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Передовая статья

Профилактика неинфекционных заболеваний как 
возможность увеличения ожидаемой продолжительности 
жизни и здорового долголетия
Масленникова Г. Я., Оганов Р. Г.
ФГБУ Национальный медицинский исследовательский центр профилактической медицины Минздрава 

РФ. Москва, Россия

Снижение заболеваемости и смертности от неинфекционных забо­
леваний (НИЗ) населения молодого и  среднего возрастов ведет 
к увеличению ожидаемой продолжительности жизни (ОПЖ) и, сле­
довательно, росту численности населения, в  большей степени, 
в старших возрастных группах. В то же время вероятность прежде­
временных смертей от  НИЗ, от  которых зависит величина ОПЖ, 
в  значительной мере связана с  уровнями доходов населения 
и затратами страны на здравоохранение на человека в год. Высокие 
уровни доходов и  большие затраты на  здравоохранение, >1 тыс. 
долл. США на  человека в  год, сопряжены с  низкой, <10% вероят­
ностью преждевременных смертей от НИЗ и высокими показателя­
ми ОПЖ  — 80+ лет. Снижение вероятности преждевременных 
смертей от НИЗ ведет к сохранению человеческого капитала, уве­
личению доходов государств и, следовательно, появлению возмож­
ностей для создания условий сохранения здоровья населения 
и  ведения здорового образа жизни, развития и  использования 

эффективных технологий профилактики и контроля НИЗ, т. к. соци­
ально­экономическое бремя этих болезней, с учетом современных 
демографических тенденций, будет только расти. 
Ключевые слова: ожидаемая продолжительность жизни, неин­
фекционные заболевания, здоровый образ жизни, профилактика 
социально­значимых заболеваний, здоровое долголетие, челове­
ческий капитал.

Конфликт интересов: не заявлен.
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Prevention of noncommunicable diseases as an opportunity to increase life expectancy and healthy longevity
Maslennikova G. Ya., Oganov R. G.
National Medical Research Center for Preventive Medicine. Moscow, Russia

The reduction of morbidity and mortality from noncommunicable 
diseases (NCDs) in young and middle­aged populations leads to an 
increase in life expectancy (LE) at birth and, consequently, to an 
increase in the population, to a greater extent, in the older age groups. 
At the same time, the probability of premature deaths from NCDs is 
largely related to the household income levels and health care 
expenditures per person.
With high levels of income and health care expenditures (more than 
$1,000, per person per year) there is a low (less than 10% probability of 
premature deaths) from NCDs and high, 80+ years, rates of LE. 
Reducing the probability of premature deaths from NCDs leads to the 
preservation of human capital, increasing of government revenues and, 
consequently, possibility to provide for maintaining of public health, 
development and use of effective technologies for the prevention and 
control of NCDs.

Key words: life expectancy, noncommunicable diseases, healthy 
lifestyle, prevention of socially significant diseases, healthy longevity, 
human capital.
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АТЭС — Азиатско­Тихоокеанское Экономическое Сотрудничество, БП — болезни почек, БСК — болезни системы кровообращения, ВИЧ/СПИД — вирус иммунодефицита человека/синдром приобретенного 
иммунодефицита, ДТП — дорожно­транспортные происшествия, ЗОЖ — здоровый образ жизни, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИЗ — инфекционные заболевания, ИНДП — инфекции нижних дыхатель­
ных путей, МИ — мозговой инсульт, МНП — материнская, неонатальная смерти и смерть вследствие питания, НИЗ — неинфекционные заболевания, ОПЖ — ожидаемая продолжительность жизни, ПСИЗСБ — 
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Введение 
Современные демографические тенденции ха-

рактеризуются снижением заболеваемости и смерт-
ности населения от ведущих причин в  молодом 
и среднем возрастах, которые сопровождаются уве-
личением ожидаемой продолжительности жизни 
(ОПЖ) и, следовательно, увеличением численности 
населения, в большей степени, старших возрастных 
групп [1-4]. Следовательно, величина и  скорость 
увеличения ОПЖ могут быть одними из  основных 
индикаторов эффективности мер укрепления здо-
ровья, профилактики и контроля социально-значи-
мых заболеваний. Однако увеличение численности 
населения старших возрастных групп, в  возрасте 
≥65 лет, соответственно и  естественным образом 
сопровождается ростом хронических заболеваний, 
в первую очередь, неинфекционных (НИЗ), нейро-
дегенеративных (психических) и/или когнитивных 
расстройств, патологических состояний скелетно-
мышечной системы. Более того, можно ожидать, 
что увеличение распространенности НИЗ среди 
населения старшего возраста будет сопровождаться 
мульти- и  коморбидностью, т. е. одновременным 
присутствием патогенетически связанных и не свя-
занных между собой нескольких НИЗ у  одного 
пациента, что потребует изменения тактики лечеб-
ных и  реабилитационных мероприятий. В  связи 
с этим, было интересно сравнить показатели и ско-
рость увеличения ОПЖ, а  также факторы, влияю-
щие на  них у  мужчин и  женщин, проживающих 
в  разных регионах мира. Согласно источникам 
мировых баз данных, в Африканском регионе, Юго-
Восточной Азии и  Восточно-Средиземноморском 
регионах ОПЖ ниже, чем в  остальных регионах 
мира (таблица 1) [5-7]. За  более чем 25-летний 

период, с 1990 по 2016гг, ОПЖ увеличилась у муж-
чин и женщин во всех регионах мира. Однако ско-
рость увеличения ОПЖ у  мужчин и  женщин, про-
живающих в Африканском регионе, регионах Юго-
Восточной Азии и  Восточно-Средиземноморского 
была выше, на ~10 лет, чем в остальных регионах — 
Американском, Европейском и  Западной части 
Тихого Океана, где ОПЖ увеличилась, в  среднем, 
на 7 лет. При разделении стран по уровню доходов 
населения [8], показано, что и  у  мужчин, и  у  жен-
щин ОПЖ увеличивается параллельно росту дохо-
дов стран. За период наблюдения ОПЖ увеличилась 
у  мужчин и  женщин всех стран на  5-8 лет, кроме 
стран с доходами ниже среднего уровня. В странах 
с доходами ниже среднего уровня показатели ОПЖ 
за этот же период практически не изменились. Сле-
дует также отметить, что существенные увеличения 
ОПЖ произошли не в конце прошлого, а в начале 
21 века.

В настоящее время определены 14 основных 
причин смерти населения мира, которые разделены 
на три группы. В первую входят НИЗ, во вторую — 
инфекционные заболевания (ИЗ), материнская, 
неонатальная смерти и  смерть вследствие питания 
(МНП), в третью — дорожно-транспортные проис-
шествия (ДТП) [8-11]. Основные НИЗ представ-
лены болезнями системы кровообращения (БСК), 
в  частности ишемической болезнью сердца (ИБС) 
и  мозговым инсультом (МИ), злокачественными 
новообразованиями органов дыхательной системы, 
желудочно-кишечного тракта и  грудной железы, 
хронической обструктивной болезнью легких 
(ХОБЛ), нейродегенеративными расстройствами — 
болезнью Альцгеймера, сахарным диабетом, цирро-
зами печени (ЦП) и болезнями почек (БП). Из ИЗ 

Таблица 1 
Динамика ОПЖ при рождении в зависимости от региона и уровня доходов в 1990-2016гг (лет) 

Регионы Мужчины Женщины
1990* 2000* 2016** 1990* 2000* 2016**

Африканский 49 49 59,6 52 52 62,7
Американский 68 70 73,8 74 77 79,8
Юго-Восточная Азия 58 61 67,9 59 63 71,3
Европейский 67 68 74,2 74 76 80,8
Восточно-Средиземноморский 59 61 67,7 61 64 70,7
Западная часть Тихого океана 68 70 75,0 71 74 78,9
Весь мир 61 63 69,8 65 68 74,2
Доход 2016*** 2016***
Низкий 55 56 61,1 56 59 64,8
Ниже среднего 65 67 66,1 68 71 69,8
Выше среднего 64 65 73,1 72 73 77,6
Высокий 71 75 77,8 78 81 83,1

Примечание: * — World health statistics 2008: 1.Health status indicators. 2.World health. 3.Health services — statistics. 4.Mortality. 5.Life expectancy. 
6.Demography. 7.Statistics. World Health Organization. ISBN 978 92 4 156359 8 (NLM classification: WA 900.1). Geneva: World Health Organization; 
2008 [5]. ** — World health statistics 2018: monitoring health for the SDGs, sustainable development goals. ISBN 978-92-4-156558-5 Geneva: World 
Health Organization; 2018. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO [6]. *** — United Nation Division. World Population Prospects. 2017 Revision (2). 
https://dataworldbank.org/indicator/SP.DYN.LEOO.FE.IN?Locations=XD [7].
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в  десятку лидирующих причин смерти вошли 
инфекции нижних дыхательных путей (ИНДП), 
туберкулез (ТБ), диарея, вирус иммунодефицита 
человека/синдром приобретенного иммунодефи-
цита (ВИЧ/СПИД) и  малярия. Все вышеперечи-
сленные 14 причин смерти, в том или ином порядке, 
занимают первые 10 лидирующих позиций среди 

причин смерти в странах, в зависимости от уровней 
доходов населения (рисунок 1). Во  всех странах 
с  высокими уровнями доходов и  доходами выше 
среднего уровня в  десятку лидирующих причин 
смерти вошли все перечисленные выше НИЗ, кроме 
ЦП и БП. БП вошли в число 10 лидирующих при-
чин смерти населения только в странах с высокими 

ДОХОД

ПРИЧИНЫ СМЕРТИ

НИЗ ИЗ, МНП ДТП

БСК ЗН БА ХОБЛ СД БП ЦП ИНДП ТБ Д ВИЧ/СПИД М МНП

ИБС МИ ДП ЖКТ ГЖ

Высокий

В/среднего

Н/среднего

Низкий

НИЗ (неинфекционные заболевания): БСК (болезни системы кровообращения), среди которых ИБС (ишемическая болезнь сердца) и МИ
(мозговой инсульт), ЗН (злокачественные новообразования), ДП (дыхательных путей), ЖКТ (желудочно-кишечного тракта) и ГД (грудной 
железы), БА (болезнь Альцгеймера) – нейродегенеративные расстройства, ХОБЛ (хронические обструктивные заболевания легких), СД
(сахарный диабет), БП (болезни почек) и ЦП (циррозы печени).

ИЗ (инфекционные заболевания): ИНДП (инфекции нижних дыхательных путей), ТБ (туберкулез), Д (диарея), ВИЧ/СПИД (вирус
иммунодефицита человека/синдром приобретенного иммунодефицита), М (малярия) и МНП (материнская, неонатальная смерти и смерть
вследствие питания).

ДТП  (дорожно-транспортные происшествия).

Рис. 1     Десять лидирующих причин смерти населения мира в зависимости от уровней доходов (2016г). 
Примечание: Источники: World Bank List of Economies (June 2017). Washington, DC: The World Bank Group; 2017. http://datahelpdesk.worldbank.
org/knowledgebase/articles/906519-world-bank-country-end-lending-groups [8], Global Health Estimates 2016: Deaths by Cause, Age, Sex, by 
Country and by Region, 2000-2016. Geneva, World Health Organization, 2018 [9]. 
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Рис. 2      Первые пять лидирующих причин смерти населения мира в зависимости от уровней доходов (2016г). https://www.who.int/news-room/
fact-sheets/detail/the-top-10-causes-of-death [11].

Примечание: 1 — ИБС, 2 — МИ, 3 — болезнь Альцгеймера, 4 — злокачественные новообразования органов дыхания, 5 — ХОБЛ, 6 — ИНДП, 
7 — туберкулез, 8 — диарея, 9 — ВИЧ/СПИД.



8

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2019;18(2)

уровнями доходов населения. Кроме того, для этих 
стран значимы и  ИНДП, а  для стран с  доходами 
населения выше среднего уровня также ДТП. Для 
стран с  доходами ниже среднего уровня среди 10 
лидирующих причин смерти при НИЗ  — БСК, 
ХОБЛ, сахарный диабет, ЦП и  БП; ИЗ  — ИНДП, 
ТБ и Д; а также МНП и ДТП. Для стран с низкими 
уровнями доходов, лидирующими причинами 
смерти при  НИЗ являются только БСК (ИБС 
и  МИ), все ИЗ, МНП и  ДТП. При этом 9 из  14 
основных причин смерти населения всего мира, 
независимо от  уровней доходов, занимают 5 лиди-
рующих позиций. В  то  же время сами причины 
смертей, величины их коэффициентов стандартизо-
ванной смертности и  порядок их расположения 
меняется в зависимости от доходов населения (рису-
нок 2). Для всех стран мира, независимо от уровней 
доходов, БСК (ИБС и МИ) входят в пятерку лиди-
рующих причин смерти населения. В  странах 
с  высокими доходами и  доходами выше среднего 
уровня все 5 лидирующих позиций занимают НИЗ, 
такие как БСК, болезнь Альцгеймера, злокаче-
ственные новообразования и  ХОБЛ. В  странах 
с  уровнями доходов населения ниже среднего 
уровня и низкими доходами в пятерку лидирующих 
причин, помимо БСК, входят также ИЗ, такие, как 
ИНДП, ТБ, диарея и ВИЧ/СПИД. 

Таким образом, во  всех странах показатели 
ОПЖ и скорость ее увеличения определяются уров-
нем доходов и  лидирующими причинами смерти. 
Среди причин высоких значений ОПЖ: высокие 

уровни доходов и  большой вклад основных НИЗ 
в смертность населения. 

Вклад НИЗ в динамику ОПЖ населения отдель-
ных регионов мира 

Экономический уровень развития может опре-
делять структуру и показатели социально-значимых 
причин смерти, что впоследствии влияет на значе-
ния ОПЖ и скорость ее увеличения. В связи с этим 
было интересно сравнить все эти показатели и  их 
динамику в  экономиках Азиатско-Тихоокеанского 
Экономического Сотрудничества (АТЭС) и  стра-
нах, входящих в Партнерство Северного Измерения 
по Здравоохранению и Социальному Благополучию 
(ПСИЗСБ)  — далее Партнерство, которые могут 
отличаться географическим расположением и уров-
нями доходов этих экономик и стран, вкладом НИЗ 
в  преждевременные смерти населения. НИЗ, как 
было показано ранее, занимают лидирующие пози-
ции среди причин смерти населения во всех странах 
мира. Известно, что преждевременные смерти насе-
ления от НИЗ напрямую связаны с расходами насе-
ления на  здравоохранение на  человека в  год [4]. 
В  связи с  этим целесо образно проанализировать 
показатели вероятности преждевременных смертей 
от основных НИЗ среди населения в возрасте 30-70 
лет и  величины ОПЖ, их динамику в  экономиках 
АТЭС и странах ПСИЗСБ, в зависимости от уров-
ней доходов и расходов на здравоохранение на чело-
века в год. Экономики АТЭС были разделены на 4 
группы по уровню доходов, а внутри каждой группы 
еще и по затратам на здравоохранение на человека 
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Рис. 3      Динамика вероятности умереть от любого из основных НИЗ в возрасте 30-70 лет и ОПЖ в экономиках АТЭС за период 2000-2016гг [12]. 
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в долларах США, в порядке уменьшения их значе-
ний. В число стран с высокими уровнями доходов и, 
соответственно, с  большими затратами на  здраво-
охранение на  человека в  год вошли: США (9536), 
Австралия (4934), Канада (4508), Япония (3733), 
Новая Зеландия (3554), Сингапур (2280), Респу-
блика Корея (2013), Чили (1102) и Бруней Дарусса-
лам (812), с доходами выше среднего уровня: Мек-
сика (535), РФ (524), КНР (426), Малайзия (386), 
Перу (323) и  Таиланд (217), с  доходами ниже сред-
него уровня: Филиппины (127), Вьетнам (117), 
Индонезия (112) и Папуа Новая Гвинея (77). Следует 
отметить, что различия в затратах на здравоохране-
ние внутри группы стран с  высокими уровнями 
доходов достигали 10 раз, а в группах стран с дохо-
дами выше и  ниже среднего уровня  — более, чем 
в полтора раза. Показано, что в экономиках АТЭС 
наблюдается прямая зависимость между уровнями 
доходов и  затратами на  здравоохранение с  вероят-
ностью преждевременных смертей от НИЗ и вели-
чиной ОПЖ (рисунок 3). Следует отметить, что чем 
выше доходы населения и затраты на здравоохране-
ние, тем меньше значения вероятности преждевре-
менных смертей от  основных НИЗ и, следова-
тельно, выше показатели ОПЖ. За 16-летний период 
наблюдения, во всех экономиках АТЭС произошло 
снижение значений вероятности преждевременных 
смертей от НИЗ, что сопровождалось ростом ОПЖ, 
независимо от уровней доходов населения и расхо-
дов на  здравоохранение. При этом, во  всех эконо-
миках с высокими уровнями доходов, кроме США, 
и большими затратами на здравоохранение вероят-
ность преждевременных смертей от НИЗ составила 
≤10%, а ОПЖ — 80+ лет. В экономиках с уровнями 

доходов выше и ниже среднего уровня вероятность 
преждевременных смертей от основных НИЗ была 
>10%, а ОПЖ не достигала 80 лет. Низкие показа-
тели ОПЖ в экономиках с доходами ниже среднего 
уровня можно объяснить тем, что среди социально-
значимых и лидирующих причин смерти населения 
в основном присутствуют ИЗ, МНП смерти и смерти 
от  ДТП, которые случаются, как правило, в  дет-
ском, молодом и среднем возрастах, вследствие чего 
население не доживает до старшего возраста.

В странах, входящих в  ПСИЗСБ, ситуация 
схожая с  АТЭС (рисунок 4). Практически все 
страны, входящие в Партнерство, за исключением 
РФ и  Республики Беларусь, относятся к  группе 
стран с высокими уровнями доходов. РФ и Респу-
блика Беларусь входят в  группу стран с  доходами 
выше среднего уровня. Как и  в  АТЭС, различия 
в  затратах на  здравоохранение (в  долларах США) 
между странами Партнерства с  высокими уров-
нями доходов, такими как Норвегия (7464), Шве-
ция (5600), Германия (4592), Исландия (4375), 
Финляндия (4005), Эстония (1112), Латвия (923), 
Польша (797) и  Литва (784), также достигают 10 
раз. А  между странами с  доходами выше среднего 
уровня, как РФ (524) и  Республика Беларусь 
(352)  — в  полтора раза. В  странах Партнерства, 
высокие уровни доходов населения и  большие 
затраты на  здравоохранения сопровождались 
и  более низкими значениями вероятности пре-
ждевременных смертей от НИЗ и более высокими 
показателями ОПЖ. Во  всех странах, входящих 
в  ПСИЗСБ, за  16-летний период произошло сни-
жение значений вероятности преждевременных 
смертей от НИЗ и увеличение ОПЖ. Однако только 

Рис. 4     Динамика вероятности умереть от  любого из  основных НИЗ в  возрасте 30-70 лет и  ОПЖ в  странах ПСИЗСБ за  период 2000-
20016гг [12].
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те страны, у которых высокие доходы сопровожда-
лись и  большими затратами здравоохранения 
на  человека в  год, т. е. >1000 долларов США 
на человека в год, достигли значений вероятности 
преждевременных смертей ≤10% и  ОПЖ >80 лет.

Снижение вероятности преждевременных 
смертей и  увеличение ОПЖ в  течение 16-летнего 
периода начала 21-го века, сопровождалось также 
существенным увеличением процентного соотно-
шения численности населения возрастной группы 
≥65 лет к общей численности населения, как в эко-
номиках АТЭС (рисунок 5), так и в странах, входя-
щих в Партнерство (рисунок 6) [12]. В то время как 
процентное соотношение численности населения 
среднего возраста, 15-64 лет, к общей численности 
населения в  большинстве случаев снижалось как 
в  экономиках АТЭС, так и  в  странах, входящих 
в ПСИЗСБ.

Следует считать, что независимо от  географи-
ческого расположения стран, на  величину ОПЖ 
и  скорость ее увеличения значимо влияют такие 
факторы, как уровни доходов населения и  затраты 

на  здравоохранение на  человека в  год. Чем выше 
уровни доходов населения и больше затраты на здра-
воохранение, тем больше показатели ОПЖ. Можно 
предположить, что высокие уровни доходов сопря-
жены с  хорошими условиями для сохранения здо-
ровья и  ведения здорового образа жизни (ЗОЖ), 
а  большие затраты на  здравоохранение, >1 тыс. 
долларов США на человека в год, позволяют разви-
вать и использовать эффективные технологии про-
филактики и контроля НИЗ. 

Как было отмечено ранее, увеличение числен-
ности населения в  старших возрастных группах 
может сопровождаться ростом хронических заболе-
ваний, и, следовательно, увеличением финансовых 
затрат, обусловленных повышенным спросом 
на  медицинское сопровождение соответствующих 
заболеваний и  состояний: диагностику, лечение, 
профилактику, а  также социальную адаптацию 
и реабилитацию пациентов. Снижение соответству-
ющей финансовой нагрузки, в  первую очередь 
на систему здравоохранения, возможно при продле-
нии здоровых и  активных лет жизни населения 
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в течение всей жизни (жизненного цикла) и сохра-
нении человеческого капитала, в  т. ч.  ответствен-
ного за рост благосостояния страны. В подтвержде-
ние этому, на рисунке 7 показано, что уменьшение 
потерянных лет (годов) потенциальной жизни 
в  молодом и  среднем возрастах (<70 лет) за  счет 
снижения преждевременных смертей, ведет к сохра-
нению человеческого капитала, и увеличению дохо-
дов государств и населения [13]. Поэтому для сни-
жения социально-экономического бремени, свя-
занного с  увеличением численности населения и, 
следовательно, затрат на здравоохранение, необхо-
димо создание условий для ведения ЗОЖ, проведе-
ния эффективных мер профилактики и  контроля 
социально-значимых заболеваний, реабилитацион-
ной и социальной помощи на ранних этапах разви-
тия болезней. Для этого нужны достаточные госу-
дарственные/частные инвестиции в  здравоохране-
ние, с  учетом необходимых затрат на  здраво- 
охранение на  человека в  год, численности населе-
ния в целевых группах, распространенности острых 
и хронических заболеваний, необходимости и стои-
мости медицинского и социального обслуживания, 
лекарственного обеспечения и обеспечения необхо-
димыми средствами медицинского назначения. 
При этом нужно понимать, что создание условий 
для ЗОЖ и  проведения эффективных мер профи-
лактики и контроля социально-значимых заболева-
ний на  ранних этапах их развития, будет способ-

ствовать как сохранению человеческого капитала, 
способствующему росту благосостояния государств, 
так и  увеличению здоровой, активной физически 
и  умственно, продолжительности жизни  — здоро-
вому долголетию. Рекомендовано избегать опреде-
лений “пожилой человек”, “старый человек”, “ста-
рение населения”. Во  всех случаях использование 
этих терминов основано, в большей степени, на воз-
растных границах индивидуумов или групп людей, 
что может не  соответ ствовать состоянию их здо-
ровья, в отношении умственной, физиологической 
и  физической состоятельности/активности. Дли-
тельность сохранения здоровья, возрастные гра-
ницы начала и продолжительности патологического 
влияния одного или нескольких факторов на  био-
логические и физиологические процессы в течение 
всей жизни, а  также возможности управления или 
контроля этими процессами, в  большей степени, 
индивидуальны. 

