалорийных высокобелковых добавок растет качество жизни пациентов данной группы, потому как они становятся выносливее и активнее в повседневной жизни.
Результаты настоящего исследования позволяют предположить, что нутритивная поддержка и диетологические рекомендации в комплексе с лечением и реабилитацией должны назначаться ослабленным пациентам с ХСН и синдромами мальнутриции и саркопении, так как это позволяет значительно улучшить прогноз и качество жизни данных пациентов. Для уточнения влияния нутритивной поддержки на другие показатели у данных пациентов  необходимо проведение дополнительных исследований.
[bookmark: _Toc72666031][bookmark: _Hlk41251744]
ВЫВОДЫ
1. [bookmark: _Hlk41300458]Применение нутритивной поддержки у больных ХСН и сопутствующими нутритивными нарушениями благоприятно влияет на значение пройденной дистанции при проведении ТШХ.
2. Применение нутритивной поддержки также оказывает влияние на определение функционального класса сердечной недостаточности.
3. Показатели изменения АД после ТШХ у пациентов до и после проведения нутритивной поддержки не различаются, однако, показатели прироста ЧСС и ЧДД у пациентов после получения нутритивной поддержки оказываются статистически значимо ниже.
4. Показатели АД после ТШХ у пациентов до и после нутритивной поддержки значимо не различаются, в то время как показатели ЧСС и ЧДД у пациентов после нутритивной поддержки оказываются достоверно ниже.
5. Пациенты с синдромом саркопении и мальнутриции, получившие нутритивную поддержку в процессе лечения и реабилитации субъективно легче переносят физическую нагрузку при выполнении ТШХ при использовании шкалы Брога. 
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Приложение 1
Шкала субъективной оценки физической нагрузки (Шкала Борга)
	Уровень нагрузки
	Ощущения

	6
	Вообще без усилия
	Очень просто
Без усилия
Нормальное дыхание
Нет чувства усилия в руках и ногах

	7
	Крайне легко
	

	8
	
	

	9
	Легко
	Небольшое усилие 
Дыхание глубже
Возникает ощущение, что мышцы работают

	10
	
	

	11
	Трудновато
	Среднее усилие
Дыхание учащено и углублено

	12
	
	

	13
	Трудно
	Чувствуется мышечная работа
Можно слегка вспотеть
Немного трудно говорить из-за частоты дыхания

	14
	Тяжело
	Тяжелая работа
Одышка еще позволяет говорить
Чувствуется как сильно бьется сердце
Потоотделение +++

	15
	
	

	16
	
	

	17
	Очень тяжело
	Очень тяжелая работа
Очень трудно говорить
Сильная одышка
Мышцы болят
Чувство напряжения в груди
Потоотделение +++

	18
	
	

	19
	Крайне тяжело
	

	20
	Максимальное усилие
	


Критерии для сравнения
	Оценка
	Уровень физической нагрузки

	9
	Очень легко. Для здорового человека это равноценно медленной пешей прогулке без напряжения в течение нескольких минут

	13
	Упражнение трудное, но человек вполне может продолжать

	17
	Сильное напряжение. Здоровый человек все еще может продолжать, но вынужден действительно заставлять себя. Ощущается как очень трудное, человек сильно устал

	19
	Крайняя степень напряжения. Для большинства людей это самое тяжелое упражнение, которое они когда-либо выполняли в своей жизни
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