Заключение
Согласно источникам мировых баз данных, 

во всех странах мира происходит увеличение общей 
численности населения и, в большей степени, насе-
ления старшего возраста. Об  этом свидетельствует 
увеличение как показателей ОПЖ, так и  процент-
ного соотношения численности населения стар-
шего возраста по отношению к общей численности 
населения. Росту показателей и увеличению скоро-

Рис. 6      Динамика процентного соотношения численности разных возрастных групп населения по отношению к общей численности насе-
ления стран ПСИЗСБ [7]. 
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сти ОПЖ могли способствовать следующие при-
чины:

•  положительные  изменения  окружающей 
среды, благоприятно повлиявших на здоровье боль-
ших групп населения, а  также на  генетическую/
семейную предрасположенность определенных 
категорий населения; 

•  создание  (разработка)  и  использование 
доступных для большей части населения эффектив-
ных инновационных профилактических, диагно-
стических, лечебных, реабилитационных и  соци-

ально-адаптационных технологий по профилактике 
и контролю социально-значимых заболеваний, что 
способствовало существенному снижению предот-
вратимых смертей от таких заболеваний у лиц моло-
дого и среднего возрастов;

•  позитивное  социально-экономическое  раз-
витие стран и рост благосостояния населения.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсут-
ствии потенциального конфликта интересов, требу-
ющего раскрытия в данной статье.
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Ишемическая болезнь сердца

Aim. To determine the feasibility of complex approach for the 
determination of individual tolerance to physical activity based on 
functional and biochemical markers, in order to choose an effective 
program of physical rehabilitation for patients with non­ST elevation 
acute coronary syndrome (NSTEACS) after percutaneous coronary 
intervention (PCI).
Material and methods. A prospective study included 80 patients with 
NSTEACS who underwent coronary revascularization. One month after 
the acute coronary event and conducting PCI, patients were invited to 

participate in cardiac rehabilitation programs, including with the 
inclusion of exercise program. In order to select a program of physical 
rehabilitation, a general clinical examination, an assessment of the risk 
of cardiovascular complications in NSTEACS, and an individual tolerance 
to physical activity were carried out. Individual tolerance to physical 
activity was assessed by the results of a loading test and biochemical 
markers characterizing metabolic processes during aerobic exercise. A 
loading test was performed on the Marquette­Hellige 2000 treadmill 
(Bruse protocol). According to the results of the exercise test and 

Концепт выбора эффективных программ физической 
реабилитации у больных ишемической болезнью сердца 
Лямина Н. П.1,2, Карпова Э. С.1

1Научно-исследовательский институт кардиологии ФГБОУ ВО “Саратовский государственный

медицинский университет имени В. И. Разумовского” Министерства здравоохранения Российской

Федерации. Саратов; 2ГАУЗ “Московский научно-практический центр медицинской реабилитации, 

восстановительной и спортивной медицины” ДЗМ. Москва, Россия

Цель. Определить целесообразность комплексного подхода 
на основе функциональных и биохимических маркеров к определе­
нию индивидуальной толерантности к физической нагрузке (ТФН), 
с  целью выбора эффективной программы физической реабилита­
ции у  пациентов с  острым коронарным синдромом без подъема 
сегмента ST (ОКС↓ST) после чрескожного коронарного вмешатель­
ства (ЧКВ).
Материал и методы. В проспективное исследование включены 80 
пациентов с ОКС↓ST, которым выполнена коронарная реваскуляри­
зация. Через месяц после острого коронарного события и проведе­
ния ЧКВ пациентов приглашали для участия в программах кардио­
реабилитации, в  т. ч.  с включением физических тренировок (ФТ). 
С  целью выбора программы физической реабилитации проводи­
лись общеклиническое обследование, оценка риска сердечно­
сосудистых осложнений при ОКС↓ST и  индивидуальная ТФН. 
Индивидуальная ТФН оценивалась по  результатам нагрузочного 
теста и биохимическим маркерам, характеризующим метаболиче­
ские процессы при аэробных физических нагрузках. Нагрузочный 
тест выполняли на  тредмиле “Marquette­Hellige 2000” (протокол 
Bruse). По результатам нагрузочного теста и биохимических марке­
ров пациентам рекомендовали дозированную ходьбу или назначали 
короткий курс ФТ с интенсивностью 60% от пороговой мощности. 
Результаты. По окончании короткого цикла программ ФТ досто­
верно значимое увеличение минутного потребления кислорода 
(МПК) отмечено у 72,5%. Из оставшихся 27,5% пациентов, у 15,5% 
прирост МПК был достоверно незначимым, а у 12% МПК остался 
на исходном уровне. Анализ биохимических маркеров в динами­
ке у  этих пациентов демонстрировал устойчиво повышенные 

значения, как в постнагрузочный период, так и после завершения 
ФТ. Уровень мочевины и  креатинина увеличился на  16,7% 
по  сравнению с  исходными постнагрузочными показателями. 
Уровень креатинфосфокиназы уменьшился на 16­24% от постна­
грузочного. Уровень миоглобина составил 106,2±8,4 мкг/л vs 
исходного 90,2±6,2 мкг/л. Кроме того, общая продолжительность 
ФТ у этих пациентов была меньше заявленной и составила 1200 
МЕТ­мин.
Заключение. Таким образом, ориентируясь на  исходный уровень 
МПК при определении тренирующей нагрузки не  всегда можно 
получить ожидаемое повышение физической работоспособности. 
В этом случае оценка динамики изменений уровня биохимических 
показателей крови на  проделанную мышечную работу позволяют 
диагностировать признаки перенапряжения под воздействием 
физических нагрузок, что дает возможность своевременно коррек­
тировать уровень тренировочной нагрузки.
Ключевые слова: физические нагрузки, толерантность к физиче­
ским нагрузкам, биохимические маркеры. 
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biochemical markers, patients were recommended to controlled walking 
or prescribed a short course of exercises with an intensity of 60% of the 
threshold power.
Results. At the end of the short cycle of the exercise program, a 
significant increase of the minute oxygen consumption (MOC) was 
observed in 72,5%. In 15,5% of the remaining patients the increase of 
MOC was insignificant, and in 12% MOC remained at the initial level. The 
analysis of biochemical markers in the dynamics of these patients 
showed consistently elevated values. The level of urea and creatinine 
increased by 16,7% compared with baseline afterload parameters. The 
level of creatine phosphokinase decreased by 16­24% of the afterload 
data. Myoglobin level was 106,2±8,4 μg/l vs baseline 90,2±6,2 μg/l. In 
addition, the total duration of exercise programs in these patients was 
less than stated.
Conclusion. Thus, focusing on the initial level of the MOC in determining 
of load is not always possible to obtain the expected increase in physical 

performance. In this case, the assessment of biochemical blood 
changes allows to determine signs of overstrain under the influence of 
physical exertion, which makes it possible to correct the level of load.
Key words: physical exercises, tolerance to physical activity, 
biochemical markers.
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ДХ — дозированная ходьба, ИМ — инфаркт миокарда, КК — креатинкиназа, КФК — креатинфосфокиназа, КФТ — контролируемые физические тренировки, ЛПИ — лодыжечно­плечевой индекс, МПК — минут­
ное потребление кислорода, НТФН — низкая толерантность к физической нагрузке, ОКС↓ST — острый коронарный синдром без подъема сегмента ST, СЖК — свободные жирные кислоты, УТФН — умеренная 
толерантность к физической нагрузке, ФА — физическая активность, ФН — физические нагрузки, ФР — физическая реабилитация, ФТ — физические тренировки, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешатель­
ство, ЧСС — частота сердечных сокращений.

В настоящее время в рамках развития кардио-
реабилитационных программ, отмечается тенден-
ция к  их индивидуализации, включению новых 
методик, расширению показаний для их назначе-
ния. В последние два десятилетия были использо-
ваны различные модели кардиореабилитации, 
в  настоящее время Минздравом России (Приказ 
“Порядок организации медицинской реабилита-
ции” № 1705н от 29 декаб ря 2012г) законодательно 
утверждена 3-х этапная система кардиореабилита-
ции, которая осуществляется в  соответствии 
с принципами этапности, непрерывности, мульти-
дисциплинарности, обоснованности, индивидуа-
лизации [1]. 

Доминирующим компонентом в  программах 
кардиореабилитации являются программы физиче-
ской реабилитации (ФР). Доказано, что регулярные 
аэробные физические тренировки (ФТ) снижают 
сердечно-сосудистую смертность на  30%, смерт-
ность от всех причин на 20%, потребность в госпи-
тализации на 60% и риск повторного инфаркт мио-
карда (ИМ) на 17% за год [1].

Положительное влияние ФТ на  клиническое 
течение болезни объясняют их доказанными много-
численными позитивными эффектами: антиише-
мическим, антиатеросклеротическим, антитромбо-
тическим, антиаритмическим и  психическим [2]. 

Однако формирование протективных эффектов 
ФР можно достичь при условии адекватности физи-
ческих нагрузок (ФН) состоянию организма чело-
века. Построение тренировочного процесса без 
оценки функционального состояния пациента, без 
учета резервов ведущих функциональных систем, 
особенностей энергетического потенциала в  аэроб-
ных и  анаэробных условиях мышечной деятель-
ности, а также оценки психологической готовности, 
личностной мотивации пациентов может привести 

не только к снижению протективных эффектов ФН, 
но и возникновению патологических состояний. 

В этой связи при планировании программ ФР 
и  выборе оптимальных нагрузок необходимо знать 
уровень индивидуальной физической активности 
(ФА) и толерантности к ФН (ТФН). Однако ряд иссле-
дований показал, что оценка ФА по опросникам явля-
ется субьективным методом и  не  дает реальную ее 
оценку, т. к. существует ряд факторов, которые могут 
исказить достоверность результатов: необъективная 
оценка пациентом индивидуальной ФА или недо-
оценка и переоценка функциональных возможностей 
при выполнении нагрузочного теста [3]. 

Не всегда хорошая переносимость нагрузочного 
теста пациентом, отражает степень ее соответствия 
состоянию организма и уровню его подготовленно-
сти. В этом случае существуют информативные био-
химические показатели крови, изменение которых 
происходит под воздействием ФН и зависит от сте-
пени тренированности, объема выполненных ФН, 
их интенсивности, что дает возможность реально 
оценить физическое состояние пациента, его адапта-
цию к  ФН. Поэтому наряду с  оценкой ФА и  ТФН, 
вполне обоснованным является введение в реабили-
тационную модель определение биохимических мар-
керов, наиболее информативных для определения 
степени ФН и утомляемости. 

В программах ФР больных ишемической бо-
лезнью сердца используются умеренные ФН, кото-
рые характеризуется практически полным аэроб-
ным энергообеспечением [4]. Существует значи-
тельное число показателей, используемых для 
выявления уровня аэробного механизма преобразо-
вания энергии. Наиболее информативными 
и  доступными для определения в  клинической 
прак тике являются: креатинин, мочевина, свобод-
ные жирные кислоты (СЖК), креатинфосфокиназа 
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ная реваскуляризация, у 55% пациентов с многососудис-
тым поражением выбрана тактика поэтапной реваскуля-
ризации (таблица 1).

С целью выбора программы ФР проводились обще-
клиническое обследование, оценка риска сердечно-сосу-
дистых осложнений при ОКС↓ST и  индивидуальной 
ТФН. Индивидуальная ТФН оценивалась по результатам 
нагрузочного теста и биохимическим маркерам, характе-
ризующих метаболические процессы при аэробных ФН.

Нагрузочный тест проводили на  тредмиле 
“Marquette-Hellige 2000” (протокол Bruse) с оценкой сле-
дующих показателей: продолжительность нагрузки (мин), 
минутный уровень потребления О2 (МПК) (мл/кг/мин), 
максимальная частота сердечных сокращений (уд./мин), 
уровень депрессии ST (мВ), количество отведений ЭКГ 
с депрессией ST ≥0,1 мВ. 

В качестве тестирующих биохимических показателей 
использовали количественное определение в  сыворотке 
крови: креатинина, мочевины, СЖК, креатинкиназа (КК), 
миоглобина. Забор крови осуществлялся за 60 мин до на-
грузочного тестирования и  через 24 ч после его заверше-
ния. В последующем определение вышеобозначенных био-
маркеров проводилось у  пациентов, включенных в  про-
грамму выполнения умеренных контролируемых ФТ 
(КФТ) через 1 сут. после завершения цикла тренировок.

Учитывая, что повышение миоглобина в  крови мо-
жет свидетельствовать не только об утомлении и повреж-
дении скелетной мускулатуры, но и повреждении клеток 
миокарда, то дифференцирование “сердечного” изотипа 
миоглобина от  скелетного определялось кинетикой его 
при ИМ, кроме того для подтверждения или исключения 
острого ИМ, миоглобин определялся в комплексе с дру-
гими, более специфичными для ИМ ферментами. С этой 
целью после проведения первой ФТ определялся уровень 
тропонинов, КК MB (CK-MB), натрийуретического пеп-
тида и маркеров ишемии миокарда.

Все биохимические исследования осуществлялись 
на полуавтоматическом биохимическом анализаторе Clima 
MC-15 (Испания) энзиматическим кинетическим или ко-
лометрическим методом с помощью наборов DiaSys (Гер-
мания). Референтные значения составляли принятые про-
изводителями биохимических наборов нормы с  учетом 
возрастных изменений. Верхняя граница нормы для креа-
тинина составляла 120 мкмоль/л, мочевины 8,3  ммоль/л, 
КК 172 ед./л. Норма миоглобина составляла 92 мкг/л, 
верхняя граница нормы СЖК — 0,4 ммоль/л.

(КФК), миоглобин, которые являются основными 
биохимическими показателями при аэробных ФН 
и  достоверно свидетельствует об  ответе организма 
на  аэробную ФН. Все они проверены практикой 
спортивной медицины и  обладают достаточной 
информативностью [4].

Таким образом, при разработке программы ФТ 
необходимо учитывать исходную физическую тре-
нированность, особенности метаболических про-
цессов в аэробных и анаэробных условиях мышеч-
ной деятельности, в отсутствии чего не происходит 
формирования протективных эффектов ФН, более 
того возможно возникновение неблагоприятных 
состояний. 

Цель  — определить целесообразность ком-
плексного подхода на  основе функциональных 
и биохимических маркеров к определению индиви-
дуальной ТФН, с целью выбора эффективной про-
граммы ФР у пациентов с острым коронарным син-
дромом без подъема сегмента ST (ОКС↓ST) после 
чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ).

Материал и методы 
В проспективное, клиническое исследование вклю-

чены пациенты, поступившие в  стационар с  диагнозом 
ОКС↓ST, которым показано ЧКВ. Через 1 мес. после 
острого коронарного события и  проведения процедуры 
эндоваскулярного вмешательства пациентов приглашали 
для участия в  программы кардиореабилитации, в  т. ч. 
с включением ФТ.

Критериями включения в  исследование являлись: 
пациенты с ОКС↓ST в возрасте 53-65 лет, которым была 
выполнена коронарная реваскуляризация, не  имеющие 
периферического атеросклероза с  лодыжечно-плечевым 
индексом (ЛПИ) >0,9, возможностью выполнения нагру-
зочного теста и участия в программах ФР.

Критерии исключения: острый ИМ с  подъемом 
сегмента ST, неконтролируемая артериальная гиперто-
ния, хроническая сердечная недостаточность III-IV 
функционального класса по  NYHA, фракция выброса 
<49%, клинически значимые нарушения сердечного 
ритма, сахарный диабет, тяжелые цереброваскулярные 
и сопутствующие заболевания, поражение опорно-дви-
гательного аппарата, сниженная когнитивная функция, 
ЛПИ <0,9. 

В соответствии с критериями включения и исключе-
ния в  исследуемую группу вошли 60 пациентов с  неста-
бильной стенокардией и  20 пациентов с  не-Q ИМ. 
По данным коронароангиографии, проведенной до про-
цедуры ЧКВ, все пациенты имели многососудистое пора-
жение. Число пораженных коронарных артерий в  сред-
нем составило 3,2±0,2 сосуда. Из них 26,25% (n=21) паци-
ентов выполнено ранее инвазивное вмешательство (до 
24 ч), 52,5% (n=42) проведено инвазивное вмешательство 
с задержкой (до 72 ч), и 21,25% (n=17) пациентов подверг-
лись плановой ЧКВ после полной клинической стабили-
зации состояния в течение 1 мес. от момента острого ко-
ронарного события. В  процентном соотношении по  по-
ловой принадлежности: 72,5% мужчин (n=58) и  27,5% 
женщин (n=22). Из  них 45% пациентов выполнена пол-

Таблица 1
Исходная клинико-инструментальная 

характеристика пациентов, включенных 
в исследование 

Показатели Количество 
(n=80)

Возраст, годы 53,9+8,2 лет
Нестабильная стенокардия, n 60 (75%)
Не Q-ИМ, n 20 (25%)
Среднее число пораженных коронарных артерий 
у одного больного до ЧКВ, n

3,2±0,4

Полная реваскуляризация, % 45
Симптомы дискомфорта в груди после ЧКВ, % 30
Безболевая ишемия миокарда после ЧКВ, % 35
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По результатам нагрузочного теста, пациентам с низ-
кой ТФН (НТФН), повышенным уровнем биохимиче-
ских маркеров утомляемости и высоким риском по шкале 
GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events) реко-
мендовали дозированную ходьбу (ДХ) с частотой не ме-
нее 3 раз/нед., продолжительностью 45-60 мин в течение 
3  мес. Оптимальный темп ДХ определяли по  формуле: 
Р = 0,029Х + 0,124Y + 72,2, где Х — пороговая мощность 
нагрузки (кгм/мин), Y — частота сердечных сокращений 
на высоте нагрузки. За величину X принимали мощность 
последней ступени нагрузки, если больной выполнял ее 
≥1 мин при отсутствии признаков непереносимости. 
В том случае, если нагрузка последней ступени выполня-
лось <1 мин, в качестве величины X использовалась на-
грузка предыдущей ступени. Оптимальный темп ДХ па-
циенты контролировали с помощью цифрового шагомера 
Beurer AS80 (GmbH, Германия). 

Пациентам с умеренной ТФН (УТФН), нормальным 
уровнем биохимических маркеров и умеренным или низ-
ким риском по шкале GRACE через 1 сут. после проведе-
ния нагрузочного теста назначался курс ФТ с интенсив-
ностью 60% от  пороговой мощности. КФТ выполняли 
3  раза/нед. на  беговой дорожке “ATEMI”, интенсив-
ностью 60% от пороговой мощности в количестве 10 еже-
дневных занятий, общей продолжительностью 1800 МЕТ-
мин. Показатель общей продолжительности ФТ исполь-
зовался также для оценки эффективности цикла ФТ 
и приверженности к их выполнению.

По окончании короткого цикла (10 КФТ) ФТ паци-
ентам было проведено повторное нагрузочное тестирова-
ние и биохимический контроль показателей. 

Пациентам назначалась терапия согласно стандар-
там оказания помощи при ОКС↓ST, включающая 
β-адреноблокаторы (бисопролол 2,5-10 мг/сут.); двухком-
понентную антиагрегантную терапию  — аспирин 
100 мг/сут. + клопидогрел 75 мг/сут., ингибиторы ангио-
тензин-превращающего фермента  — периндоприл 5-10 
мг/сут. / зокардис 15-30  мг/сут., гиполипидемические 
препараты — симвастатин 40 мг/сут.

Завершили исследование 73 (91,2%) пациента, 7 па-
циентов выбыли из исследования по причине плохой пе-
реносимости ФТ.

Статистический анализ результатов проводили с по-
мощью пакета программ STATISTICA 10.0 (StatSoft). По-
казатели были представлены в  виде средне ± средне-
квадратичное отклонение (M±SD). Распределение пока-
зателей подчинялось критериям нормального, для вычи-
сления достоверных изменений при нормальном распре-
делении применяли t-критерий Стьюдента. Различия 
считались достоверными при p<0,05. 

Результаты 
Перед началом нагрузочного тестирования 

у всех пациентов осуществлялся забор крови на био-
химические маркеры, которые высоко коррелируют 
со  степенью ФН и  тренированностью пациента. 
Исходно показатели концентрации мочевины, кре-
атинина, миоглобина, КК и  СЖК не  выходили 
за пределы референсных значений.

После нагрузочного тестирования у 72% паци-
ентов определялся умеренный уровень физической 

работоспособности, характеризующийся уровнем 
МПК  — 17,6±2,8 мл/кг/мин, продолжительностью 
ФН — 364±22 с, периодом восстановления — 385±32 
с и максимальной ЧСС — 118±12 уд./мин. 

Оставшиеся 28% пациентов продемонстриро-
вали низкий уровень физической работоспособ-
ности.

При повторном заборе крови через 24 ч после 
нагрузочного тестирования у  пациентов с  НТФН 
средний показатель мочевины составил 9,2±5,4 
ммоль/л vs исходного 7,9  ммоль/л, из  них у  13% 
обследуемых повышение концентрации мочевины 
составило 26-30% от  исходного уровня. В  группе 
с  УТФН уровень мочевины повысился, но  остался 
в пределах нормы и составил 8,9±3,4 ммоль/л. Уро-
вень креатинина в группе НТФН составил 139±0,4 
мкмоль/л, исходно 128±0,2 мкмоль/л, при этом 
у 5% пациентов наблюдалось достоверно значимое 
повышение уровня креатинина до 146-155 мкмоль/л. 
В  группе УТФН уровень креатинина составил 
118±0,2 мкмоль/л. Уровень КК после тестирующей 
нагрузки в  группе НТФН уменьшился на  26,5%, 
в группе УТФН на 45,4%.

Анализ уровня миоглобина показал, что в 53,4% 
случаев у пациентов с НТФН значения миоглобина 
после нагрузочного тестирования находились на 
уровне выше исходного на  35-40%. У  пациентов 
с  УТФН уровень миоглобина повысился на  12,5%, 
из них в 17,5% случаев уровень миоглобина превы-
сил нормальное значение на  26-32% от  исходного. 
Концентрация СЖК у пациентов с НТФН увеличи-
лась до  0,52±0,05  ммоль/л vs исходного 0,28±0,02 
ммоль/л, у пациентов с УТФН уровень СЖК соста-
вил 0,38±0,04 ммоль/л (таблица 2).

Таким образом, полученные данные показы-
вают, что пациенты, у  которых в  ходе нагрузочного 
теста определена НТФН, имеют также повышенный 
уровень биохимических маркеров утомляемости, что 
свидетельствует о  плохой переносимости аэробной 
ФН, это и определило выбор ДХ как наиболее эффек-
тивной программы ФР для этих пациентов.

Пациенты с УТФН и нормальными биохимиче-
скими показателями включены в  цикл коротких 
КФТ умеренной интенсивности, по  окончании 
которого проведено повторное нагрузочное тести-
рование. 

Достоверное увеличение МПК получено 
у 72,5% пациентов и составило 18,9±3,5 мл/кг/мин, 
по сравнению с исходным уровнем 17,6±2,8 мл/кг/
мин (р<0,05). Продолжительность нагрузки к  10 
КФТ увеличилась до  394±22 vs исходной 364±22 с 
(р<0,05). При анализе динамики биохимических 
маркеров у  этих пациентов получено, что средний 
уровень мочевины и креатинина достоверно умень-
шился на 12,5% и 10,3% по сравнению с исходными 
постнагрузочными показателями. Уровень КК 
после цикла тренировок достоверно значимо умень-
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шился у  59% пациентов и  был меньше на  36-44% 
от  постнагрузочного. Уровень миоглобина после 
завершения тренировочного цикла не  превышал 
нормальных значений и составил 88,2±8,4 мкг/л. 

Показатель общей продолжительности ФТ 
составил 1800 МЕТ-мин, что соответствовало уста-
новленному времени тренировки. 

Из оставшихся 27,5% пациентов, у  15,5% при-
рост МПК был достоверно незначимым, а  у  12% 
уровень МПК остался на исходном уровне не больше 
17,6±2,8 мл/кг/мин, уменьшилась продолжитель-
ность ФН (352±16 с) одновременно с увеличением 
периода восстановления до 392±26 с и максималь-
ной ЧСС 120±5 уд./мин. Уровень мочевины и креа-
тинина у  этих пациентов увеличился на  16,7% 
по  сравнению с  исходными постнагрузочными 
показателями. Уровень КК уменьшился на  16-24% 
от постнагрузочного. Уровень миоглобина составил 
106,2±8,4 мкг/л vs исходного 90,2±6,2 мкг/л. Анализ 
уровня миоглобина в  динамике у  этих пациентов 
демонстрировал устойчиво повышенные значения 
как в  постнагрузочный период, так и  после завер-
шения тренировок. Кроме того, общая продолжи-
тельность ФТ у этих пациентов была меньше заяв-
ленной и составила 1200 МЕТ-мин (таблица 3).

Завершили исследование 73 (91,2%) пациента, 7 
пациентов вышли досрочно из  исследования 
по  причине плохой переносимости ФН, болей 
в икроножных мышцах. При определении биохими-
ческих показателей после выхода из  исследования 
у этих пациентов диагностировано 2-кратное повы-
шение уровня миоглобина. 

За время наблюдения не  было зарегистриро-
вано ни  одного случая сердечно-сосудистых собы-

тий, уровень маркеров безопасности после проведе-
ния первой ФТ не  превышал референсных значе-
ний.

Обсуждение
Хорошо известны кардиопротективные эф-

фекты ФР у больных ишемической болезнью сердца 
[5]. Однако получить планируемый кардиопротек-
тивный эффект при использовании ФН возможно 
при условии правильного отбора пациентов в про-
граммы ФР и  выбора адекватной физическому 
состоянию пациента тренирующей нагрузки. 

ФН создают необходимый метаболистический 
фон, обеспечивающий формирование биологиче-
ских и  функциональных изменений для формиро-
вания определенного тренировочного и  последую-
щих кардиопротективных эффектов [6]. 

Ориентируясь на  уровень МПК при опреде-
лении тренирующей нагрузки не  всегда можно 
получить ожидаемое повышение физической 
рабо тоспособности. Существует ряд субъектив-
ных и объективных причин, которые могут иска-
зить достоверность результатов нагрузочного 
тестирования. Известно, что применение нагру-
зок одинакового объема и интенсивности приво-
дит к росту функциональных возможностей лишь 
у  30-40% тренирующихся  — у  тех, для кого 
нагрузка оказалась оптимальной. Для более тре-
нированных эти ФН не эффективны, а для недо-
статочно подготовленных — неадекватны и ведут 
к переутомлению. 

В  этом случае изменение уровня биохимиче-
ских показателей крови на проделанную мышечную 
работу дает возможность более точно судить 

Таблица 2 
Биохимические показатели крови до начала и после нагрузочного тестирования 

Показатели До нагрузочного тестирования (n=80) После нагрузочного тестирования (n=80)
НТФН УТФН

Мочевина (ммоль/л) 7,9±3,12 9,2±5,4 8,9±3,4
Креатинин (мкмоль/л) 128±0,2 139±0,4 118±0,2
КК (Ед/л) 146±1,52 107,4±3,4 79,7±1,44*
Миоглобин (мкг/л) 86,2±7,2 116,2±5,4* 96,2±4,2
СЖК (ммоль/л) 0,28±0,02 0,52±0,05* 0,38±0,04

Примечание: * — р<0,05 достоверность различий с исходными значениями.

Таблица 3
Результаты нагрузочного теста на тредмиле в группе КФТ

Показатель Исходно Через 10 КФТ
Продолжительность фазы нагрузки, с  364±22 394±22* 
Максимальный уровень потребления О2, мл/кг/мин 17,6±2,8 18,9±3,5*
Продолжительность восстановления сегмента ST, с 385±32 378±29
Максимальная депрессия сегмента ST, мВ -0,24±0,1 -0,16±0,2
Число отведений с депрессией сегмента ST, n 3,2±0,3 2,3±0,2*
Максимальная ЧСС, уд./мин 118±12 112±10

Примечание: * — р<0,05 достоверность различий с исходными значениями.
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об адаптационных процессах, протекающих в орга-
низме пациента и  степени его тренированности. 
Оценка биохимических изменений на этапе нагру-
зочного тестирования позволяет диагностировать 
признаки перенапряжения и своевременно коррек-
тировать выбранный уровень тренировочной про-
граммы.

С этих позиций в  настоящем исследовании 
пациентам с НТФН и повышенным уровнем био-
химических маркеров утомления в  качестве 
метода ФР назначена ДХ, т. к. назначение ФН, 
превышающих функциональные возможности 
пациента, приведет к  перенапряжению и  отсут-
ствию формирования кардиопротективных 
эффектов в долгосрочных программах ФР. Через 
несколько месяцев регулярных занятий ДХ сле-
дует ожидать надежный положительный резуль-
тат. При улучшении функциональных возможно-
стей пациентов, увеличении ТФН можно перехо-
дить к ФН умеренного уровня.

Пациентам с УТФН и нормальными биохими-
ческими показателями назначен короткий цикл 
умеренных КФТ. По завершению цикла тренировок 
у 72,5% пациентов отмечено повышение показателя 
МПК на 6,8% от исходного, показатели, характери-
зующие ишемию миокарда, продемонстрировали 
уменьшение максимальной депрессии сегмента ST 
на  12,4% и  числа отведений с  депрессией сегмента 
ST ≥0,1 мВ на  2,3%, увеличилась продолжитель-
ность фазы нагрузки, уменьшилось время восста-
новления сегмента ST до исходного уровня.

Однако у  27,5% пациентов после завершения 
курса КФТ достоверного прироста МПК не отмеча-
лось, а у 10% из них уровень МПК остался на преж-
нем уровне. Анализ динамики биохимических мар-
керов в период восстановления после нагрузочного 
тестирования показал, что они имели повышенный 
уровень миоглобина. Повышение концентрации 
миоглобина в  постнагрузочном периоде и  после 
завершения короткого цикла тренировок в  отсут-
ствии повышения кардиоспецифических фермен-
тов ИМ свидетельствует о  неадекватности уровня 
ФН функциональным возможностям пациента, что 
проявляется утомлением или повреждением скелет-
ной мускулатуры. Это объясняется тем, что скелет-
ные мышцы обеспечивают двигательную актив-
ность организма и  вполне понятно, чем лучше 
мышцы подготовлены к  выполнению ФН, тем 
меньше вероятность их повреждения. Если клетка 
периодически не получала больших ФН, она детре-
нируется и на нормальный раздражитель дает пони-
женную функцию и  возникновение ферментемии 
в  качестве адаптивной реакции в  ответ на  измене-
ние условий. Субъективно это ощущается как дис-
комфорт и чувство тяжести в ногах, чувство распи-
рания и  тянущей боли в  икроножных мышцах. 
Соответственно данное состояние приводит к сни-

жению продолжительности ФТ и  не  приводит 
к повышению ТФН. 

Следует отметить, что в 53,4% случаев у паци-
ентов с  НТФН, которым была рекомендована ДХ, 
значения миоглобина после тестирования превы-
шали исходный уровень на  55-60%, что подтверж-
дает низкий уровень адаптации и  несоответствие 
функциональных возможностей организма ФН.

Оценивая уровень миоглобина, можно спро-
гнозировать приверженность пациента к  участию 
в программах ФР. В представленном исследовании 
те пациенты, которые досрочно вышли из исследо-
вания и  мотивировали свой отказ дискомфортом 
в  икроножных мышцах, имели повышенный уро-
вень миоглобина. Поэтому определение уровня 
миоглобина является важным не  только в  оценке 
физической работоспособности, но  и  имеет про-
гностическую ценность в  оценке приверженности 
участию в программах ФР. 

Анализ уровня КК показал, что пациенты 
с УТФН имели достоверно значимое снижение пока-
зателя КК, чем пациенты с НТФН как в постнагру-
зочный период, так после окончания цикла трениро-
вок. Уменьшение уровня КК свидетель ствует о высо-
ких адаптивных способностях и  тренированности 
организма, т. к. под влиянием ФН в скелетных мыш-
цах увеличивается КФК механизм энергообразова-
ния, повышается концентрация КК и  активность 
фермента КФК, участвующего в ресинтезе аденозин-
трифосфата. Активность КК в  сыворотке крови 
является информативным маркером функциональ-
ного состояния мышечной ткани и широко исполь-
зуется в мониторинге тренировочного процесса. 

Таким образом, полученные результаты демон-
стрируют, что выбор тренирующей нагрузки в про-
граммах ФР только на  основе оценки показателей 
нагрузочного теста не  является универсальным, 
существует ряд факторов, которые могут повлиять 
на  достоверность результатов нагрузочного тести-
рования. Как результат, долгосрочные программы 
ФР не  приводят к  формированию кардиопротек-
тивных эффектов. 

В этой связи биохимические показатели, кото-
рые высоко коррелируют со степенью ФН и трени-
рованностью пациента могут служить маркерами 
функциональной подготовленности и  физической 
работоспособности пациента. Поэтому биохимиче-
ские изменения должны учитываться при выборе 
тренирующей нагрузки в программах кардиореаби-
литации. Неадекватные ФН приводят к  снижению 
протективных эффектов ФН и  возникновению 
патологических состояний. 

Заключение 
Необходимость ФР в программах кардиореаби-

литации доказана множеством научных исследова-
ний. Рациональные, адекватные возрасту и состоя-
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нию человека ФН оказывают разносторонние 
 положительные кардиопротективные эффекты. Не- 
адекватный выбор ФН сопровождается недостаточ-
ным или избыточным напряжением компенсатор-
ных механизмов, затруднением восстановительных 
процессов, медленным развитием тренированности 
и отсутствием формирования кардиопротективных 
эффектов ФН. В определении уровня тренирующей 
нагрузки универсальным считается тест с  ФН, 
однако не менее значимым является биохими ческий 
мониторинг ФН, который значительно дополняет 
и  расширяет возможности оценки функциональ-
ного состояния организма, степень его тренирован-

ности и  адекватности реакции на предъявляемую 
ФН особенно при выборе программ ФР.

Поэтому включение в  реабилитационную 
модель, помимо оценки ТФН, опросников клини-
ческого статуса, панели информативных биомарке-
ров дает возможность правильного отбора больных 
для кардиотренировок, приводит к  оптимизации 
тренировочного процесса с  целью получения мак-
симального кардиопротективного эффекта.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсут-
ствии потенциального конфликта интересов, требу-
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Эхокардиографические показатели при фибрилляции 
предсердий в сочетании с острым коронарным 
синдромом в реальной клинической практике по данным 
тотального регистра острого коронарного синдрома 
по Краснодарскому краю 
Татаринцева З. Г., Космачева Е. Д., Порханов В. А., Кручинова С. В.
ГБУЗ Научно-исследовательский институт — Краевая Клиническая больница № 1  

им. проф. С. В. Очаповского. Краснодар, Россия

Цель. Оценка у пациентов с острым коронарным синдромом (ОКС) 
в сочетании с фибрилляцией предсердий (ФП) по данным тоталь­
ного регистра ОКС по Краснодарскому краю эхокардиографических 
(ЭхоКГ) параметров, а  именно размера левого предсердий (ЛП), 
толщины стенки левого желудочка (ТС ЛЖ), конечного диастоличе­
ского размера левого желудочка (КДР ЛЖ), фракции выброса лево­
го желудочка (ФВ ЛЖ), величины систолического давления в легоч­
ной артерии (СДЛА), а также оценка коронарного субстрата по дан­
ным коронароангиографии (КАГ) и определение связи между вели­
чиной ФВ ЛЖ и коронарным субстратом. 
Материал и  методы. Из  регистра ОКС по  Краснодарскому краю 
были взяты для анализа результаты обследования пациентов, 
последовательно поступивших в кардиологические отделения ГБУЗ 
НИИ­ККБ № 1 им.  проф. С. В. Очаповского за  период времени 
с 20 ноября 2015г по 20 ноября 2017г с диагнозом ОКС, сопровож­
дающимся одним из типов ФП: пароксизмальной, персистирующей 
или постоянной. Эта группа пациентов была обозначена как группа 
ОКС+ФП, в нее вошли 119 пациентов. Группа сравнения была ото­
брана при помощи генератора случайных чисел из  пациентов, 
поступивших в ГБУЗ НИИ­ККБ № 1 с ОКС и сохранившимся синусо­
вым ритмом (СР) (ОКС+СР), за период времени с 20 ноября 2015г 
по 20 ноября 2017г она составила 120 пациентов, что равноценно 
по количеству с исследуемой группой. Анализировали ЭхоКГ пара­
метры, коронарный субстрат по результатам КАГ. Контакт с пациен­
тами осуществлялся при плановых визитах и  посредством теле­
фонных звонков. Срок наблюдения составил 6­24 мес. в  зависи­
мости от срока включения в регистр.
Результаты. При сравнении когорты пациентов ОКС+ФП с  когор­
той пациентов ОКС+СР выявлено достоверно значимое (р<0,05) 

различие размеров ЛП, ФВ ЛЖ, максимальной ТС ЛЖ и величины 
СДЛА. При сравнении наличия гемодинамически значимых стено­
зов в  коронарных артериях в  зависимости от  величины ФВ ЛЖ 
в  сравниваемых группах выяснилось, что в  когорте пациентов 
с ОКС+ФП при ФВ ЛЖ ≤40% в достоверно большем проценте слу­
чаев (р=0,0007) встречаются гемодинамические значимые стенозы 
коронарных артерий в отличие от группы пациентов с ОКС+СР при 
ФВ ЛЖ ≤40%. Напротив, при ФВ >40% достоверно чаще (р<0,001) 
гемодинамически значимые стенозы встречались в группе пациен­
тов с ОКС+СР. 
Заключение. Результаты исследования продемонстрировали 
ухудшение ряда ЭхоКГ показателей у  пациентов с  ОКС+ФП. 
Выявлена связь между ФВ ЛЖ и коронарным субстратом, диагно­
стируемым при КАГ, у  пациентов с  ОКС+ФП и  ОКС + СР, а  также 
между размером ЛП и  неблагоприятными исходами у  больных 
ОКС+ФП. Прогностическую значимость выявленных факторов 
необходимо подтвердить в будущих проспективных исследованиях.
Ключевые слова: острый коронарный синдром, фибрилляция 
предсердий, коронароангиография, эхокардиография, регистр.
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Echo­cardiographic parameters for atrial fibrillation in combination with acute coronary syndrome 
in real clinical practice according to register of acute coronary syndrome in the Krasnodar region
Tatarintseva Z. G., Kosmacheva E. D., Porkhanov V. A., Kruchinova S. V.
S. V. Ochapovsky Krasnodar regional clinical hospital № 1. Krasnodar, Russia

Aim. To evaluate patients with acute coronary syndrome (ACS) in 
combination with atrial fibrillation (AF) according to the total register of 
ACS in the Krasnodar region of echocardiographic (EchoCG) parameters 
(left atrial dimension (LAD), left ventricular wall thickness (LVWT), left 
ventricle end­diastolic diameter (LVEDD), left ventricular ejection 
fraction (LVEF), pulmonary artery systolic pressure (PASP), as well as 

coronary substrate assessment according to coronary angiography 
(CAG) and determination of the relationship between the value of LVEF 
and the coronary substrate.
Material and methods. From the register of the ACS in the Krasnodar 
region, patients were successively taken to the cardiology departments 
of Krasnodar regional clinical hospital № 1 for the period from November 
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20, 2015 to November 20, 2017 with a diagnosis of ACS, accompanied 
by one of the types of atrial fibrillation. This group of patients was 
designated as a group of ACS + AF and amounted to 119 patients. The 
comparison group was selected with the help of a random number 
generator from patients admitted to the hospital with ACS and intact 
sinus rhythm (SR) for the period of time from November 20, 2015 to 
November 20, 2017 (120). We analyzed the ECHO­CG parameters, the 
coronary substrate — according to the CAG. 
Results. When comparing the cohort of patients with ACS + AF with the 
cohort of patients with ACS + SR, we determined a significant (p<0,05) 
difference of LA size, LVEF and values of PASP. During comparing the 
presence of hemodynamically significant stenosis in the coronary arteries 
we noticed that in ACS + AF patients with LVEF ≤40% in significantly higher 
percentage of cases (p=0,0007) occurs significant hemodynamic stenosis 
of coronary arteries, in contrast to the group of patients with ACS + SR 
with LVEF ≤40%. In patients with EF >40% and ACS + SR we determined 
a significantly more frequent (p<0,001) stenosis.
Сonclusion. The results of the analysis are important for 
understanding the distinguishing characteristics of patients with ACS 

that occur on the background of AF, which is important for correct 
prediction of the course of the disease. The maintenance of the ACS 
register will provide information on the real clinical course of the 
disease, as well as improve the effectiveness of treatment in real 
clinical practice.
Key words: acute coronary syndrome, atrial fibrillation, coronary 
angiography, echocardiography, register.
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ИМ — инфаркт миокарда, КАГ — коронароангиография, КДР ЛЖ — конечный диастолический размер левого желудочка, ЛЖ — левый желудочек, ЛКА — левая коронарная артерия, ЛП — левое предсердие, 
ОКС — острый коронарный синдром, ОКС↑ST — острый коронарный синдром с подъемом сегмента ST, ОКС↓ST — острый коронарный синдром без подъема сегмента ST, СДЛА — систолическое давление 
в легочной артерии, СР — синусовый ритм, ТС ЛЖ — толщина стенки ЛЖ, ФВ ЛЖ — фракция выброса ЛЖ, ФП — фибрилляция предсердий, ЭКГ — электрокардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография, CHA2DS2­
VASc — Congestive Heart failure, Hypertension, Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke (2 ball), Vascular disease, Age, Sex category, HAS­BLED — Hypertension, Abnormal renal­liver function, Stroke, Bleeding history or 
predisposition, Labile international normalized ratio, Elderly (65 years), Drugs or alcohol concomitantly (шкала для оценки риска кровотечений).

Введение
Фибрилляция предсердий (ФП) является акту-

альной проблемой здравоохранения, и  связано это 
с  растущей распространенностью этой аритмии 
и  доказанной связью с  заболеваемостью и  смерт-
ностью [1]. Пациенты с ФП имеют в 5 раз выше риск 
развития инсульта, и  удваивают риск смертности 
по сравнению с теми, у кого нет аритмии [2]. Кроме 
того, недавние исследования показали, что ФП 
повышает риск развития инфаркта миокарда [3, 4].

ФП встречается у госпитализированных паци-
ентов с  острым коронарным синдромом (ОКС) 
с  зарегистрированной частотой от  2% до  20% [5] 
и  тесно связана с  длительной госпитализацией, 
повышением последующей сердечно-сосудистой 
смертности [6]. Развитие ФП в условиях ОКС объ-
ясняется несколькими факторами, включающими 
старший возраст, системное воспаление, сердечную 
недостаточность, острую ишемию, повышенное 
конечное диастолическое давление в  левом желу-
дочке (ЛЖ), дилатацию левого предсердия (ЛП) [7]. 
Как известно, фракция выброса ЛЖ (ФВ ЛЖ) слу-
жит важным прогностическим маркером сердечной 
функции. ФВ ЛЖ и дилатация ЛП считаются пре-
диктором риска сердечно-сосудистых заболеваний. 
Проведен анализ для изучения влияния различных 
параметров эхокардиографии (ЭхоКГ) на прогноз 
пациентов с сочетанием ОКС+ФП. 

Считается, что ФП развивается на  фоне ОКС 
в результате следующих причин: окклюзия огибаю-
щей артерии проксимальнее отхождения от  нее 
предсердных ветвей, растяжение предсердий вслед-
ствие перегрузки объемом, возрастание уровня 
катехоламинов и  поражение клапанов сердца [8].

Жалобы на  боль в  грудной клетке, ишемиче-
ские изменения на  электрокардиограмме (ЭКГ), 
повышение уровня кардиоспецифических фермен-
тов  — указывают на  ишемию миокарда и  развива-
ются у пациентов и без значимого атеросклеротиче-
ского поражения коронарных артерий, например, 
на фоне тахиаритмии при ФП [9]. Все вышесказан-
ное создало предпосылки для анализа взаимосвязи 
сниженной ФВ при ОКС+ФП с  коронарным суб-
стратом по  данным коронароангиографии (КАГ).

Целью настоящего исследования явилась оценка 
у пациентов с ОКС+ФП ЭхоКГ параметров: размер 
ЛП, толщина стенки левого желудочка (ТС ЛЖ), 
конечный диастолический размер ЛЖ (КДР ЛЖ), 
ФВ ЛЖ, величина систолического давления в легоч-
ной артерии (СДЛА), установления связи между 
сниженной ФВ ЛЖ (≤40%) и  коронарным субстра-
том по  результатам КАГ, оценка частоты развития 
тромбоэмболических и  геморрагических осложне-
ний, госпитальной летальности и смертности в тече-
ние 6-24 мес. после выписки из стационара. 

Материал и методы
Выполнен ретроспективный анализ историй бо-

лезни 13244 пациентов, поступивших в инфарктные отде-
ления всех без исключения населенных пунктов Красно-
дарского края, и включенных в регистр ОКС по Красно-
дарскому краю с  20  ноября 2015г по  20  ноября 2017г. 
В  каж дом стационаре Краснодарского края на  каждого 
пациента, поступившего с диагнозом ОКС, заводили ре-
гистрационную электронную карту при помощи реги-
страционной электронной программы Parus.

Критерии включения. В каждом стационаре Красно-
дарского края в регистр должны были быть включены все 
последовательно госпитализированные больные с  подо-
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ФВ ЛЖ была рассчитана с  использованием метода 
Симпсона в  соответствии с  рекомендациями Американ-
ского общества ЭхоКГ/Европейской ассоциации ЭхоКГ 
(ASE/EAE) [10] и отнесена к нормальной (>50%), умерен-
но сниженной (40-49%) и значительно сниженной (<40%). 
Размер ЛП измеряли в  концевой желудочковой систоле 
в апикальном 4-камерном режиме согласно рекомендаци-
ям ASE/EAE [10].

Оценка рисков проводилась с  помощью реко-
мендованных к  применению Европейским обществом 
кардиологов валидизированных шкал: CHA2DS2-VASc 
(Congestive Heart failure, Hypertension, Age (2 ball), Diabetes 
mellitus, Stroke (2 ball), Vascular disease, Age, Sex category) — 
риск тромбоэмболических осложнений при ФП, GRACE 
(Global Registry of Acute Coronary Events)  — летальность 
госпитальная и  в  течение 6 мес. при ОКС, HAS-BLED 
(Hypertension, Abnormal renal-liver function, Stroke, 
Bleeding history or predisposition, Labile international 
normalized ratio, Elderly (65 years), Drugs or alcohol 
concomitantly)  — риск кровотечений у  пациентов с  ФП 
в течение 1 года, CRUSADE (Can Rapid risk stratifi cation of 
Unstable angina patients Suppress ADverse outcomes with 
Early implementation of the ACC/AHA guidelines)  — риск 
госпитальных кровотечений у пациентов с ОКС↓ST.

Статистическая обработка результатов осуществля-
лась с помощью электронных таблиц Excel и пакета при-
кладных программ STATISTICA 10. Данные представлены 
в  виде средних величин и  среднеквадратичных отклоне-
ний (М±s). Для сравнения независимых групп по количе-
ственным признакам в зависимости от количества групп 
и  вида распределения признака применялся параметри-
ческий метод t-критерий Стьюдента. Достоверность раз-
личий между группами по качественным признакам оце-
нивалась с помощью критерия соответствия χ2. Статисти-
чески значимыми считались различия при значениях 
двустороннего p<0,05.

Результаты
В исследуемую группу ОКС+ФП включены 119 

пациентов, среди них мужчин 88 (73,95%), женщин 
31 (26,05%). Средний возраст — 68,78±8,77 лет, мак-
симум — 85 лет, минимум — 47 лет. 

В контрольную группу ОКС+СР были вклю-
чены 120 пациентов, среди них мужчин 89 (74,17%), 
женщин 31 (26,83%). Средний возраст — 61,39±11,18 
лет, максимум — 87 лет, минимум — 40 лет.

Достоверно чаще (р<0,05) ОКС↓ST развивался 
в когорте пациентов с ОКС+СР 58,33% в сравнении 
с ОКС+ФП, где он составил 45,38%. 

зрением на  один из  типов ОКС на  момент поступления 
в стационар:

— ОКС с подъемом сегмента ST (ОКС↑ST): ангинозная 
боль >20 мин, одышка, синкопе, остановка кровообращения 
и  др.; изменения на  ЭКГ: элевация сегмента ST ≥1  мм, 
по крайней мере, в двух смежных отведениях или предполо-
жительно новая полная блокада левой ножки пучка Гиса.

— ОКС без подъема сегмента ST (ОКС↓ST): анги-
нозная боль >20 мин, нарастание класса стенокардии 
до  III функционального класса; отсутствие на ЭКГ при-
знаков ОКС↑ST (отсутствие элевации сегмента ST). 

— Возраст ≥18 лет.
Критерии невключения. Инфаркт миокарда (ИМ), 

ставший осложнением чрескожной транслюминальной 
коронарной ангиопластики или аортокоронарного шун-
тирования; ИМ 2-го типа; возраст <18 лет.

Протокол исследования был одобрен локальным 
этическим комитетом. Все пациенты дали свое письмен-
ное информированное согласие на включение в исследо-
вание. Участие пациента в  регистре никак не  влияло 
на его ведение в стационаре и подходы к его лечению.

Из данной когорты пациентов у  1204 (9%) ОКС со-
провождался ФП. Из регистра были взяты для анализа па-
циенты, последовательно поступившие в  кардиологиче-
ские отделения ГБУЗ НИИ-ККБ № 1 им. проф. С. В. Оча-
повского за период времени с 20 ноября 2015г по 20 ноября 
2017г с диагнозом ОКС, сопровождающийся одним из ти-
пов ФП: пароксизмальной, персистирующей или постоян-
ной. Эта группа пациентов обозначена как группа 
ОКС+ФП и состояла из 119 пациентов. Группа сравнения 
была выбрана при помощи генератора случайных чисел 
из  пациентов, поступивших в  ГБУЗ НИИ-ККБ № 1 
им.  проф. С. В. Очаповского с  ОКС и  сохранным СР 
(ОКС+СР) за период времени с 20 ноября 2015г по 20 нояб-
ря 2017г, в нее вошли 120 пациентов, что равноценно по ко-
личеству с исследуемой группой.

Анализировали ЭхоКГ параметры, коронарный суб-
страт по  результатам КАГ. Контакт с  пациентами осу-
ществлялся при плановых визитах и  посредством теле-
фонных звонков. Срок наблюдения составил 6-24 мес. 
в зависимости от срока включения в регистр.

Выполнено субисследование в  группе пациентов 
ОКС+ФП. Пациенты были разделены на  2 подгруппы: 
с продольным размером ЛП ≥40 мм, эта группа обозначе-
на как группа 1, и  с  продольным размером ЛП <40  мм, 
такая группа обозначена как группа 2. В  этих группах 
сравнивались такие негативные исходы как летальность, 
осложнения госпитального периода (острая левожелудоч-
ковая недостаточность, ранняя постинфарктная стено-
кардия), тромбоэмболические и геморрагические ослож-
нения в отсроченном периоде.

Таблица 1 
ЭхоКГ параметры

ОКС+ФП (n=119) ОКС+СР (n=120) р
ЛП, мм 45,34±5,92 40,54±4,14 <0,0001*
КДР, мм 51,69±9,18 51,74±5,12 0,9585
ФВ, % 41,33±9,89 46,325±10,61 0,0002*
Максимальная ТС ЛЖ, мм 12,31±2,51 11,22±2,025 0,0003*
СДЛА, мм рт.ст. 40,29±11,835 32,38±7,17 <0,0001*

Примечание: * — достоверное различие. 
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света сосуда, для остальных коронарных артерий 
стеноз ≥70% просвета сосуда, одинаково часто 
выявлялось в  сравниваемых группах пациен-
тов  — ОКС+ФП в  89,08% vs ОКС+СР в  89,17% 
(р=0,4081). 

При сравнении коронарного субстрата по 
результатам КАГ в  когорте пациентов ОКС+ФП 
с  когортой пациентов ОКС+СР, что достоверной 
разницы в  локализации гемодинамически значи-
мых стенозов в  коронарных артериях в  сравнивае-
мых группах нет (р>0,05) (таблица 3).

При сравнении наличия гемодинамически 
значимых стенозов в коронарных артериях в зави-
симости от  величины ФВ ЛЖ в  сравниваемых 
группах выяснилось, что в  когорте пациентов 

В представленном исследовании по  данным 
ЭхоКГ, выполняемой всем пациентам при посту-
плении в стационар, при сравнении когорты паци-
ентов ОКС+ФП с  когортой пациентов ОКС+СР 
выявлена достоверно значимая (р<0,05) разница 
размеров ЛП, ФВ ЛЖ, максимальной ТС ЛЖ 
и величины СДЛА. При этом достоверное различие 
в размере КДР ЛЖ отсутствовало (таблица 1). При 
анализе показателей ЭхоКГ при помощи коэффи-
циента ранговой корреляции Спирмена показано, 
что достоверная статистическая взаимосвязь выяв-
лена у пациентов из группы ОКС+ФП с наличием 
более низкой ФВ ЛЖ, с более выраженной дилата-
цией ЛП, большей величины СДЛА и  максималь-
ной ТС ЛЖ, что отображено в таблице 2.

По результатам исследования TACTICS-
TIMI-18 (Treat Angina with Aggrastat and Determine 
Cost of Therapy with an Invasive or Conservative 
Strategy-Thrombolysis in Myocardial Infarction  18 
Investigatirs) у  87% пациентов с  нестабильной 
стенокардией и  ИМ без подъема сегмента ST 
обнаруживали стеноз ≥50% хотя бы одной круп-
ной коронарной артерии [11]. В представленном 
исследовании всем (100%) пациентам была 
выполнена диагностическая КАГ. При оценке 
результатов КАГ пациентов, значимое стенози-
рование коронарных артерий — для ствола левой 
коронарной артерии (ЛКА) стеноз ≥50% про-

Таблица 2 
Ранговые корреляции Спирмена 

 в сравниваемых группах пациентов  
в отношении параметров ЭхоКГ

Переменная Ранговые корреляции Спирмена 
ЛП -0,398189*
Максимальная ТС ЛЖ -0,207872*
ФВ 0,306951*
КДР -0,078054
СДЛА -0,284388*

Примечание: * — достоверное различие.

Таблица 3
Сравнение результатов КАГ в когорте пациентов с ОКС+ФП с когортой пациентов с ОКС+СР 

ОКС+ФП (n=119) ОКС+СР (n=120) р
Нет гемодинамически значимых стенозов в коронарных артериях, % 10,92 10,83 0,9822
Наличие гемодинамически значимого коронарного субстрата (для ствола 
ЛКА стеноз ≥50%, для остальных коронарных артерий стеноз ≥70%), %

89,08 89,17 0,4081

Поражение ПНА, % 20,17 28,33 0,1425
Поражение ОА или ВТК, % 6,72 10,00 0,3608
Поражение ПКА, % 19,33 13,33 0,2107
2-сосудистое поражение, % 18,49 20,83 0,6495
3-сосудистое поражение, % 20,17 14,17 0,2199
Другая локализация стенозов (ветви 2-го порядка), % 1,68 1,67 0,9952
Не выполнялась КАГ, % 2,52 0,83 0,3093

Примечание: ПКА — передняя нисходящая артерия, ОА — огибающая артерия, ВТК — ветвь тупого края, ПКА — правая коронарная 
артерия.

Таблица 4 
Взаимосвязь ФВ с гемодинамически значимым поражением  

коронарных артерий в группах ОКС+ФП и ОКС+СР
ОКС+ФП (n=119) ОКС+СР (n=120) р

ФВ >40%:
Нет гемодинамически значимых стенозов, % 9,24 10,00 0,8423
Есть гемодинамически значимые стенозы, % 41,17 74,17 <0,001*

ФВ ≤40%
Нет гемодинамически значимых стенозов, % 3,36 0,83 0,1729
Есть гемодинамически значимые стенозы, % 46,22 25,00 0,0007*

Примечание: * — достоверное различие.
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Обсуждение 
Основная причина развития ФП при ИМ  — 

резкое увеличение гемодинамической нагрузки 
на  ЛП. Острый ИМ часто приводит к  изменению 
динамики заполнения ЛП, что может привести 
к развитию диастолической дисфункции. Впослед-
ствии диастолическая дисфункция приводит к уве-
личению давления в ЛП, и инициирует ремоделиро-
вание ЛП, что в  свою очередь оказывает важную 
роль в развитии ФП при остром ИМ [12]. 

Во Фремингемском исследовании пациентам 
выполнено ЭхоКГ-исследование и  выявлено, что 
прогностическими маркерами ФП являлись размер 
ЛП, ЛЖ, ТС ЛЖ и степень кальциноза митрального 
клапана. Риск развития ФП возрастал на  39% при 
увеличении ЛП на  5  мм и  на  28% при увеличении 
ТС ЛЖ на 4 мм.

В исследовании прогностически неблагоприят-
ными факторами по  результатам ЭхоКГ оказались 
гипертрофия миокарда ЛЖ, повышение уровня 
СДЛА, увеличение размера ЛП >40  мм, снижение 
ФВ ЛЖ <40%. Однако в представленном исследова-
нии частота летальных исходов, а  также такие 
осложнения госпитального этапа как острая лево-
желудочковая недостаточность и  ранняя постин-
фарктная стенокардия, геморрагические осложне-
ния (как большие, так и  малые) в  отсроченном 
периоде была сопоставима как у  пациентов с  про-
дольным размером ЛП ≥40  мм, так и  у  пациентов 
с  размером ЛП <40  мм. Однако с  учетом малого 
количества пациентов в группе с ЛП <40 мм данный 
аспект будут анализировать в дальнейшем.

Согласно литературным данным, основной при-
чиной развития ФП на  фоне ОКС является острая 
ишемия миокарда предсердий вследствие окклюзии 
коронарных артерий выше места отхож дения сосу-
дов, кровоснабжающих предсердия [13]. Однако 
в  настоящем исследовании достоверного различия 
в локализации гемодинамически значимых стенозов 
в коронарных артериях по данным КАГ у пациентов 
с ОКС+ФП и ОКС+СР выявлено не было, что в свою 

с ОКС+ФП при ФВ ЛЖ ≤40% в достоверно боль-
шем проценте случаев (р=0,0007) встречаются 
гемодинамические значимые стенозы коронарных 
артерий в отличие от  группы пациентов ОКС+СР 
при ФВ ЛЖ ≤40%. Напротив, при ФВ >40% досто-
верно чаще (р<0,001) гемодинамически значимые 
стенозы встречались в  группе пациентов 
с ОКС+СР. Отсутствие поражения или умеренное 
поражение коронарных артерий (стеноз ствола 
ЛКА <50% или стеноз в любой другой коронарной 
артерии <70) встречалось с  одинаковой частотой 
как в группе пациентов с ОКС+ФП, так и в группе 
пациентов с ОКС+СР, как со сниженной ФВ ЛЖ, 
так и с нормальной ФВ ЛЖ (таблица 4).

Проведено субисследование в группе пациен-
тов ОКС+ФП. Пациенты были разделены 
на 2 группы: с продольным размером ЛП ≥40 мм 
(данная группа обозначена как группа 1) и с про-
дольным размером ЛП <40  мм (группа 2). При 
сравнении двух групп выяснилось, что риск тром-
боэмболических осложнений выше в  группе 1, 
в этой же группе у пациентов случились ишемиче-
ские мозговые инсульты (n=4), а в группе 2 тако-
вые отсутствовали, однако достоверной разницы 
выявлено не было, вероятно, это связано с малым 
количеством пациентов в  группе 2, вследствие 
чего этот вопрос подлежит дальнейшему рассмо-
трению и анализу. В исследуемых группах леталь-
ность, такие осложнений госпитального этапа как 
острая левожелудочковая недостаточность и ран-
няя постинфарктная стенокардия, а также гемор-
рагические осложнения в  отсроченном периоде 
(как большие, так и  малые) были сопоставимы 
(таблица 5).

Из 25 пациентов группы ОКС+ФП, у которых 
случились геморрагические осложнения, только у 3 
(3,37%) пациентов риск по  шкале HAS-BLED был 
≥3 баллам. Ишемический мозговой инсульт слу-
чился у  4 пациентов, из  них у  3 пациентов риск 
тромбоэмболических осложнений по  шкале 
CHA2DS2-VASc составил ≥2 балла. 

Таблица 5
Сравнительная оценка тромбоэмболических, геморрагических осложнений,  

а также летальности и осложнений госпитального этапа в зависимости от продольного размера ЛП
Группа 1 Группа 2 р

CHA2DS2-VASc ≥2 балла, % 76,24 50,00 0,0237*
CHA2DS2-VASc <2 баллов, % 23,76 50,00 0,0237*
Ишемический мозговой инсульт, % 3,96 0,00 0,3922
HAS-BLED ≥3 баллов, % 28,71 22,22 0,5720
Летальность спустя 6-24 мес., % 9,90 16,67 0,3987
Острая левожелудочковая недостаточность, % 29,70 16,67 0,2572
Ранняя постинфарктная стенокардия, % 27,72 16,67 0,3267
Геморрагические осложнения все, % 19,80 27,78 0,4460

Примечание: * — достоверное различие.
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очередь повлекло отсутствие различий в  исследуе-
мых группах по  методу реваскуляризации в  остром 
периоде. Обнаружено, что гемодинамически значи-
мые стенозы в коронарных артериях в когорте паци-
ентов с ОКС+ФП при ФВ ЛЖ ≤40% отмечали досто-
верно в  большем проценте случаев (р=0,0007).

В заключении, можно сделать предположение, 
что снижение ФВ ЛЖ и  дилатация ЛП могут быть 
связаны с худшим клиническим прогнозом у паци-
ента с ОКС+ФП, которое, однако, нуждается в под-
тверждении результатами будущих проспективных 
исследований. Ранняя идентификация пациентов 
с ОКС, которые подвержены риску возникновения 
ФП, имеет особое значение для клинической прак-
тики.

Заключение
Результаты исследования продемонстриро-

вали ухудшение ЭхоКГ-показателей у  пациентов 
с  ОКС+ФП. Выявлена связь между ФВ ЛЖ 
и коронарным субстратом, диагностируемым при 
КАГ, у пациентов с ОКС+ФП и ОКС+СР, а также 
между размером ЛП и  неблагоприятными исхо-
дами у  больных с ОКС+ФП. Прогностическую 
значимость выявленных факторов необходимо 
подтвердить в  будущих проспективных исследо-
ваниях.
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Выявление латентных нарушений углеводного обмена 
во взаимосвязи с нейрогормональным статусом 
у госпитализированных больных с хронической сердечной 
недостаточностью ишемической этиологии 
Норузбаева А. М., Курманбекова Б. Т., Османкулова Г. Э.
Национальный центр кардиологии и терапии имени академика М. Миррахимова. Бишкек, Кыргызстан

Цель. Выявить латентные нарушения углеводного обмена (НУО) 
во  взаимосвязи с  нейрогормональным статусом у  госпитализиро­
ванных больных с хронической сердечной недостаточностью (ХСН) 
ишемической этиологии 
Материал и  методы. Исследованы 174 больных c ХСН функцио­
нального класса II­IV (NYHA) ишемической этиологии, находящихся 
на  одинаковой стандартной терапии ХСН (β­адреноблокаторы, 
антагонисты минералокортикоидных рецепторов, ингибиторы 
ангиотензин­превращающего фермента, диуретики), без НУО 
и  приема гипогликемических средств в  анамнезе, проведены 
оральный тест толерантности к глюкозе и общеклиническое обсле­
дование. Содержание мозгового натрийуретического пропептида, 
альдостерона и инсулина определены методом иммуноферментно­
го анализа. Инсулинорезистентность (ИР) оценена при помощи 
индекса HOMA­IR. 
Результаты. Среди 174 госпитализированных больных с  ХСН II­IV 
функционального класса (NYHA) ишемической этиологии при помо­
щи орального теста толерантности к  глюкозе у  52,3% выявлены 
НУО: из  них нарушенная толерантность к  глюкозе (НТГ)  — 33,9%, 
нарушенная гликемия натощак  — 1,7% и  сахарный диабет (СД) 2 
типа впервые выявленный — 16,7%, у 47,7% пациентов НУО не обна­
ружены. У всех больных с ХСН наряду с повышением уровней моз­
гового натрийуретического пропептида и  альдостерона, оказался 
повышенным и уровень инсулина. ИР возрастала по мере увеличе­

ния выраженности НУО (в группе без НУО — 10,78 (8,9­12,2), НТГ — 
14,6 (11,2­18,2), СД 2 типа впервые выявленный — 18,6 (15,19­26,7), 
так же как и концентрация альдостерона оказалась выше в группе 
с СД 2 типа, в сравнении с группой НТГ (р2­3<0,01). 
Заключение. Наличие и  прогрессирование ИР у  больных с  ХСН 
ишемической этиологии во  взаимосвязи с  нейрогормональным 
статусом подчеркивает важность своевременного выявления 
латентных НУО с последующей их коррекцией. 
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, инсу­
линорезистентность, предиабет, сахарный диабет 2 типа, коронар­
ная болезнь сердца.
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Identification of latent disorders of carbohydrate metabolism in conjunction with neurohormonal status 
in hospitalized patients with chronic heart failure of ischemic etiology
Noruzbaeva A. M., Kurmanbekova B. T., Osmankulova G. E.
National Center for Cardiology and Therapy named after Academician M. Mirrakhimov. Bishkek, Kyrgyzstan

Aim. To reveal latent disorders of carbohydrate metabolism (CHM) in 
conjunction with neurohormonal status in hospitalized patients with 
chronic heart failure (CHF) of ischemic etiology.
Material and methods. We analyzed 174 patients with NYHA class II­IV 
CHF of ischemic etiology who received the same standard CHF therapy 
(β­adrenergic blockers, mineralocorticoid receptor antagonists, 
angiotensin­converting enzyme inhibitors, diuretics), did not have 
disorders of CHM and never took hypoglycemic agent. We conducted 
oral glucose tolerance test (OGTT) and general clinical examination. The 
levels of brain natriuretic peptide, aldosterone and insulin was 
determined by enzyme immunoassay. Insulin resistance (IR) is assessed 
using the HOMA­IR index.
Results. Among 174 hospitalized patients with NYHA class II­IV CHF of 
ischemic etiology disorders of CHM was detected in 52,3% of patients: 

33,9% of those had impaired glucose tolerance (IGT), 1,7% — impaired 
fasting glucose (IFG), 16,7% — newly diagnosed type 2 diabetes mellitus 
(DM), in 47,7% of the patients disorders of CHM was not found. In all 
patients with CHF, along with elevated levels of brain natriuretic peptide 
and aldosterone, insulin levels were also increased. IR elevated with the 
increase in the severity of disorders of CHM (in the group without 
disorders of CHM  — 10,78 (8,9­12,2), IGT  — 14,6 (11,2­18,2), newly 
diagnosed type 2 DM  — 18,6 (15,19­26,7). Also the concentration of 
aldosterone was higher in the group with DM, compared with the ITG 
group (p2­3<0,01).
Conclusion. The presence and progression of IR in patients with CHF of 
ischemic etiology in conjunction with neurohormonal status emphasizes 
the importance of timely detection of latent CHM disorders with its future 
management.
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Присоединение СД-2 у больных с ХСН досто-
верно ассоциируется с  неблагоприятным прогно-
зом, увеличением показателей смертности, частоты 
госпитализаций, а также более длительным пребы-
ванием в стационаре. 

Таким образом, целью настоящего исследования 
является определение латентных НУО во  взаимо-
связи с нейрогормональным статусом у госпитализи-
рованных больных с ХСН ишемической этиологии. 

Материал и методы 
Исследуемая популяция: были обследованы 174 пациен-

та с ХСН ишемической этиологии, находившихся на стаци-
онарном лечении в отделении ХСН Национального центра 
кардиологии и терапии им. академика М. М. Миррахимова. 
Все пациенты находились на  стандартной терапии ХСН: 
β-адреноблокаторы, антагонисты минералокортикоидных 
рецепторов, ингибиторы ангиотензин-превращающего 
фермента, диуретики, которая не различалась в сравнивае-
мых группах. Критерии включения в исследование: больные 
с ХСН II-IV функционального класса (ФК) (NYHA) ишеми-
ческой этиологии без нарушенной толерантности к глюкозе 
(НТГ), нарушенной гликемии натощак (НГН), СД-2 и СД 1 
типа, а также приема сахароснижающих средств в анамнезе, 
в возрасте 40-75 лет. Критерии исключения: наличие НГН, 
НТГ, СД-2 и СД 1 типа в анамнезе, возраст >75 лет, наличие 
на момент начала исследования острого коронарного син-
дрома, острой декомпенсации сердечной недостаточности 
(СН), дисфункции щитовидной железы (гипо- или гиперти-
реоз). У  всех больных получено письменное информиро-
ванное согласие на участие в исследовании. 

Объективные данные: всем пациентам проведено 
общеклиническое обследование, включавшее сбор жа-
лоб, анамнеза, опрос по  шкале FINDRISK (Finnish 
Diabetes Risk Score). Под курением подразумевается на-
личие курения в анамнезе. Наряду с измерением систо-
лического (САД) и диастолического (ДАД) артериально-
го давления, проведено определение антропометриче-
ских параметров с  измерением роста, веса с  расчетом 
индекса массы тела (ИМТ), окружности талии (ОТ). 
Расчет ИМТ проводили в период достижения компенса-
ции СН по формуле: ИМТ = вес (кг) / рост (м2). За избы-
точную массу тела принимали значения ИМТ 25,0-
29,9  кг/м2, за  ожирение ≥30  кг/м2; за  абдоминальное 
ожирение  — значения ОТ  >102  см у  мужчин и  >88  см 
у женщин. Оценка ФК СН проводилась по результатам 
6-минутного теста с ходьбой. 

ДАД — диастолическое артериальное давление, ИМТ — индекс массы тела, ИР — инсулинорезистентность, НГН — нарушенная гликемия натощак, НТГ — нарушенная толерантность к глюкозе, НУО — наруше­
ние углеводного обмена, ОТ — окружность талии, ОТТГ — оральный тест толерантности к глюкозе, САД — систолическое артериальное давление, СД­2 — сахарный диабет 2 типа, СН — сердечная недоста­
точность, ФК — функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, FINDRISC — Finnish Diabetes Risk Score, HbA1с — гликолизированный гемоглобин, Nt­proBNP — мозговой натрийурети­
ческий пропептид.

Введение
Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 

и сахарный диабет 2 типа (СД-2) являются одними 
из  наиболее распространенных и  прогностически 
неблагоприятных состояний. Доказано наличие 
двусторонней причинно-следственной связи между 
ХСН и СД-2. И в этой взаимосвязи ключевая роль 
принадлежит инсулинорезистентности (ИР), кото-
рая инициирует и  способствует прогрессированию 
ХСН, даже независимо от  наличия СД-2 [1]. ИР 
способствует развитию атеросклероза, увеличивая 
риск возникновения коронарной болезни сердца 
и обусловливая ее тяжесть [2]. Наряду с гиперглике-
мией ИР является одной из основных патогенетиче-
ских механизмов развития различной степени нару-
шения углеводного обмена (НУО) и  оказывает ряд 
неблагоприятных эффектов на  миокард, вызывая 
нарушения его метаболизма за  счет дисбаланса 
между захватом и использованием глюкозы, а также 
характером окисления свободных жирных кислот 
[3]. Более того, на фоне накопления конечных про-
дуктов гликирования происходит нарушение син-
теза оксида азота, эндотелиальная дисфункция 
и  воспаление с  последующим микрососудистым 
ремоделингом и формированием фиброза.

ХСН, в  свою очередь, также предрасполагает 
к развитию ИР, а в дальнейшем, за счет недостаточ-
ности функции b-клеток поджелудочной железы, 
ведет к  прогрессированию НУО от  предиабета 
до  СД-2 [1]. Крайне важную роль при ХСН играет 
патологическая активация ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы, на  фоне которой быстрее 
развивается ИР, даже независимо от  наличия НУО 
[4]. В  исследованиях in vivo и  in vitro выявлено, что 
альдостерон усугубляет чувствительность к инсулину 
периферических тканей путем активации окисли-
тельного стресса, снижения аффинности инсулино-
вых рецепторов, подавления активности транспорте-
ров глюкозы [5]. Активация минералокортикоидных 
рецепторов также способствует ИР за счет активации 
синтеза цитокинов и  лептина, изменению экспрес-
сии адипокинов и  содействию дифференциации 
адипоцитов, что в  итоге влияет непосредственно 
на метаболизм глюкозы [6]. 

Key words: chronic heart failure, insulin resistance, prediabetes, type 2 
diabetes, coronary artery disease.
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Лабораторные исследования включали определение 
глюкозы венозной крови натощак, постпрандиальной 
2-часовой гликемии, гликированного гемоглобина 
(HbA1с), липидного спектра, креатинина сыворотки 
крови с  расчетом скорости клубочковой фильтрации 
по  CKD-EPI (Chronic Kidney Disease  — Epidemiology). 
Для определения мозгового натрийуретического про-
пептида (Nt-proBNP) использовались реактивы Вектор-
Бест А-9102, Россия (референсные значения 20-200 пг/
мл); альдостерона  — BiochemMack, 749-8600, Россия 
(референсные значения 10-160 пг/мл); инсулина — Век-
тор-Бест Х-4002, Россия (референсные значения 1,0-25 
мЕ/л). Иммуноферментный анализ проводили на аппа-
рате Stat Fax 4200, ELISA, Awareness Technology. ИР рас-
считана по  формуле HOMA-IR = глюкоза натощак 
(ммоль/л) • инсулин натощак (мкЕд/мл) / 22,5. Крите-

риями ИР стали показатели HOMA-IR — >2,5. Всем па-
циентам проведен стандартный оральный тест толерант-
ности к  глюкозе (ОТТГ) [7]. Согласно критериям Все-
мирной организации здравоохранения, за  нарушение 
углеводного обмена (НУО) принимали НТГ, НГН 
и впервые выявленный СД-2 [7].

Инструментальные исследования включали 12-ка-
нальную электрокардиографию (General Electric Medical 
System MAC 1200 ST, USA), трансторакальную эхокардио-
графию с  расчетом показателей фракции выброса 
по Simpson (Philips iE33 xMatrix, Nederlands). 

Статистический анализ. Microsoft STATISTICA 8,0. 
Нормальность распределения определяли по критерию Ша-
пиро-Уилка. Для сравнения переменных с  нормальным 
распределением использовали t-критерий Стьюдента, дан-
ные представлены как среднее±стандартное отклонение 
в виде М±SD, где М — среднее арифметическое, SD — сред-
неквадратичное отклонение. Переменные с  непараметри-
ческим распределением сравнивали при помощи критерия 
Манна-Уитни, данные представлены как медиана — Ме 25 
и 75 процентиль. При сравнении количественных показате-
лей с  непараметрическим распределением в  нескольких 
группах использовали метод Краскела-Уоллиса. Если разли-
чия были достоверны, то  далее проводили сравнение двух 
групп парным тестом Манна-Уитни с поправкой Бонферро-
ни. Если данные были распределены нормально, то исполь-
зовался дисперсионный анализ с  последующим Post Hoc 
анализом. Сравнение качественных переменных проводи-
лось с помощью теста по критерию χ2. Оценка взаимосвязи 
количественных признаков осуществлялась с  использова-
нием метода ранговой корреляции по Спирмену. Для оцен-
ки прогностической значимости на ИР применялся много-
факторный линейный регрессионный анализ с пошаговым 
включением в модель. Критерием статистической значимо-
сти считались значения p<0,05.

Результаты 
Средний возраст обследованных 174 пациентов 

составил 62,0 (57,0-67,0) года, среди них мужчин  — 
61,5%, женщин  — 38,5%. Ожирение имела почти 
половина больных — 47,1%, средний показатель ИМТ 
также оказался выше нормальных значений 29,45 кг/
м2 (26,4-33,0); артериальная гипертензия зафиксиро-
вана у 75,9% пациентов; средние показатели фракции 
выброса левого желудочка составили 45,0% (33,0-
55,0), а длительность СН — 4,0 года (2,0-6,0). 

Всем пациентам проведен ОТТГ, по результатам 
которого у 59 (33,9%) пациентов выявлена НТГ, у 3 
(1,7%) — НГН, у 29 (16,7%) — впервые диагностиро-
ван СД-2, у 83 (47,7%) не было выявлено НУО. Таким 
образом, у  52,3% пациентов выявлены латентные 
НУО в той или иной степени выраженности от пре-
диабета (НТГ, НГН) до впервые выявленного СД-2. 
Наряду с  повышением уровней альдостерона и  Nt-
proBNP, отмечалось и  повышение инсулина. ИР 
выявлена у всех больных с ХСН (таблица 1).

Для сравнения клинико-лабораторных харак-
теристик больных с и без НУО все пациенты (n=174) 
были подразделены на  3 группы (таблица 2): 1 
группа  — без НУО (47,7%, n=83), 2 группа  — НТГ 

Таблица 1 
Общая клинико-лабораторная характеристика  

всех обследованных пациентов с ХСН 
ишемической этиологии

Показатели Все пациенты (n=174)
Возраст (лет)* 62,0 (57,0-67,0)
Пол (муж., n (%)/жен., n (%)) 107 (61,5)/67 (38,5)
Раса (азиаты n (%)/европейцы n (%) 155 (89,1%)/19 (10,9%)
ОИМ в анамнезе, n (%) 52 (29,9)
Ожирение, n (%) 82 (47,1)
Вес (кг)** 81,67±14,9
ОТ (см)* 102,5 (94,0-109,0)
ИМТ (кг/м2)* 29,45 (26,4-33,0)
САД (мм рт.ст.)* 130,0 (120,0-160,0)
ДАД (мм рт.ст.)* 80,0 (70,0-100,0)
ЧСС (уд./мин)* 80,0 (70,0-92,0)
FINDRISC (баллы)* 15,0 (12,0-19,0)
Наследственность по СД, n (%) 38 (21,8)
Курение, n (%) 44 (25,3)
АГ, n (%) 132 (75,9)
Глюкоза натощак (ммоль/л)* 4,7 (4,26-5,17)
Глюкоза постпрандиальная (ммоль/л)* 7,9 (5,7-9,9)
Гликогемоглобин (%)* 6,0 (5,5-6,6)
ОХC (ммоль/л)* 4,24 (3,26-4,9)
ТГ (ммоль/л)* 1,3 (0,88-1,7)
ХС ЛНП (ммоль/л)* 2,39 (1,8-2,99)
ХС ЛВП (ммоль/л)* 1,03 (0,9-1,2)
Креатинин (мкмоль/л)* 93,5 (84,0-107,0)
СКФ (CKD-EPI) (мл/мин/1,73 м2)* 70,0 (59,0-82,0)
ФВ (%)* 45,0 (33,0-55,0)
СН ФК II (NYHA), n (%) 45 (25,9)
СН ФК III (NYHA), n (%) 98 (56,3)
СН ФК IV (NYHA), n (%) 31 (17,8)
Длительность СН (лет)* 4,0 (2,0-6,0)
Инсулин (мЕ/л)* 61,8 (54,6-74,1)
HOMA-IR* 14,06 (10,9-18,2)
Альдостерон (пг/мл)* 248,06 (184,9-309,7)
Nt-proBNP (пг/мл)* 1220,4 (437,7-2938,5)

Примечание: * — данные представлены как Ме (25%-75%), ** — 
данные представлены как M±SD, ОИМ — острый инфаркт миокарда, 
ЧСС — частота сердечных сокращений, АГ — артериальная 
гипертензия, ОХC — общий холестерин, ТГ — триглицериды, ХС 
ЛНП –холестерин липопротеидов низкой плотности, ХС ЛВП — 
холестерин липопротеидов высокой плотности, СКФ — скорость 
клубочковой фильтрации, CKD-EPI — Chronic Kidney Disease-
Epidemiology, ФВ — фракция выброса, HOMA-IR — Homeostasis 
Model Assessment of Insulin Resistance.
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(33,9%, n=59), 3 группа — СД-2 типа впервые диа-
гностированный (16,7%, n=29). Из статистического 
анализа исключена группа больных с  НГН из-за 
малого количества человек — 3 (1,7%). 

При сравнительном анализе трех групп паци-
енты с  СД-2 достоверно отличались по  наличию 
ожирения по сравнению с группой НТГ и без НУО 
(р<0,01 и р<0,003, соответственно). Не было выяв-
лено статистически достоверной разницы по таким 
значимым факторам риска, как курение и  артери-
альная гипертензия в группах с и без НУО. Наличие 
отягощенной наследственности по СД-2 с высокой 
достоверностью увеличивает риск развития как 
СД-2, так и НТГ, по сравнению с контрольной груп-

пой (р<0,000, р<0,006, соответственно). Средние 
показатели ОТ у  больных СД-2 впервые выявлен-
ным оказались достоверно выше (107,4±11,05  см) 
в  сравнении с  группой без НУО (100,14±13,8  см) 
(р<0,03). Средние показатели ИМТ, в свою очередь, 
оказались достоверно выше в группе СД-2, в срав-
нении с  группой НТГ, а  в  группе НТГ выше, чем 
в группе с нормогликемией. Что касается показате-
лей липидного спектра, то повышение уровня три-
глицеридов ассоциировалось с  наличием НУО, 
и  было достоверно выше у  больных СД-2 впервые 
установленным по  сравнению с  группой без НУО 
(р<0,002). Уровень холестерина липопротеидов 
высокой плотности, в свою очередь, наоборот сни-

Таблица 2 
Клинико-лабораторная характеристика пациентов с ХСН ишемической этиологии с различной степенью НУО 
Показатели 1 гр. — без НУО

 (n=83)
2 гр. — НТГ 
(n=59)

3 гр. — СД-2 
(n=29)

р

Возраст (лет) 62,0 (56,0-66,0) 65,0 (59,0-68,0) 59,0 (54,0-65,0) р2-3<0,04
Пол (муж., (%)/жен., n (%)) 57 (68,7)/26 (31,3) 32 (54,3)/27 (45,7) 16 (55,2)/13 (44,8) н.д.
Раса (азиаты (n (%)/европейцы (n (%)) 79 (91,8)/7 (8,2) 51 (86,4)/8 (13,6) 25 (86,2)/4 (13,8) н.д.
FINDRISC, общее количество баллов 13,0 (10,0-15,0) 16,0 (13,0-19,0) 20,0 (18,0-22,0) р1-2<0,000

р1-3<0,000
р2-3<0,001

Ожирение, n (%) 34 (40,9) 26 (44,1) 21 (72,4) р1-3<0,003
р2-3<0,01

ОТ, см 100,14±13,8 101,1±10,0 107,4±11,05 р1-3<0,03
ИМТ, кг/м2 28,4 (24,9-32,7) 29,0 (26,4-32,5) 33,0 (29,7-35,5) р1-3<0,000

р2-3<0,004
САД (мм рт.ст.) 130,0 (120,0-160,0) 130,0 (120,0-160,0) 140,0 (120,0-160,0) н.д.
ДАД (мм рт.ст.) 80,0 (70,0-100,0) 80,0 (70,0-92,0) 90,0 (80,0-100,0) н.д.
ЧСС (уд./мин) 80,0 (72,0-88,0) 78,0 (70,0-96,0) 82,0 (72,0-94,0) н.д.
Наследственность по СД, n (%) 8 (9,3) 16 (27,1) 14 (48,3) р1-2<0,006

р1-3<0,000
Курение, n (%) 28 (33,7) 10 (16,9) 5 (17,3) н.д.
HbA1c (%) 5,5 (5,1-5,9) 6,4 (6,0-6,8) 6,8 (6,4-7,4) р1-2<0,000

р1-3<0,000
р2-3<0,000

АГ, n (%) 57 (68,7) 47 (79,7) 25 (86,2) н.д.
Креатинин (мкмоль/л) 91,0 (83,0-108,6) 92,0 (85,0-106,5) 100,0 (84,0-104,0) н.д.
СКФ (CKD-EPI) (мл/мин/1,73 м2) 71,0 (61,0-82,0) 66,0 (55,0-84,0) 71,0 (58,0-79,0) н.д.
ОХC (ммоль/л) 4,2 (3,4-5,1) 4,34 (3,17-4,8) 4,05 (3,26-5,17) н.д.
ТГ (ммоль/л) 1,23 (0,8-1,58) 1,36 (0,9-1,8) 1,5 (0,99-2,18) р1-3<0,002
ХС ЛНП (ммоль/л) 2,39 (1,88-2,9) 2,49 (1,6-3,04) 2,2 (1,9-3,05) н.д.
ХС ЛВП (ммоль/л) 1,1 (0,9-1,3) 1,1 (0,8-1,2) 0,9 (0,8-1,1) р1-3<0,04

р2-3<0,03
Инсулин (мЕ/л) 55,6 (50,4-63,47) 64,8 (56,1-82,7) 62,2 (56,9-82,4) р1-2<0,000

р1-3<0,001
HOMA-IR 10,8 (9,04-12,2) 14,6 (11,2-18,2) 18,6 (15,19-26,7) р1-2<0,000

р1-3<0,000
р2-3<0,004

Альдостерон (пг/мл) 266,6 (218,45-302,9) 211,8 (166,17-292,7) 281,78 (235,36-318,7) р2-3<0,01
Nt-proBNP (пг/мл) 1158,1 (437,7-2436,7) 1572,9 (328,28-4132,36) 1102,25 (482,7-2969,5) н.д.
ФВ (%) 45,0 (32,0-51,0) 44,0 (33,0-57,0) 47,0 (32,0-57,0) н.д.
СНФК II (NYHA), n (%) 17 (19,7) 17 (28,8) 11 (37,9) н.д.
СН ФК III (NYHA), n (%) 54 (65,1) 32 (54,3) 10 (34,5) р1-3<0,004
СН ФК IV (NYHA), n (%) 12 (14,15) 10 (16,9) 8 (27,6) н.д.
Длительность ХСН (лет) 4,0 (2,0-6,0) 4,0 (2,0-7,0) 3,0 (2,0-5,0) н.д.

Примечание: данные представлены как Ме (25%-75%), р — достоверность различий, н. д. — недостоверно, ЧСС — частота сердечных 
сокращений, АГ — артериальная гипертензия, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, CKD-EPI — Chronic Kidney Disease-Epidemiology, 
ОХC — общий холестерин, ТГ — триглицериды, ХС ЛНП — холестерин липопротеидов низкой плотности, ХС ЛВП — холестерин 
липопротеидов высокой плотности, HOMA-IR — Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance, ФВ — фракция выброса.
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жался по  мере нарастания тяжести НУО (р<0,04, 
р<0,03, соответственно). По  уровню холестерина 
липопротеидов низкой плотности исследуемые 
группы достоверно не отличались.

При сравнении групп с  и  без НУО уровень 
инсулина был достоверно выше у  больных с  НТГ 
(р<0,000) и СД-2 (р<0,001), в сравнении с группой 
без НУО. По индексу HOMA-IR также имелись ста-
тистически значимые различия при сравнении трех 
исследуемых групп. ИР возрастала по мере увеличе-
ния тяжести НУО, и была самой высокой у больных 
СД-2 впервые диагностированным, по  сравнению 
с  группой больных с  НТГ и  без НУО (р<0,000, 
р<0,004, соответственно). 

Концентрация альдостерона была повышена 
у  всех больных ХСН вне зависимости от  наличия 
НУО, однако оказалась достоверно выше у больных 
СД-2 впервые выявленным в  сравнении с  группой 
с  НТГ (р<0,01). Концентрация NT-proBNP оказа-
лась высокой у  всех больных с  ХСН, независимо 
от тяжести НУО, и не различалась между исследуе-
мыми группами.

Для изучения взаимосвязи ИР со всеми иссле-
дуемыми параметрами проведен корреляционный 
анализ (таблица 3). Обнаружена статистически 
достоверная взаимосвязь ИР и следующих парамет-
ров: ИМТ (r=0,200, р<0,03), общего количества 
баллов по  FINDRISC (r=0,393, p=0,000), САД 
(r=0,271, p=0,003), ДАД (r=0,193, p=0,036) и  HbA1с 
(r=0,365, p=0,000), соответственно. 

Для определения независимых предикторов, 
влияющих на показатели ИР, был проведен много-
факторный линейный регрессионный анализ 
с  пошаговым включением показателей в  модель. 
Была сформирована модель, в  которой в  качестве 
зависимой переменной использовался индекс 
HOMA-IR, а  в  качестве независимых переменных 
в  модель вошли ИМТ, общее количество баллов 
по FINDRISK, уровни САД, ДАД, HbA1с. При ана-
лизе полученных результатов оказалось, что незави-
симыми факторами, ассоциирующимися с  ИР 
в исследуемой популяции, являются: HbA1с (β=0,144; 
p=0,000), FINDRISK (β=0,064; p=0,05) и  ДАД 
(β=0,102; p=0,277) (таблица 4). 

Обсуждение
Полученные результаты подтверждают концеп-

цию о том, что ХСН — состояние повышенной ИР, 
сопряжено с  высоким риском развития различной 
степени НУО от  предиабета до  клинически мани-
фестного СД-2. Результаты исследования прибли-
зительно совпадают с  данными [8], согласно кото-
рым среди 227 амбулаторных больных с  ХСН без 
НТГ и  СД-2 в  анамнезе при проведении ОТТГ 
показали нормальную толерантность к  глюкозе 
у  60% пациентов, у  23%  — НТГ и  у  18% впервые 
идентифицировали СД-2 [8]. В  ходе исследования 
PARADIGM-HF (Prospective comparison of ARNI 
with ACEI to Determine Impact on Global Mortality 
and morbidity in Heart Failure trial) распространен-
ность латентных НУО среди 8399 больных с  ХСН 
ФК II-IV (NYHA) также оказалась значительной, 
составив 38% от предиабета — 25% до СД-2 впервые 
выявленного — 13% [9]. Имеются данные о том, что 
ИР ассоциирована как с  риском возникновения 
ХСН, так и с тяжестью заболевания и худшим про-
гнозом, даже без сопутствующего СД-2 [1]. Незави-
симо от возраста, показателей ОТ, уровня альдосте-
рона, Nt-proBNP, фракции выброса левого желу-
дочка, а  также длительности СН, исследованные 
пациенты с  ХСН ишемической этиологии имели 
высокие показатели ИР. Учитывая, что ИР и гипер-

Таблица 3 
Корреляционный анализ HOMA-IR  

с клинико-лабораторными параметрами
Показатель r p
HOMA-IR и возраст 0,057 0,540
HOMA-IR и ОТ 0,060 0,522
HOMA-IR и ИМТ 0,186 0,045*
HOMA-IR и FINDRISK 0,386 0,000*
HOMA-IR и САД 0,247 0,007*
HOMA-IR и ДАД 0,173 0,063*
HOMA-IR и ЧСС -0,036 0,701
HOMA-IR и HbA1c 0,388 0,000*
HOMA-IR и ОХ 0,035 0,707
HOMA-IR и ТГ 0,105 0,272
HOMA-IR и ЛНП 0,030 0,748
HOMA-IR и ЛВП 0,054 0,570
HOMA-IR и креатинин -0,069 0,459
HOMA-IR и СКФ (CKD-EPI) -0,056 0,547
HOMA-IR и альдостерон 0,008 0,926
HOMA-IR и Nt-proBNP -0,051 0,586
HOMA-IR и ФВ 0,148 0,112
HOMA-IR и длительность СН -0,134 0,150

Примечание: r — корреляция по Спирмену, * — р<0,05, HOMA-IR — 
Homeostatic Model Assessment of Insulin Resistance (модель оценки 
гомеостаза для инсулинрезистентности), ЧСС — частота сердечных 
сокращений, ОХC — общий холестерин, ТГ — триглицериды, 
ЛНП — липопротеин низкой плотности, ЛВП — липопротеин 
высокой плотности, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, 
ФВ — фракция выброса.

Таблица 4
Взаимосвязь ИР 

и клинико-лабораторных показателей
Показатель β р

R2=0,119
F=3,112 
р<0,002

ИМТ - -
FINDRISK 0,195 0,04
САД - -
ДАД 0,102 0,277
HbA1c 0,199 0,038

Примечание: b — коэффициент множественной регрессии, 
R2 — коэффициент детерминации, F — критерий Фишера, р — 
достоверность коэффициента множественной регрессии.
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инсулинемия являются главными патогенетиче-
скими механизмами развития НУО, то, как и ожи-
далось, показатели ИР нарастали по мере тяжести.

В условиях сочетания ХСН и НУО обратное раз-
витие гипергликемии затруднено из-за гиперактива-
ции нейрогормональных систем, в частности ренин-
ангиотензин-альдостероновой системы. Стоит под-
черкнуть, что существует немало исследований, 
свидетельствующих о том, что именно альдостерон, 
в отличие от ангиотензина II и ренина, в значитель-
ной степени влияет на чув ствительность к инсулину 
[10]. В ходе настоящего исследования концентрация 
альдостерона была высокой у  всех больных с  ХСН. 
А при сравнении групп с НУО оказалась статистиче-
ски значимо выше в  группе больных СД-2 впервые 
выявленным, в  сравнении с  группой с  НТГ, даже 
несмотря на то, что медикаментозная терапия в срав-
ниваемых группах не различалась. Также в ходе круп-
ного проспективного исследования повышение 
уровня альдостерона достоверно ассоциировалось 
с  высоким риском развития ИР [11]. В  настоящей 
работе при корреляционном анализе между ИР 
и  уровнем альдостерона достоверная взаимосвязь 
отсутствовала. Однако по  данным проспективного 
анализа японской и  афроамериканской популяций 
[12], а также одного из субанализов Фремингемского 
исследования [13], взаимосвязь между гиперальдо-
стеронизмом и ИР была установлена. 

В настоящее время Nt-proBNP является важ-
ным маркером, определяющим наличие и  тяжесть 

ХСН, и  связанных с  ней неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых событий. В  ходе настоящего 
исследования исследуемые группы по уровням Nt-
proBNP достоверно не отличались, что ранее также 
было установлено [8]. Однако взаимосвязи между 
ИР и уровнями Nt-proBNP не выявлено, в то время 
как в исследовании [14] между показателями обрат-
ная корреляционная связь была. С учетом противо-
речивых данных литературы необходимы дополни-
тельные исследования.

Заключение
Распространенность латентных НУО у  госпи-

тализированных больных с  ХСН ишемической 
этио логии оказалась высокой, и  составила 52,3%. 
Чаще всего встречались такие НУО, как НТГ  — 
33,9% и СД-2 впервые диагностированный — 16,7%, 
реже НГН — 1,7%. Таким образом, своевременное 
выявление ИР и скрытых НУО у больных ХСН ише-
мической этиологии во  взаимосвязи с  показате-
лями нейрогормонального статуса представляется 
актуальным и научно-обоснованным. 
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Рязанов А. С.1, Макаровская М. В.2, Капитонов К. И.2, Кудрявцев А. А.1

1ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И. М. Сеченова Минздрава России (Сеченовский Университет). Москва; 
2ГБУЗ  Клинико-диагностический  центр  №  4  Департамента  здравоохранения  Москвы.  Москва,  Россия

Цель. Изучение прогностической значимости массы миокарда лево­
го желудочка (ММ ЛЖ) при бессимптомном аортальном стенозе (АС) 
в длительном амбулаторном исследовании, а также влияния показа­
теля ММ ЛЖ на основные сердечно­сосудистые события (ССС).
Материал и методы. Регрессионный анализ Кокса использовали 
для оценки влияния эхокардиографически выявленной увеличен­
ной ММ ЛЖ на частоту основных ССС: серьезное кардиоваскуляр­
ное событие; события, связанные с аортальным клапаном — комби­
нированная замена аортального клапана, застойная сердечная 
недостаточность вследствие АС, и  ишемические кардиоваскуляр­
ные события  — нефатальный инфаркт миокарда, негемморагиче­
ский инсульт, коронарная реваскуляризация, госпитализация из­за 
нестабильной стенокардии, у  165 пациентов; средний возраст 67 
лет; 39,6% женщин с  бессимптомной формой легкого­умеренного 
АС. Пациенты отобраны с бессимптомным, в основном, умеренным 
АС, без диабета, кардиоваскулярной или почечной патологии. 
Пациентов наблюдали в течение 4 лет.
Результаты. В  начале исследования индекс ММ ЛЖ (ИММ ЛЖ) 
составлял 45,9±14,9 г/м2, а  максимальная скорость струи в  аорте 
3,09±0,54 м/с. Во время наблюдения произошло 58 основных ССС. 
В  регрессионном анализе Кокса 1 SD  — 1 стандартное отклоне­
ние — (15 г/м2) выше исходного уровня ИММ ЛЖ определяет про­
гнозируемое увеличение риска на 12% для основных ССС, 28% для 
ишемических ССС, 34% для сердечно­сосудистой смертности 

и 23% для общей смертности и госпитализации по поводу сердеч­
ной недостаточности (все р<0,01), вне зависимости от искажающих 
результаты факторов. В  изменяющихся во  времени моделях, при­
нимая прогрессивное увеличение индекса массы миокарда ЛЖ 
во время наблюдения — 1 SD — более высокий ИММ ЛЖ в исследо­
вании был последовательно связан с возрастанием с 13% до 61% 
риска для ССС (все р<0,01), независимо от возраста, пола, индекса 
массы тела, фракции выброса ЛЖ и концентричности, а также нали­
чия сопутствующей гипертонии. 
Заключение. Более высокий ИММ ЛЖ независимо связан с повы­
шенной сердечно­сосудистой заболеваемостью и  смерт ностью 
при прогрессировании АС.
Ключевые слова: стеноз аортального клапана, эхокардиография, 
гипертрофия, левый желудочек, смертность, прогноз.
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Prognostic value of left ventricular mass index in patients with mild and moderate aortic stenosis
Ryazanov A. S.1, Makarovskaya M. V.2, Kapitonov K. I.2, Kudryavtsev A. A.1
1I. M. Sechenov First Moscow State Medical University. Moscow; 2Clinical Diagnostic Center № 4. Moscow, Russia

Aim. To study the prognostic value of Left Ventricular Mass (LVM) with 
asymptomatic aortic stenosis (AS) in a long­term outpatient study, as 
well as the effect of the LVM on major cardiovascular events (CVe).
Material and methods. Cox regression analysis was used to evaluate the 
effect of an echocardiographically detected increased LVM on the 
frequency of major cardiovascular diseases: a serious cardiovascular 
event; events related to the aortic valve  — combined aortic valve 
replacement, congestive heart failure due to AS, and ischemic 
cardiovascular events — nonfatal myocardial infarction, non­hemorrhagic 
stroke, coronary revascularization, hospitalization due to unstable angina. 
The study included 165 patients with average age of 67 years; 39,6% of 
women had asymptomatic form of mild and moderate AS. Patients were 
selected with asymptomatic, mainly moderate AS, without diabetes, 
cardiovascular or renal pathologies. Patients were observed for 4 years.

Results. At the beginning of the study, the LVM index was 45,9±14,9 g/
m2, and the peak velocity in the aorta was 3,9±0,54 m/s. During the 
observation, 58 major CVE were indentified. In Cox regression analysis, 
1 standard deviation (15 g/m2) above the initial level of the LVM index 
determines the predicted increase in risk by 12% for major CVE, 28% for 
ischemic CVE, 34% for cardiovascular mortality and 23% for all cause 
mortality and hospitalization for heart failure (all p<0,01). A higher LVM 
index was consistently associated with CVE risk increase from 13% to 
61% (all p<0,01) regardless of age, gender, body mass index, LV ejection 
fraction, concentricity and presence of concomitant hypertension.
Conclusion. A higher LVM index is independently associated with 
increased cardiovascular morbidity and mortality with progression of AS.
Key words: aortic valve stenosis, echocardiography, hypertrophy, left 
ventricle, mortality, prognosis.
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Клапанная болезнь сердца

Введение
Хорошо известно, что определяемая с  по-

мощью эхокардиографии (ЭхоКГ) гипертрофия 
левого желудочка (ГЛЖ) является фактором риска 
сердечно-сосудистой заболеваемости и смертности 
как в  целом для популяции, так и  у  пациентов 
с артериальной гипертензией (АГ) [1]. У пациентов 
с  аортальным стенозом (АС) ГЛЖ, в  основном, 
является адаптивным ответом, благодаря чему под-
держивается практически нормальным напряжение 
стенки ЛЖ, компенсируя гемодинамическую 
нагрузку. Однако, как было продемонстрировано, 
сопутствующая АГ, ожирение и  метаболический 
синдром значительно модулируют массу и  геоме-
трию ЛЖ у  пациентов с  бессимптомным АС вне 
зависимости от тяжести его течения [2-4].

Исследования АС, направленные на выявление 
прогностической значимости увеличенной массы 
ЛЖ, немногочисленны. У пациентов с выраженным 
АС определяемая на  ЭхоКГ концентрическая гео-
метрия ЛЖ и тяжелая ГЛЖ связаны с повышенной 
смертностью после замены клапана аорты. Также 
было продемонстрировано увеличение сердечно-
сосудистой заболеваемости и  смертности для бес-
симптомных пациентов с  тяжелым АС и  выражен-
ной ГЛЖ [5]. В  последнее время более высокую 
массу ЛЖ связывают с худшим исходом после тран-
скатетерной замены аортального клапана (АК) при 
тяжелом АС [6]. Однако не было исследовано неза-
висимое прогностическое воздействие определяе-
мой методом ЭхоКГ увеличенной массы миокарда 
ЛЖ (ММ ЛЖ) при бессимптомном умеренном АС. 
Таким образом, целью представленного исследова-
ния стало подтвердить гипотезу, что повышенная 
ММ ЛЖ у таких пациентов связана с повышенной 
частотой сердечно-сосудистых событий (ССС).

Материал и методы
Когортное исследование
Анализ исследования включал 165 человек (100 муж-

чин и 65 женщин), возраст 45-85 лет (92% от всех исследу-
емых пациентов), средний возраст для всех пациентов 
составлял 70 лет (67 лет для женщин и  72 года для муж-

чин); индекс массы тела (ИМТ) 26-32 кг/м2; 137 человек 
с исходной АГ (80 мужчин и 57 женщин); курили 31 паци-
ент (преимущественно, мужчины) (таблица 1). Критери-
ем включения в  исследование и  методом формирования 
выборки являлась исходно определяемая на ЭхоКГ каль-
цификация АК c пиковой скоростью аортального крово-
тока между 2,5 и 4,0 м/с. Пациенты отобраны с бессим-
птомным, в основном, умеренным АС; без диабета, кар-
диоваскулярной или почечной патологии. Пациенты на-
блюдались амбулаторно в  течение 4 лет. АГ учитывалась 
при упоминании в анамнезе, фактическом лечении анти-
гипертензивными препаратами или при наличии артери-
ального давления (АД) ≥140/90 мм рт.ст. во время визита 
к  врачу. Исследование было выполнено в  соответствии 
со  стандартами надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и  принципами Хельсинской Де-
кларации. Протокол исследования был одобрен Этиче-
ским комитетом участвующего клинического центра. 
До  включения в  исследование у  всех участников было 
получено письменное информированное согласие.

Особенности ЭхоКГ 
ЭхоКГ обследование проводили в стандартных про-

екциях на  ультразвуковых аппаратах Logiq 500 и  Vivid 3 
Expert (GE, США) в серошкальном, М-режимах; исполь-
зовались цветовые, непрерывные и  импульсноволновые 
допплеровские способы количественной и качественной 
оценки функциональных и органических изменений серд-
ца и магистральных сосудов. Во время ЭхоКГ использо-
вался стандартный протокол. Количественные характе-
ристики АС и  структуры ЛЖ приведены в  соответствии 
с современными руководствами [7]. Для изучения систо-
лической функции ЛЖ измеряли его конечный диастоли-
ческий размер (КДР), конечный систолический размер, 
толщину задней стенки (ТЗС) и толщину межжелудочко-
вой перегородки (ТМЖП) в  систолу (ТЗСс и  ТМЖПс) 
и диастолу (ТЗСд и ТМЖПд), а также рассчитывали ам-
плитуду сокращения стенки желудочка (ТЗСс-ТЗСд). От-
носительную толщину стенки ЛЖ в диастолу (ОТСд) вы-
числяли по  классической формуле (ОТСд = 2 × ТЗСд/
КДР) и по формуле российских авторов (ОТСд = (ТЗСд + 
ТМЖПд) / КДР). Относительную толщину стенки левого 
желудочка в систолу (ОТСс) определяли по формуле: ОТ-
Сс = 2 × ТЗСс/КДР. Также рассчитывали индекс массы 
миокарда (ИММ) на  1  м2 площади поверхности тела, 
ударный и сердечный индексы сердца, фракции выброса 
(ФВ) и фракции укорочения ЛЖ. Дополнительно вычис-
ляли двойное произведение (ДП) по  формуле: ДП = 
САД • ЧСС / 100, где САД — систолическое артериальное 

АГ — артериальная гипертония, АД — артериальное давление, АК — аортальный клапан, АС — аортальный стеноз, ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка, ДАД — диастолическое АД, ДП — двойное произве­
дение, ИММ — индекс массы миокарда, ИМТ — индекс массы тела, КДР — конечный диастолический размер, ЛЖ — левый желудочек, ОТСд — относительная толщина стенки ЛЖ в диастолу, ОТСс — относи­
тельная толщина стенки ЛЖ в систолу, САД — систолическое АД, ССС — сердечно­сосудистое(­ые) событие(­ия), ТЗС — толщина задней стенки, ТЗСд — ТЗС в диастолу, ТЗСс — ТЗС в систолу, ТМЖП — тол­
щина межжелудочковой перегородки, ТМЖПд — ТМЖП в диастолу, ТМЖПс — ТМЖП в систолу, ФВ — фракция выброса, ЧСС — частота сердечных сокращений, ЭхоКГ — эхокардиография.
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давление, ЧСС  — частота сердечных сокращений. ДП 
тесно коррелирует с  объемом коронарного кровотока 
и  косвенно отражает энергетические затраты миокарда. 
Учитывая наличие у пациентов АС, САД в формуле кор-
ригировали на величину градиента систолического давле-
ния на АК (САД + градиент СНД), и результат обознача-
ли как корригированное ДП. Измеряли размеры поло-
стей сердца и определяли основные показатели централь-
ной гемодинамики: конечный диастолический 
и конечный систолический объемы полостей сердца, пе-
репад (градиент) давления на АК (∆P), ТМЖП, ударный 
выброс, среднее давление в легочной артерии, отношение 
максимальных скоростей волны Е трансмитрального 
кровотока и  диастолического подъема основания ЛЖ 
в  раннюю диастолу (E/E’’), САД и  диастолическое АД 
(ДАД), площадь отверстия АК (Sao), размер левого пред-
сердия и ЧСС. 

ГЛЖ определялась при ИММ ЛЖ >46,7 г/м2 у жен-
щин и  >49,2 г/м2 у  мужчин. ОТС ЛЖ определялась как 
удвоенная ТЗС ЛЖ, деленная на конечно-диастолическое 
левожелудочковое отношение диаметров. Она считалась 
увеличенной при полученном значении >0,43 (т. е. кон-
центрическая геометрия ЛЖ) [8]. Индекс площади отвер-
стия АК при восстановлении давления в  корне аорты 
с  учетом энергетических затрат миокарда используется 
в качестве первичной оценки степени тяжести АС. 

Первичными конечными точками были: серьезное 
кардиоваскулярное событие; события, связанные с АК 
(комбинированная замена АК, застойная сердечная 
недостаточность вследствие АС) и ишемические кардио-
васкулярные события (нефатальный инфаркт миокар-
да, негемморагический инсульт, коронарная реваскуля-
ризация, госпитализация из-за нестабильной стенокар-
дии). Вторичной конечной точкой была общая леталь-
ность.

Статистический анализ проводили с использовани-
ем IBM SPSS 22.0. Постоянные значения задаются как 
среднее ± SD (стандартное отклонение) и категориаль-
ные переменные в процентах. Сравнение между группа-
ми проводилось по  парному и  непарному t-критериям, 
χ2 — тесту и с использованием общей линейной модели 
с  последующей проверкой и  корректировкой по  Бон-
феррони в  зависимости от  ситуации. Совокупные слу-
чаи ССС во время наблюдения были оценены по Капла-
ну-Мейеру. Графики Каплана-Мейера использовали для 

сравнения выживаемости без событий в  группах паци-
ентов с  ГЛЖ и  без нее на  исходном уровне. Корреляты 
заданных первичных и вторичных конечных точек были 
определены с  помощью регрессионного анализа Кокса 
в  неизменных и  многовариантных моделях. Они пред-
ставлены как отношения рисков и  95% доверительные 
интервалы. В  первичных анализах ИМТ использовался 
как непрерывная переменная. Во  вторичных моделях 
ГЛЖ использовалась как дихотомическая переменная. 
Возраст, пол, ИМТ, пиковая скорость аортальной струи, 
ФВ ЛЖ, концентрическая геометрия ЛЖ, АГ были вклю-
чены в качестве независимых переменных во все много-
вариантные модели. Замена АК была включена в качест-
ве изменяющейся во времени независимой переменной 
в моделях оценки сердечно-сосудистой смерти и общей 
смертности. В  последующих моделях концентрическая 
геометрия ЛЖ была скорректирована влиянием аорталь-
ной регургитации. Увеличение ММ ЛЖ при прогресси-
ровании АС с учетом изменяющейся во времени модели 
Кокса определялось с  использованием регрессионного 
анализа. Значение p<0,05 считалось статистически зна-
чимым во всех анализах.

Результаты
По сравнению с  пациентами с  нормальным 

ИММ ЛЖ на исходном уровне, группа с ГЛЖ была 
старше, имела повышенный ИМТ и  включала 
больше пациентов с АГ (все р<0,01; таблицы 1 и 2). 
За медиану 3,3 года наблюдения ИММ ЛЖ индекси-
руется до достижения 2,7 (ИММ ЛЖ). Концентрич-
ность увеличилась, тогда как эндокардиальная 
и  миокардиальная функции ЛЖ снизились 
(р<0,001). Распространенность ГЛЖ увеличилась 
с 36% в начале исследования до 60% при последнем 
посещении (р<0,01). Годовой показатель прогрес-
сирования АС не различался между группами паци-
ентов с ГЛЖ и без нее на исходном уровне. Он рас-
считывается на  основе изменения пиковой скоро-
сти аортального кровотока — 0,21±0,39 vs 0,20±0,27 
м/с в год, прироста среднего градиента давления — 
4±7 по сравнению с 4±5 мм рт.ст./год, или по пло-
щади АК — -0,03±0,25 по сравнению с -0,03±0,29 см2 

Таблица 1 
Клинические характеристики пациентов в общей когорте и пациентов с и без ГЛЖ на исходном уровне

Все пациенты, n=165 Пациенты с ГЛЖ, n=59 Пациенты без ГЛЖ, n=106
Возраст, годы 67,4 ±9,6 68,2±9,2* 66,9±9,8
Женщины, % 39,4 38,3 40
САД, мм рт.ст. 146±20 149±20* 145±20
ДАД, мм рт.ст. 82±10 83±10** 81±10
ЧСС, уд./мин 66±11 66±11 66±12
Площадь поверхности тела, м2 1,89±0,20 1,92±0,20* 1,88±0,20
ИМТ, кг/м2 26,8±4,3 28,5±4,6* 25,9±3,9
Исходная АГ, % 83 88,2* 80,2
Курильщики, % 19 15,4* 21,1
Сывороточный креатинин, мг/дл 1,06±0,18 1,06±0,18 1,06±0,17

Примечание: * — p<0,01, ** — р<0,05. 
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(все р>0,3). Среднее время между исходным 
и последним исследованием составило 2,6±1,2 года. 
Среднее время между последующим исследованием 
и  событием, связанным с  АК, ишемическим ССС 
и  смерть от  любой причины была в  среднем 
0,59±0,03, 0,94±0,06 и  0,80±0,55 лет, соответ-
ственно.

Во время последующих наблюдений каждое 
стандартное отклонение выше неиндексирован-
ной массы ЛЖ, массы ЛЖ/рост [2, 7] и массы ЛЖ/
площадь поверхности тела было связано с сопоста-
вимым увеличением на 21%, 23% и 25% показате-
лей первичных конечных точек исследования (все 
р<0,001). Частота событий с  АК, ишемических 
ССС, сердечно-сосудистой смертности и  комби-
нированной смерти от  любой другой причины; 
госпитализация из-за сердечной недостаточности 
при прогрессировании АС прогрессивно возрас-
тали с увеличением квартиля исходного ИММ ЛЖ. 
Они были в 1,5, 1,8, 3,2 и 2,5 раза выше в верхнем 
квартиле ИММ ЛЖ, чем в самом низком квартиле 
(рисунок 1). При анализе многофакторной регрес-
сионной модели Кокса более высокий ИММ ЛЖ 
был связан с  часто встречающимися событиями 
АК, ишемическими ССС, сердечно-сосудис той 
смертностью и  комбинированой смертностью 
и госпитализацей по поводу сердечной недостаточ-
ности с учетом известных прогностических факто-
ров у  пациентов с  АС: возрастом, полом, ИМТ, 
тяжестью АС, ФВ ЛЖ, концентрической геомет-
рией ЛЖ и сопутствующей АГ.

При многопараметрической линейной регрес-
сии увеличение значения ММ ЛЖ/рост [2, 7] было 
связано с мужским полом (β=0,06) и более высоким 
средним аортальным градиентом (β=0,15), САД 
(β=0,04), ИМТ (β=0,14) и  исходным значением 
масса/рост ЛЖ [4] (β=0,54). Были использованы 
модели регрессии Кокса для принятия во внимание 
прогрессивного увеличения ММ ЛЖ при утяжеле-

нии АС. Более высокий ИММ ЛЖ во время наблю-
дения был связан с  повышением на  16% частоты 
первичных конечных точек исследования, на  13% 
частоты аортальных клапанных событий, на  25% 
ишемических ССС, на  63% сердечно-сосудистой 
смертности и  на  44% сочетанной смертности 
от любой причины и госпитализаций от сердечной 
недостаточности (все р<0,01). В последующих моде-
лях результаты не менялись при учете пиковой ско-
рости струи в  аорте, среднего градиента давления 
АК или площади АК, ФВ ЛЖ в качестве меры выра-
женности АС.

Таблица 2 
ЭхоКГ характеристики общей исследуемой когорты и пациентов с и без исходной ГЛЖ

Все пациенты, n=165 Пациенты с ГЛЖ, n=59 Пациенты без ГЛЖ, n=106
КДД ЛЖ, см 5,03±0,63 5,29±0,63* 4,89±0,57
КСД ЛЖ, см 3,19±0,55 3,42±0,57* 3,06±0,50
ТМЖП ЛЖ, см 1,15±0,28 1,34±0,27* 1,05±0,22
ТЗС ЛЖ, см 0,89±0,19 1,02±0,18* 0,81±0,14
ФВ ЛЖ, % 66±7 66±7* 67±6
Масса ЛЖ, г 193±67 252±66* 160±39
ИММ ЛЖ, г/м2 45,6±14,5 60,5±12,2* 37,3±7,1
Аортальная пиковая скорость, м/с 3,08±0,54 3,18±0,56* 3,03±0,52
Градиент давления АК, мм рт.ст. 23±9 24±9* 22±8
УО, мл 45±13 46±14** 44±13
Аортальная регургитация, % 60,2 62,2*

Примечание: * — p<0,01, ** — p<0,05. КДД — конечно-диастолический диаметр, КСД — конечно-систолический диаметр, УО — ударный 
объем. 
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Рис. 1      Кумулятивная частота событий с  АК (1), ишемических 
кардиоваскулярных событий (2), случаев кардиоваскуляр-
ной смерти (3) и  смерти от  других причин и  госпитализа-
ции с сердечной недостаточностью из-за прогрессирования 
АС (4) за  4 года наблюдения по  отношению к  исходным 
квартилям ИММ ЛЖ (КИМЛЖ1, КИМЛЖ2, КИМЛЖ3, 
КИМЛЖ4) при умеренном бессимптомном АС.
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Обсуждение
Это длительное амбулаторное исследование для 

оценки прогностического влияния массы ЛЖ 
и ГЛЖ, оцененной с помощью ЭхоКГ, у пациентов 
с  бессимптомным легким или умеренным АС без 
известных из анамнеза ишемической болезни серд-
ца или сахарного диабета. Более высокая ММ ЛЖ 
на исходном уровне или во время наблюдения опре-
деляла более высокую частоту первичных и вторич-
ных конечных точек, что увеличивало общую сер-
дечно-сосудистую заболеваемость и  смертность. 
Исходно высокая ММ ЛЖ и ее нарастание по резуль-
татам выполненного исследования являются неза-
висимыми факторами риска сердечно-сосудистой 
заболеваемости и смертности, наряду с факторами 
тяжести АС, АГ, ИМТ, пола, ФВ ЛЖ и концентри-
ческой геометрии ЛЖ [4, 9-10]. Согласно закону 
Лапласа традиционно считается, что развитие ГЛЖ 
при АС является физиологическим, компенсатор-
ным процессом поддержания нормальной систоли-
ческой функции во время хронически повышенной 
нагрузки давлением. Однако сопутствующая АГ, 
ожирение и  наличие метаболического синдрома 
были связаны с повышенной массой ЛЖ у пациен-
тов с бессимптомным умеренным АС, что указывает 
на  многофакторность развития ГЛЖ у  пациентов 
c  АС [2-4]. Относительно большое влияние АГ 
на  ТС ЛЖ у  пациентов с  умеренной формой АС 
также было продемонстрировано в  эксперимен-
тальных имитационных моделях Garcia D, et al. 
Но увеличенная ММ ЛЖ на исходной ЭхоКГ была 
связана с  увеличением частоты ССС в  настоящем 
исследовании, независимо от  прогностического 
влияния сопутствующей АГ и  увеличенного ИММ 
ЛЖ, ранее продемонстрированного для бессим-
птомного умеренного АС [9-10]. Прогнозирование 
риска при бессимптомном АС остается проблемой, 
в т. ч. выявление пациентов с АС с высоким риском 
развития застойной сердечной недостаточности  — 
наиболее прогностически тяжелого осложнения 
АС. Как американские, так и европейские руковод-
ства рекомендуют замену АК у  пациентов с  тяже-
лым АС независимо от  симптомов, если ФВ ЛЖ 
<50% [11-12]. Популяционные исследования пока-
зали, что увеличение ММ ЛЖ связано с сердечной 
недостаточностью, независимо от ФВ ЛЖ и незави-
симо от  наличия инфаркта миокарда в  анамнезе. 
Полученные результаты дополняют эти знания. 
У пациентов с бессимптомным умеренным АС уве-
личение ИММ ЛЖ связано с более высокой часто-
той возникновения сердечной недостаточности 
независимо от систолической функции ЛЖ. Среди 
показаний для замены АК при АС текущие евро-
пейские рекомендации выделяют развитие ГЛЖ 
исключительно из-за АГ [12]; это было связанно 
с повышенной периоперационной заболевае мостью 
и  смертностью, и  может быть менее обратимым 

после отсроченной операции. Можно дополнить 
этот список пациентами с бессимптомным умерен-
ным АС, независимо от наличия сопутствующей АГ. 
Эти выводы подтверждает исследование [13]. Элек-
трокардиографическая картина деформации ЛЖ 
при ГЛЖ была предложена в  качестве существен-
ного фактора корреляции смертности и госпитали-
зации при сердечной недостаточности в исследова-
нии [14] SEAS (Simvaststin and Ezetimibe in Aortic 
Stenosis Study). Надо обратить внимание, что элек-
трокардиографическая картина ГЛЖ была незначи-
тельно связанна с  сердечно-сосудистой смертью 
или общей летальностью. Но  в  представленном 
исследовании, где величина среднего аортального 
градиента давления была включена как независи-
мая переменная в  многовариантных моделях, про-
слеживается четкая зависимость от ЭхоКГ выявлен-
ной ММ ЛЖ, и, следовательно, ГЛЖ. Тем не менее, 
было подтверждено [15], что электрокардиографи-
ческая картина гипертрофической деформации ЛЖ 
может быть высокоспецифичным маркером 
фиброза миокарда ЛЖ, что ведет к более выражен-
ному повреждению миокарда, декомпенсации ЛЖ 
и  ухудшению прогноза [14-16]. Влияние ММ ЛЖ 
и наличие концентрической ГЛЖ значительно уве-
личились в последующих наблюдениях. Было про-
демонстрировано, что концентрическая ГЛЖ несет 
индивидуальный риск сердечно-сосудистой заболе-
ваемости и смертности при АГ. Сообщали о сущест-
вовании связи между уменьшенным резервом коро-
нарного кровотока и  снижением миокардиальной 
функции у  гипертоников при развитии концентри-
ческой ГЛЖ вне зависимости от наличия ишемиче-
ской болезни сердца. У  пациентов, оперированных 
по поводу АС, как концентрическая геометрия ЛЖ, 
так и избыточная ГЛЖ были связаны с более высо-
кой послеоперационной смертностью. Ранее было 
продемонстрировано, что чрезмерная ГЛЖ была 
самым значительным коррелятом комбинированной 
смерти, застойной сердечной недостаточности 
и нефатального инфаркта миокарда у 218 пациентов 
с бессимптомной тяжелой формой АС [5]. Примеча-
тельно, что эти выводы не зависели от возраста паци-
ента, степени кальцификация АК, нарушения функ-
ции почек или наличия сопутствующего сахарного 
диабета  — всех факторов, связанных с  ухудшением 
прогноза в предыдущих исследованиях при бессим-
птомном тяжелом АС [5, 17]. Полученные результаты 
расширяют эти знания, демонстрируя независимую 
прогностическую важность повышенной ММ ЛЖ 
в  длительном амбулаторном исследовании пациен-
тов с  изначально бессимптомным легким-умерен-
ным АС.

Заключение
У пациентов с  бессимптомным АС более 

высокий ИММ ЛЖ независимо связан с  повы-
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шенной сердечно-сосудистой заболеваемостью 
и  смерт ностью, особенно при прогрессировании 
стеноза АК.
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Оптимизация ведения пациентов, страдающих 
критической ишемией нижних конечностей с учетом 
риска развития гангрены
Быков А. В.1, Кореневский Н. А.2, Пархоменко С. А.3, Хрипина И. И.2
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госпиталь им. А. А. Вишневского”. Москва, Россия

Цель. Разработка математических моделей прогнозирования 
риска развития гангрены нижних конечностей и алгоритма выбора 
адекватных схем лечения, ориентированных на  использование 
в системах поддержки принятия решения врачами — сосудистыми 
хирургами и ангиологами.
Материал и  методы. Результаты, предлагаемые в  этой работе, 
основываются на шестилетнем (с 2011г) наблюдении за 400 боль­
ными с  хроническими облитерирующими заболеваниями артерий 
нижних конечностей, у части из которых имелись сочетания ишеми­
ческого поражения центральной гемодинамической системы, серд­
ца и головного мозга. Пациенты имели различные стадии заболева­
ния, вплоть до критической ишемии, переходящей в гангрену, тре­
бующей ампутации нижних конечностей. В  качестве математиче­
ского аппарата исследований была выбрана методология синтеза 
гибридных нечетких решающих правил. В ходе разведочного анали­
за были отобраны 8 информативных признаков, по которым синте­
зировали нечеткие математические модели, разделяющие пациен­
тов на  классы: низкая уверенность в  развитии гангрены; средняя 
уверенность в развитии гангрены; высокая уверенность в развитии 
гангрены и  очень высокая уверенность в  развитии гангрены. Для 
каждого выделенного класса уверенность в  развитии гангрены 
была определена индивидуальная схема лечения, реализуемая 
алгоритмом принятия решений, в соответствии с интеллектуальной 
системой поддержки принятия решений.

Результаты. В  ходе статистических изучений было показано, что 
по  сравнению с  традиционными схемами лечения использование 
предложенного алгоритма по различным критериям оценки эффек­
тивности позволяет увеличить скорость достижения положитель­
ных результатов в 3,4 раза (на 68,3%), снизить риск развития ган­
грены нижних конечностей в  2,8 раза (на 61,6%) и  снизить риск 
ампутации конечности в 4,1 раза (на 68,1%).
Заключение. Полученные математические модели следует 
использовать в  медицинской практике сосудистых хирургов 
и  ангио логов как в  виде программного обеспечения смартфонов 
и  планшетных компьютеров, так и  в  составе мощных систем под­
держки принятия решений, включая телемедицинские системы.
Ключевые слова: критическая ишемия нижних конечностей, ган­
грена, нечеткие математические модели, алгоритм выбора схем 
лечения.
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Optimization of management of patients with critical lower limb ischemia, allowing for risk of gangrene
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Russia

Aim. To develop mathematical models for predicting the risk of gangrene 
of the lower limb and the algorithm for selecting of treatment strategies 
for vascular surgeons and angiologists.
Material and methods. The results presented in this work are based on 
a six­year­old (since 2011) observation of 400 patients with chronic 
obliterating diseases of the lower limb arteries, some of which had 
combinations of ischemic damage to the central hemodynamic system, 
heart and brain. Patients had different stages of the disease, up to 
critical ischemia and gangrene, which requires amputation of the lower 
limbs. During the exploratory analysis, we selected 8 informative 
features, which were used to develop mathematical models that divide 
patients into classes: low confidence in the development of gangrene; 

average confidence in the development of gangrene; high confidence in 
the development of gangrene and very high confidence in the 
development of gangrene. For each identified class, confidence in the 
development of gangrene was determined by an individual treatment 
strategy, implemented in accordance with the intelligent decision 
support system by a decision­making algorithm.
Results. It was shown that, compared with traditional treatment tactics, using 
of presented algorithm can increase the speed of positive results achieving by 
3,4 times (68,3%), reduce the risk of lower limb gangrene development by 2,8 
times (61,6%) and reduce the risk of limb amputation by 4,1 times (68,1%).
Conclusion. The obtained mathematical models should be used in the 
medical practice of vascular surgeons and angiologists, both in the form 
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of software for smartphones and tablet computers, and as part of 
decision support systems, including telemedicine systems.
Key words: critical lower limb ischemia, gangrene, fuzzy mathematical 
models, an algorithm for selecting of treatment strategies.
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в/в — внутривенно, КИНК — критическая ишемия нижних конечностей, НМГ — низкомолекулярные гепарины, ПЛ — предлагаемые схемы лечения, СЛ — схемы лечения, СОЭ — скорость оседания эритроцитов, 
СОЭ(ж) — скорость оседания эритроцитов у женщин, СОЭ(м) — скорость оседания эритроцитов у мужчин, ТЛ — традиционные схемы лечения, ХИНК — хроническая ишемия нижних конечностей, ХОЗАНК — 
хронические облитерирующие заболевания артерий нижних конечностей, UO — интегральный показатель, характеризующий уверенность в развитии гангрены нижних конечностей. 

Введение 
Критическая ишемия нижних конечностей 

(КИНК) относится к  опасной патологии, грозящей 
не  только потерей конечности, но  и  несущей угрозу 
жизни пациента [1]. Скандинавские исследования 
показали, что 50% пациентов с КИНК умерли через 5 
лет. Причиной смерти в  75% случаев послужили 
инфаркт миокарда и инсульт. Отдаленная летальность 
у  больных после ампутации конечности на  уровне 
бедра с  сопутствующей патологией: ишемическая 
болезнь сердца, сахарный диабет, церебральный ате-
росклероз, составляет 50-75% через 5 лет.

Анализ литературы показал, что в  существую-
щих подходах к ведению больных с КИНК недоста-
точное внимание уделяется индивидуальным осо-
бенностям развития КИНК, приводящим к гангрене 
нижних конечностей [1-3]. Отсутствие детальной 
классификации стадий развития гангрены приводит 
к  нарушению рациональной этапности ведения 
пациентов, что, в свою очередь, не позволяет выби-
рать адекватные текущей ситуации схемы лечения. 

Проведенные авторами многочисленные иссле-
дования для задач с аналогичной структурой пока-
зали, что остановить процесс развития некробиотиче-
ских изменений в тканях ишемизированной конечно-
сти (гангрену), особенно у больных с мультифокаль- 
ным атеросклерозом, можно, обеспечив своевремен-
ный прогноз развития этой патологии с выбором аде-
кватных схем лечебно-оздоровительных мероприятий.

Целью исследования является разработка мате-
матических моделей прогнозирования риска разви-
тия гангрены нижних конечностей и  алгоритма 
выбора адекватных схем лечения, ориентирован-
ных на  использование в  системах поддержки при-
нятия решений врачами сосудис тыми хирургами 
и ангиологами.

В настоящее время в  медицине используются 
различные методы прогнозирования, основанные 
на предсказании поведения временных рядов, кото-
рые могут надежно работать только при наличии 
достаточной статистики и  четко определяемых 
результатов на  обучающей последовательности 
[4-7], что является существенным ограничением 

при решении плохо формализуемых вопросов, 
к которым относится решаемая в работе задача.

Это связано с тем, что в настоящее время отсут-
ствует согласованное экспертное мнение о границе 
между классами: гангрена с высокой уверенностью 
не будет развиваться, и через заданное время наблю-
дения гангрена точно наступит. Не  существует 
также четко установленных границ между различ-
ными стадиями развития гангрены, что не  позво-
ляет получить надежно работающие прогностиче-
ские и  классификационные аналитические модели 
без привлечения знаний высококвалифицирован-
ных экспертов [5, 7-9]. В  работах [5, 7, 9-13] пока-
зано, что при таких условиях целесообразно исполь-
зовать технологию мягких вычислений, включая 
нечеткую логику принятия решений [5, 6, 12-14] 
и теорию измерения латентных переменных [7, 15].

Учитывая положительный опыт использования 
нечеткой логики принятия решений при выполне-
нии аналогичных задач, в качестве базового матема-
тического аппарата выбран метод синтеза гибридных 
нечетких моделей принятия решений, разработан-
ных на  кафедре биомедицинской инженерии Юго-
Западного государственного университета [6-10, 12].

Материал и методы
В соответствии с общими рекомендациями по син-

тезу гибридных нечетких моделей на первом этапе иссле-
дований формируется группа высококвалифицирован-
ных экспертов, состав которой подбирается в соответст-
вии с  рекомендациями, принятыми в  квалиметрии [7]. 
Согласованность действий экспертов проверялась по ко-
эффициенту конкордации W. В результате было отобрано 
восемь высококвалифицированных экспертов c W=0,91, 
что позволило сделать вывод об их способности квалифи-
цированно решать поставленные перед ними задачи.

С целью поиска рационального состава информа-
тивных признаков, выбора и  оценки эффективности 
прогностических моделей и схем лечения в течение пяти 
лет в 2011-2016гг было организовано наблюдение за боль-
ными поликлиники БМУ “Курская областная клиниче-
ская больница № 1”. Под наблюдением находились 400 
больных с хроническими облитерирующими заболевани-
ями артерий нижних конечностей (ХОЗАНК). Группу 
контроля составили 150 здоровых доноров.



40

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2019;18(2)

Общие критерии включения в  группу наблюдения:
— Наличие у  пациента ХОЗАНК с  хронической 

ишемией нижних конечностей (ХИНК) 2-4 степени 
по А. В. Покровскому;

— Возраст пациентов — 30-80 лет;
— Наличие не менее двух курсов безрезультативного 

лечения в хирургическом отделении по месту жительства 
(центральная районная больница, городская больница);

— Наличие атеросклероза других жизненно важных 
регионов: сердце, головной мозг на фоне атеросклероза ниж-
них конечностей, требующих коррекции в настоящее время;

— Наличие обязательного поражения магистраль-
ных артерий нижних конечностей;

— Должны обязательно присутствовать пациенты 
нереконструктабельной группы согласно критериям раз-
деления по В. А. Лазаренко [3];

— Наличие информированного согласия на участие 
в исследовании и соблюдение указаний врача относитель-
но назначенной терапии и проводимых клинико-лабора-
торных исследований.

Критериями исключения являлось отсутствие хо-
тя бы одного из критериев включения.

В зависимости от клинических проявлений в иссле-
довании экспертной группой было предложено разделе-
ние исследуемых пациентов по группам:

ω1  — больные, у  которых ХОЗАНК сопровождается 
ХИНК 2 степени (n=52);

ω2  — больные, у  которых ХОЗАНК сопровождается 
ХИНК 3 степени без КИНК (n=48);

ω3  — больные, у  которых ХОЗАНК сопровождается 
ХИНК 3-4 степени с КИНК (n=300);

ω4 — больные с ХОЗАНК и сочетанным атеросклеро-
зом сердце — головной мозг (n=350);

ω5  — контрольная группа относительно здоровых 
людей без клинически значимой ХИНК (дистанция без-
болевой ходьбы >1 км) (n=150).

Деление на группы учитывало рандомизацию по по-
лу, возрасту, типу ХОЗАНК, степени тяжести КИНК, на-
личию сопутствующей ишемической патологии.

Все больные (n=300), которые впоследствии были 
разделены на 2 группы в соответствии с применяемыми 
схемами лечения, соответствовали критериям включе-
ния в исследование, и составили ω3 — группу, упомяну-
тую выше. Пациентам был выполнен весь комплекс 
диагностических мероприятий: комплексное клиниче-
ское обследование с  авторской системой ранжирова-
ния ишемических нарушений st. localis, оценкой функ-
ционального резерва — Синдром Системной Воспали-
тельной Реакции (Systemic Inf lammatory Response 
Syndrome), данные ультразвукового исследования, рео-
вазография, электрокардиография, гемостазиологиче-
ского обследования. По  всем информативным крите-

риям пациенты этих 2 групп были статистически сопо-
ставимы. Кроме того, в рассматриваемых двух группах 
пациенты не отличались по степени тяжести соматиче-
ской патологии:

•  хроническая  сердечная  недостаточность:  III-IV 
функциональный класс;

•  симптоматическая артериальная гипертензия: II-III ст.;
•  уровень глюкозы: 8-10 ммоль/л;
•  хроническая сосудисто-мозговая недостаточность 

III-IV ст.
Все пациенты до включения в исследование получи-

ли терапию в объеме:
— антиагреганты, спазмолитики и  кардиотропную 

терапию;
— были выполнены (по анамнезу) реконструктивные 

шунтирующие операции с последующим тромбозом шун-
тов, неоднократными тромбэктомиями, баллонная анги-
пластика со стентированием и последующим рестенозом.

Однако к моменту начала исследования все больные 
были сопоставимы по следующим критериям:

— продолжительность КИНК (3 нед. — 1,5 мес.);
— выраженность некробиотических и язвенных по-

ражений;
— объему проводимой обезболивающей терапии.
Всем больным с учетом клинического и инструмен-

тального исследования невозможно было выполнить хи-
рургическое лечение в  объеме реконструктивной опера-
ции и стентирования.

По всем вышеуказанным критериям больные 2 групп 
были статистически сопоставимы, и  создавали аргумен-
тированную возможность прогноза развития гангрены 
в  ходе проводимых лечебных мероприятий, используя 
методы и технологии мягких вычислений.

Распределение больных КИНК по  полу и  возрасту 
представлено в таблице 1.

Количество мужчин с ХОЗАНК преобладает над ко-
личеством женщин в возрасте 46-55 лет, в дальнейшем это 
соотношение становится примерно одинаковым во  всех 
группах. В контрольной группе было сохранено аналогич-
ное соотношение по полу и возрасту.

Наибольшее количество больных страдало атероскле-
розом нижних конечностей, что составило до  60% всех 
обследованных больных (n=240). Наибольший клиниче-
ский интерес представляет группа больных класса ω3. 

На первом этапе синтеза решающих правил в  ходе 
разведочного анализа, описание этапов которого приве-
дено в  работах [5, 7, 9], экспертами были отобраны 32 
признака  — фактора риска развития гангрены, состав 
которых оптимизировался с использованием интерактив-
ного пакета RUMM 2020, предназначенного для оценки 
степени связи между измеряемыми (индикаторными) пе-
ременными и  исследуемой латентной переменной, в  ка-

Таблица 1
Распределение больных по полу и возрасту

Пол
Возраст

ω1 ω2 ω3 ω4 ω5 (контрольная)
Мужчины Женщины Мужчины Женщины Мужчины Женщины Мужчины Женщины Мужчины Женщины

30-45 лет 4 2 5 2 15 9 12 10 5 5
46-55 лет 8 6 9 5 75 30 75 42 25 25
56-65 лет 9 5 7 5 56 49 67 51 30 30
66-85 лет 10 8 8 7 41 25 54 39 15 15
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честве которой выбран показатель уверенности в  разви-
тии гангрены нижних конечностей. Механизм использо-
вания пакета RUMM 2020 с моделью Г. Раша достаточно 
подробно описан в работах [7, 15].

В ходе оптимизации было сформировано простран-
ство информативных признаков в составе:

Х1 — критерий качества жизни;
Х2 — лодыжечно-плечевой индекс;
Х3 — реографический индекс;
Х4 — температура тела;
Х5 — частота сердечных сокращений;
Х6 — систолическое артериальное давление;
Х7 — наличие аритмии;
Х8 — интегральный показатель составленный по дан-

ным лабораторных исследований: скорость оседания эри-
троцитов (СОЭ), лейкоцитоз, тромбоз, наличие анемии.

Признаки Х2-Х7 определяются общеизвестными ме-
тодами. Признак Х1 определяется по авторской методике 
выбора балльной оценки:

а) ограничение дистанции безболевой ходьбы 
(<20 м) — 1 балл;

б) боль при любой физической нагрузке, но без бо-
лей в покое — 3 балла;

в) боль в покое через 5 ч сна — 4 балла;
г) боль в покое через 2 ч сна — 5 баллов;
д) постоянная боль без отека стопы — 6 баллов;
е) постоянная боль, отек стопы с  гиперемией кож-

ных покровов — 7 баллов;
ж) постоянная боль, отек стопы с гиперемией кож-

ных покровов, акроцианоз стопы — 8 баллов;
з) постоянная боль, отек стопы с  гиперемией кож-

ных покровов, акроцианоз, трофическая язва стопы — 10 
баллов.

На втором этапе синтеза, используя общие рекомен-
дации по выбору формы и параметров функций принад-
лежности, описанные в  работах [5, 7, 11-14], с  участием 
экспертов определяются функции принадлежности 
�ω1(xi) к  классу “очень высокий риск гангрены нижних 
конечностей” (класс ω1) с  базовыми переменными (ин-
формативными признаками) xi. Работа экспертов была 
организована с использованием технологии Дэлфи, опи-
рающейся на использовании принципов заочности, мно-
гоуровневости и анономности с последующим формиро-
ванием коллективного решения.

На третьем этапе синтеза производится агрегация 
функций принадлежности в интегральное решающее пра-
вило (математическую модель), рассчитывающее величину 
интегрального показателя, характеризующего уверенность 
в развитии гангрены нижних конечностей (UO), в прогно-
зе развития гангрены нижних конечностей.

С учетом того, что каждый из введенных показателей 
(базовая переменная для соответствующей функции при-
надлежности) увеличивает уверенность в  том, что у  об-
следуемого разовьется гангрена нижних конечностей. 
Базовая прогностическая модель согласно рекомендаци-
ям [5, 7, 8] описывается итерационной формулой вида:
UO(q + 1) = UO(q) + �ω1(xi+1)[1 — UO(q)], (1)
где q — номер итерации; UO(1) = �ω1(x1).

На четвертом этапе синтеза на  шкале UO эксперты 
выделили четыре уровня уверенности в развитии гангрены:
I — низкая уверенность в развитии гангрены UO<0,25;
II  — средняя уверенность в  развитии гангрены: 
0,25≤UO<0,55;

III  — высокая уверенность в  развитии гангрены: 
0,55≤UO<0,7;
IV  — очень высокая уверенность в  развитии гангрены: 
UO>0,7.

Каждый из уровней описывается функцией принад-
лежности к  “своему” уровню уверенности: �H(UO); 
�H(UO); �С(UO); �B(UO) и �O(UO). 

Решение о классификации принимается по величи-
не максимального значения �ωr (UO), т. е.: 
UOr = max[�H (UO), �С(UO), �B(UO), �O(UO)] (3)

Синтезированное, в  соответствии с  рекомендация-
ми [7] прогностическое решающее правило проверялось 
на репрезентативной контрольной выборке по общеприз-
нанным показателям качества: диагностическая чувстви-
тельность, диагностическая специфичность, диагности-
ческая эффективность, прогностическая значимость по-
ложительных и отрицательной результатов.

На пятом этапе исследования перед экспертами ста-
вилась задача подобрать схемы лечения по  выбранным 
уровням уверенности появления гангрены. В  ходе экс-
пертизы с  использованием технологии Дэлфи был ото-
бран следующий перечень лекарственных препаратов: 
трентал, сулодексид, леотон, низкомолекулярные гепари-
ны (НМГ), простаноиды, рефонтан, актовегин.

Степень соответствия этих препаратов латентной 
переменной “эффективность лечения” проверялась па-
кетом RUMM 2020 [7, 15].

Для проверки эффективности выбранных схем лече-
ния результаты сопоставлялись с традиционно назначае-
мыми схемами лечения [1-3].

Результаты
В ходе синтеза решающего правила (1) был полу-

чен следующий набор функций принадлежности
�ω1(x1) = 0,025x1 + 0,05;

ωµ
0,3, если x1<0,1;

0, если x1>1,
1 (x2) =

 −0,333x1 + 0,333, если 0,1≤x1<1;
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ЕСЛИ [(COЭ(м) <10) ИЛИ (СОЭ(ж)) <15]TO[
ЕСЛИ [(COЭ(м) <10) ИЛИ (СОЭ(ж)) ≥15]TO

где 
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В этих выражениях СОЭ(м) и СОЭ(ж) означают 
численные значения СОЭ для мужчин и  женщин, 
соответственно.

В результате математического моделирования 
и  экспертного оценивания было установлено, что 
уверенность в  правильном прогнозе правила (1) 
составляет 0,91.

Решающее правило (1) в соответствии с техно-
логией мягких вычислений синтезируется опираясь 
на  опыт и  интуицию высококвалифицированных 
экспертов, который хотя и  превосходит иногда 
по  качественным показателям принятия решений 
“работу” формальных моделей, но  при возможно-
сти требует проведения соответствующих статисти-
ческих испытаний.

С целью объективизации проверки качества 
работы правила (1) в 2011г были проведены измере-
ния информативных признаков у всех 300 обследуе-
мых с расчетом UO. В соответствии с рекомендаци-
ями [7] порог прогнозирования появления ган-
грены был определен на уровне UOПО = 0,7. Через 5 
лет (в феврале 2017г) было установлено, что из 300 
человек 106 человек (n1=106) получили гангрену 
нижних конечностей (n0=194 человека), что позво-
лило рассчитать количество истинно положитель-

ных результатов, истинно отрицательных результа-
тов, ложноположительных результатов и  ложно-
отрицательных результатов [7, 12], по которым были 
рассчитаны соответствующие показатели качества 
прогнозирования  — диагностическая чувствитель-
ность =0,9; диагностическая специфичность =0,92; 
прогностическая значимость положительных 
результатов =0,95; прогностическая значимость 
отрицательных результатов =0,95; диагностическая 
эффективность =0,92.

Анализ полученных результатов показывает, 
что статистические исследования хорошо совпа-
дают с  экспертными оценками и  математическим 
моделированием.

В ходе экспертной работы по  технологии 
Дэлфи, с учетом 5-летнего опыта ведения больных 
с КИНК нами был предложен алгоритм выбора схем 
лечения (СЛ), представленный в таблице 2. 

При оценке эффективности алгоритма выбора 
СЛ 180 пациентам назначалась традиционная тера-
пия и  120 пациентам дифференцированная тера-
пия в  соответствии с  предлагаемым алгоритмом 
(таблица 2). Наблюдение проводилось в течение 5 
лет.

Традиционная терапия проводилась по  схеме: 
трентал 5,0 на  физ. растворе 200,0, внутривенно 
(в/в) капельно; ксантинола никотинат 6,0 на  физ. 
растворе 200,0 в/в капельно; реополиглюкин 200-
400 мл в/в капельно; солкосерил 6-10,0 мл на 200,0 
физ. раствора в/в капельно.

При контроле качества проводимой терапии 
учитывались: исходное значение показания UO 
(UOИ), исходный класс состояний ωr (r = H, C, B, O); 
значение UO после применения СЛ (UOЛ); время 
наблюдения за группами испытуемых DtH; скорость 
V изменения показателя UO ((V = (UOИ  – UOЛ) / 
DtH); количество людей, заболевших гангреной nГ. 
Качество работы используемых СЛ может быть оце-
нено по  величине изменения UO(DUO = UOИ  — 
UOЛ, по скорости V; по количеству людей, заболев-
ших гангреной nГ и по количеству людей с ампути-
рованными конечностями nАК.

Таблица 2
Алгоритм выбора СЛ

Уверенность в развитии гангрены (диапазон UO) СЛ
<0,25 (класс ωH, низкая уверенность) Трентал, физ.раствор 200,0+5,0 в/в капельно

Сулодексид, физ.раствор 200,0+2,0 в/в капельно
0,25-0,55 (класс ωC, средняя уверенность) Неотон, физ.раствор 200,0+1,0 г в/в капельно

Сулодексид, физ.раствор 200,0+2,0 в/в капельно
0,55-0,65 (класс ωB, высокая уверенность) НМГ, 0,6 мл подкожно

Неотон, физ.раствор 200,0+1,0 г в/в капельно
Просталоиды, физ.раствор 200,0+100 мкг алиростана в/в капельно

>0,65 (класс ωO, очень высокая уверенность) НМГ, 0,6 мл подкожно
Просталоиды, физ.раствор 200,0+100 мкг алиростана в/в капельно
Рефортан, 6% 500,0 в/в капельно
Актовегин, физ.раствор 200,0+800 мг в/в капельно
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В таблице 3 приведены средние значения пере-
численных выше показателей с указанием традици-
онных СЛ (ТЛ) и предлагаемых СЛ (ПЛ) пациентов, 
а также исходных классов их состояний (ωr), кроме 
того в этой таблице указано количество пациентов 
заболевших гангреной и  количество пациентов 
с ампутированными конечностями nАК.

По показателям таблицы 3 была рассчитана 
эффективность ТЛ и ПЛ, выраженная в процентах 
(таблица 4).

Анализ таблицы позволяет сделать вывод, что 
по всем показателям эффективность ПЛ выше ТЛ. 
Например, по  всем классам состояний эффектив-
ность по  показателю DUO выросла в  21,1 раз; 
по  показателю V  — в  63,4 раза, по  показателю nГ 
в 2,8 раза, по показателю nАК — в 4,1 раза. В процен-
тах рост составил: по DUO на 58,8%; по V — на 68,3%; 
по nГ — на 61,6%; по nАК — на 68,1%.

Обсуждение
В ходе исследований для решения задач про-

гнозирования возникновения гангрены нижних 
конечностей и  выбора рациональных СЛ был 
выбран адекватный математический аппарат иссле-
дования  — метод синтеза гибридных нечетких 
решающих правил в сочетании с теорией измерения 
латентных переменных с  моделью Г. Раша. 
С  использованием выбранного математического 
аппарата получена нечеткая модель прогнозирова-
ния появления и развития гангрены, обеспечиваю-
щая качество прогнозирования не  ниже 0,9, что 

является хорошим результатом для прогностиче-
ских задач. На шкале уверенности в прогнозе появ-
ления гангрены нижних конечностей определено 
четыре класса уровня уверенности развития ган-
грены, каждому из  которых поставлена в  соответ-
ствии “своя” СЛ и  составлен табличный алгоритм 
выбора адекватной терапии. Показано, что по срав-
нению с  ТЛ использование предложенного алго-
ритма по различным критериям оценки эффектив-
ности позволяет увеличить скорость достижения 
положительных результатов в  3,4 раза (на 68,3%), 
снизить риск развития гангрены нижних конечно-
стей в 2,8 раза (на 61,6%) и снизить риск ампутации 
конечности в 4,1 раза (на 68,1%).

Полученные математические модели следует 
использовать в  медицинской практике сосудистых 
хирургов и  ангиологов как в  виде программного 
обеспечения смартфонов и планшетных компьюте-
ров, так и в составе мощных систем поддержки при-
нятия решений, включая телемедицинские сис-
темы.

Широкое внедрение полученных результатов 
в медицинскую практику позволит определить риск 
развития гангрены, скорость наступления осложне-
ния. Это позволяет подобрать адекватную процессу 
нарастания некробиотических изменений в ишеми-
зированной конечности СЛ. Своевременная 
и  адресная, узко специфичная помощь сохраняет 
опорную функцию конечности, даже при органо-
сохраняющей ампутации, что снизит госпитализа-
цию больных с ХОЗАНК.

Таблица 3
Результаты лечения пациентов с КИНК

Показатели
СЛ/ωr

Количество пациентов no UOИ ± mИ UOЛ ± mЛ DtH (дни) V  ± mV nГ nАК

ТЛ/ωH 38 0,23±0,02 0,21±0,02 10 0,002±0,0001 12 5
ТЛ/ωC 42 0,45±0,03 0,4±0,02 20 0,0025±0,0002 15 10
ТЛ/ωB 35 0,57±0,03 0,51±0,03 30 0,002±0,0002 24 15
ТЛ/ωO 45 0,71±0,04 0,65±0,03 40 0,0015±0,0001 30 21
ПЛ/ωH 50 0,24±0,02 0,16±0,01 10 0,008±0,0003 5 1
ПЛ/ωC 40 0,45±0,03 0,32±0,02 20 0,0065±0,0002 7 4
ПЛ/ωB 32 0,62±0,03 0,49±0,02 30 0,0048±0,0002 10 8
ПЛ/ωO 18 0,83±0,04 0,55±0,04 40 0,007±0,0003 7 3

Примечание: черта над обозначением показателя показывает на значение его математического ожидания.

Таблица 4
Оценка эффективности исследуемых СЛ

Класс
ПЭ

ωH ωC ωB ωO Средняя по всем классам

Эффективность по DUO 98,7/75 61,5/2,6 53,8/2,2 21,4/4,7 58,8/21,1
Эффективность по V 75/4 61,5/2,6 58,3/2,4 78,6/4,7 68,3/3,4
Эффективность по nГ 58,3/2,4 53,3/2,1 58,3/2,4 76,7/4,3 61,6/2,8
Эффективность по nАК 80/5 60/2,5 46,7/1,9 85,7/7 68,1/4,1

Примечание: ПЭ — показатель эффективности, числитель — проценты, знаменатель — разы.
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Заключение
Полученные в  работе математические модели 

позволяют прогнозировать четыре возможных 
вариантов развития гангрены нижних конечностей: 
низкая, средняя, высокая и очень высокая уверен-
ность в  развитии гангрены. Для выделяемых клас-
сов уверенности в  развитии гангрены разработан 
алгоритм выбора индивидуальных СЛ, который 
по  сравнению с  традиционной тактикой ведения 

пациентов позволяет увеличить скорость достиже-
ния положительных результатов в  3,4 раза (на 
68,3%), снизить риск развития гангрены нижних 
конечностей в  2,8 раза (на 61,6%) и  снизить риск 
ампутации конечности в 4,1 раза (на 68,1%).

Конфликт интересов: все авторы заявляют 
об  отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Разное

Показатели регуляции сосудистого тонуса и полиморфизм 
генов, ассоциированный с кардиоваскулярным риском, 
у молодых, относительно здоровых лиц
Елькина А. Ю.1, Акимова Н. С.1, Шварц Ю. Г.1, Мартынович Т. В.1, Федотов Э. А.2

1ФГБОУ ВО “Саратовский государственный медицинский университет им. В. И. Разумовского” 

Минздрава России. Саратов; 2ООО “Медицинский Di центр”. Саратов, Россия

Цель. Изучить связь полиморфизма генов APOC3, PON1, AGT, 
AGTR1 и показателей регуляции сосудистого тонуса (артериальное 
давление (АД) и частота сердечных сокращений (ЧСС) при прове­
дении ортостатической пробы у молодых лиц. 
Материал и методы. В исследовании участвовали 75 относительно 
здоровых добровольцев европеоидной расы в  возрасте 20­25 лет. 
Критерием исключения стало наличие органической патологии сер­
дечно­сосудистой и  центральной нервной систем. Регуляция сосу­
дистого тонуса оценивалась путем проведения активной ортостати­
ческой пробы. Идентификация полиморфизма генов проводилась 
методом пиросеквенирования дезоксирибонуклеиновой кислоты.
Результаты. Лица с наличием в генотипе аллеля риска С полимор­
физма А1666С А>C гена AGTR1 имеют более низкую ЧСС в положе­
нии лежа. Пульсовое давление (ПД) у этих лиц на первой мин после 
подъема оставалось на  более высоких значениях. Самое высокое 
ПД на первой мин, а также ЧСС наблюдались у лиц, в генотипе кото­
рых одновременно присутствуют аллель риска полиморфизма 
А1666С А>C гена AGTR1 и  полиморфизма Т207М С>Т гена AGT. 
У  лиц, носителей мутантного аллеля полиморфизма А1666С А>C 
гена AGTR1, через 1 мин ортостаза диастолическое АД (ДАД) 
в меньшей степени увеличилось, а ПД снизилось “слабее” по отно­
шению к  исходным значениям. Присутствие в  генотипе полимор­
физма М268Т Т>С гена AGT было ассоциировано с менее высо­

ким систолическим АД (САД) на  первой мин ортостаза, а  также 
менее значимым увеличением ДАД. Лица, в генотипе которых при­
сутствует аллель Т полиморфизма L55M A>T гена PON1, имели 
более низкие САД и  ПД в  положении лежа. Наличие в  генотипе 
аллеля Т полиморфизма ­482 С>Т гена APOC3 ассоциировано 
с более низкими показателями ДАД в положении лежа, САД на пер­
вой мин после подъема, при этом у  таких лиц наблюдался более 
выраженный прирост ЧСС после подъема. 
Заключение. Имеется значимая связь между изучаемыми поли­
морфными вариантами генов APOC3, PON1, AGT, AGTR1 и показа­
телями сосудистого тонуса в условиях ортостаза, что может являть­
ся предиктором раннего развития гипертонии.
Ключевые слова: генетический полиморфизм, ортостатическая 
проба, молодые лица. 
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Vascular control parameters and gene polymorphism associated with cardiovascular risk in young 
and relatively healthy individuals
Elkina A. Yu.1, Akimova N. S.1, Schwartz Yu. G.1, Martynovich T. V.1, Fedotov E. A.2

1V. I. Razumovsky Saratov State Medical University. Saratov; 2LLC Medicinskij Di centr. Saratov, Russia

Aim. To study the relationship of polymorphism of APOC3, PON1, AGT, 
AGTR1 genes and Vascular control parameters (blood pressure  — BP 
and heart rate  — HR) when performing an orthostatic test in young 
individuals.
Material and methods. The study involved 75 relatively healthy 
Caucasian volunteers aged 20­25 years. The exclusion criterion was the 
presence of cardiovascular and central nervous pathologies. Vascular 
control was assessed by conducting an active orthostatic test. 
Identification of gene polymorphism was carried out by the method of 
deoxyribonucleic acid pyrosequencing.
Results. Persons with the presence of the risk C allele of the A1666C 
A>C polymorphism of the AGTR1 gene have a lower heart rate in the 
prone position. The pulse pressure (PP) of these persons in the first 
minute after the rise remained at higher values. The highest levels of PP 
in the first minute as well as heart rate were observed in individuals 

whose genotype simultaneously contains the risk allele of the A1666C 
A>C polymorphism of the AGTR1 gene and T207M C>T polymorphism 
of the AGT gene. After 1 min of orthostasis in individuals carrying the 
mutant allele of the A1666C A>C polymorphism of the AGTR1 gene  
diastolic blood pressure (DBP) increased lesser, and the pulse pressure 
decreased “weaker” in relation to the initial values. The presence of the 
M268T T>C polymorphism of the AGT gene in the genotype was 
associated with a less high systolic blood pressure (SBP) at the first 
minute of orthostasis, as well as a less significant increase in DBP. 
Persons whose genotype contains the T allele of the L55M A>T 
polymorphism of the PON1 gene had a lower SBD and PP in the prone 
position. The presence in the genotype of the T allele of the ­482 C>T 
polymorphism of the APOC3 gene is associated with lower rates of DBP 
in the prone position and SBP on the first minute after the rise. Also these 
individuals showed a more pronounced heart rate increase after the rise.
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АД — артериальное давление, ВНС — вегетативная нервная система, ДАД — диастолическое артериальное давление, ОП — ортостатическая проба, ПД — пульсовое давление, РААС — ренин­ангиотензин­
альдостероновая система, САД — систолическое артериальное давление, САС — симпатоадреналовая система, СТ — сосудистый тонус, ЦНС — центральная нервная система, ЧСС — частота сердечных 
сокращений, AGT — ген ангиотензиногена, AGTR1 — ген рецептора ангиотензина II, APOC3 — ген аполипопротеина С­3, PON1 — ген параоксоназы 1.

Нарушение регуляции сосудистого тонуса (СТ) 
значительно ухудшает качество жизни, является 
одним из  факторов кардиоваскулярного риска 
и  может  быть предвестником развития стойкой 
артериальной гипертензии [1]. 

Очевидно, перспективной является диагностика 
доклинических стадий сосудистой патологии. Одним 
из направлений в этом контексте может быть иденти-
фикация генов, мутации которых предрасполагают 
к развитию нарушений регуляции СТ, и определение 
возможности развития подобных расстройств. Веро-
ятно, анализу должны подвергаться гены, связанные 
с  состоянием центральной нервной системы (ЦНС) 
и  гуморальных систем, участвующих в  поддержании 
нормального артериального давления (АД). Ранее 
было показано, что у больных ишемической болезнью 
сердца морфофункциональные особенности ЦНС 
ассоциируются с генами регуляции АД (AGT, AGTR1), 
а также генами липидного спектра (APOC3, PON1) [2, 
3]. Есть основания также считать перспективным 
исследование в  этом контексте генов, участвующих 
в обмене липидов [2-4]. В этой связи анализ полимор-
физма нуклеотидов генов, ассоциированных с факто-
рами кардиоваскулярного риска, при наличии нару-
шений регуляции СТ, может быть актуален.

Одним из  информативных и  наиболее физио-
логичных тестов состояния регуляции СТ является 
ортостатическая проба (ОП) [5]. В течение многих 
десятилетий она используется не только для оценки 
“функционального статуса”, но и с целью определе-
ния тяжести вегетососудистых нарушений, следова-
тельно, выявленные изменения могут быть предик-
торами развития кардиоваскулярной патологии.

Цель исследования: изучить связь полимор-
физма генов APOC3, PON1, AGT, AGTR1 и показате-
лей регуляции СТ — АД и частота сердечных сокра-
щений (ЧСС), при проведении активной ОП 
у молодых, относительно здоровых лиц.

Материал и методы 
В исследовании приняли участие 75 относительно 

здоровых добровольцев в  возрасте 20-25 лет (средний 
возраст — 21,3 года), после получения их информирован-

ного согласия. Исследование соответствует положениям 
Хельсинской декларации. Протокол исследования был 
одобрен этическим комитетом Саратовского государ-
ственного медицинского университета. 

В исследование включали только лиц европеоидной 
расы. Критерием исключения стало наличие органиче-
ской патологии сердечно-сосудистой системы и  ЦНС, 
диагностика которой проводилась путем сбора жалоб, 
анамнеза, объективного обследования и  анализа меди-
цинской документации.

Регуляция СТ оценивалась путем проведения актив-
ной ОП. В рамках представленного исследования исполь-
зовали анализ показателей, полученных в положении ле-
жа, через 1 и  5 мин после перемены положения тела. 
В первую мин изучаемые показатели в значительной мере 
отражают переходные процессы в системе кровообраще-
ния. На  5 мин можно судить о  достижении устойчивого 
состояния в  системе регуляции СТ при вертикальном 
положении тела. Представляется, динамика изучаемых 
показателей косвенно, но достаточно информативно сви-
детельствует о состоянии регуляторных механизмов сер-
дечно-сосудистой системы [5]. 

Идентификация полиморфизма генов проводилась 
методом пиросеквенирования дезоксирибонуклеиновой 
кислоты с  помощью системы генетического анализа 
“PyroMark Q24”. При исследовании полиморфизма при-
меняли следующие последовательности для анализа:
APOC3 -455 C>T (rs2854116):  CAC/TCCCCCAGCCCAAG
APOC3 -482 C>T (rs2854117):  CT/CGGTCTTCTGT
PON1 L55M A>T (rs854560):  A/TGTCTTCAGA
PON1 Q192R A>G (rs662):  T/CGTAAGTAGG
AGT T207M C>T (rs4762): G/ATGGACAGCA
AGT M268T T>C (rs699): A/GTCAGGGAGCA
AGTR1 A1666C A>C (rs5186): A/CTTAGCTACT

Ген аполипопротеина С-3 (APOС3) кодирует аполи-
попротеин С3, который входит в  состав липопротеинов 
очень низкой плотности, ингибирует липазы печени, за-
медляя процесс распада триглицеридов, и участвуя таким 
образом в развитии атеросклероза и другой кардиоваску-
лярной патологии [6]. Анализировали две точечные мута-
ции гена APOC3: -455 Т>С (rs2854116) и  -482C>T 
(rs2854117). 

Ген параоксоназы 1 (РON1) кодирует фермент пара-
оксоназу 1, ответственный за гидролиз широкого спектра 
фосфорорганических соединений, а  также обладающий 
антиокислительными и  антиатерогенными свойствами 
[7]. Изучали полиморфизм L55M A>T (rs854560) и Q192R 
A>G (rs662) гена PON1. 

Conclusion. There is a significant relationship between the studied 
polymorphic variants of the APOC3, PON1, AGT, AGTR1 genes and 
vascular control parameters in the context of orthostasis. It may be a 
predictor of early development of arterial hypertension.
Key words: genetic polymorphism, orthostatic test, young persons.
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Кроме того, исследовали полиморфизм гена, коди-
рующего ангиотензиновые рецепторы 1 типа (AGTR1) 
A1166C A>С (rs5186), аллель риска С  которого приводит 
к  повышенной чувствительности ангиотензиновых ре-
цепторов к нормальному уровню ангиотензина II [8].

Также изучали полиморфизм гена ангиотензиногена 
(AGT) (кодирует белок ангиотензиноген) T207M C>T 
(rs4762) и М268Т Т>С (rs5186) [9]. 

Для обработки результатов применялись непарамет-
рический корреляционный анализ (коэффициент 
Gamma), однофакторный дисперсионный анализ 
“ANOVA”, а  также для каждого исследуемого полимор-
физма метод множественных сравнений с  применением 
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Рис. 1    Средние показания ЧСС и АД во время проведения ОП.

Рис. 2     Показатели ЧСС у лиц с отсутствием/наличием аллеля риска 
полиморфизма А1666С А>C гена AGTR1.

Рис. 3      Показатели ПД у лиц с отсутствием/наличием аллеля риска 
полиморфизма А1666С А>C гена AGTR1.

Таблица 1 
Показатели ОП у лиц с исследуемыми полиморфизмами генов AGTR1, AGT, APOC3, PON1(M±SD)

Показатели ОП AGTR1 A1666C  
A>C
rs5186

p* AGT M268T 
T>C  
rs699

р APOC3 -482  
C>T  
rs2854117

р PON1 L55M  
A>T
rs854560 

р

Аллель риска - + - + - + - +
САД лежа 111±14 113±12 0,54 114±15 111±12 0,36 114±14 109±11 0,12 115±14 108±10 0,01
ДАД лежа 67±10 69±8 0,41 69±9 67±9 0,63 70±11 66±7 0,07 69±9 66±9 0,14
ПД лежа 43±10 44±9 0,97 45±13 43±9 0,46 44±11 43±9 0,72 45±11 41±8 0,06
ЧСС лежа 81±10 75±11 0,02 77±9 79±11 0,51 81±12 77±9 0,12 80±10 78±12 0,49
САД на первой мин ортостаза 119±7 122±7 0,33 126±9 119±7 0,06 124±16 118±10 0,05 123±14 118±11 0,07
ДАД на первой мин ортостаза 80±9 79±7 0,51 84±9 78±7 0,02 81±7 78±9 0,09 80±9 78±8 0,31
ПД на первой мин ортостаза 39±9 43±12 0,09 42±13 40±10 0,6 42±12 39±10 0,33 42±11 39±10 0,18
ЧСС на первой мин ортостаза 93±11 89±12 0,25 89±11 92±12 0,32 90±12 93±12 0,33 93±10 90±13 0,38
Разность САД лежа и САД 
на первой мин ортостаза

8±9 9±11 0,74 11±9 7±10 0,16 9±10 7±9 0,44 7±11 9±8 0,47

Разность ДАД лежа и ДАД 
на первой мин ортостаза

12±8 9±7 0,06 14±8 10±8 0,05 11±7 10±8 0,86 10±8 11±8 0,69

Разность ПД лежа и ПД на первой 
мин ортостаза

-4±9 -0,1±11 0,07 -3±10 -2±10 0,84 -1±11 -3±9 0,54 -2±10 -2±10 0,69

Разность ЧСС лежа и ЧСС 
на первой мин ортостаза

11±10 13±7 0,31 11±7 12±9 0,81 8±9 14±8 0,01 12±9 11±9 0,62

САД на пятой мин ортостаза 116±11 118±13 0,35 121±13 116±12 0,19 118±12 116±12 0,59 120±12 114±12 0,05
ДАД на пятой мин ортостаза 79±9 80±10 0,66 82±8 79±9 0,16 79±8 80±10 0,91 81±7 78±11 0,12
ПД на пятой мин ортостаза 36±10 38±8 0,43 38±10 37±9 0,73 38±9 36±9 0,42 38±8 36±10 0,31
ЧСС на пятой мин ортостаза 90±12 87±12 0,26 87±14 90±12 0,43 87±13 90±11 0,34 88±11 90±13 0,39

Примечание: “-” — аллель риска отсутствует, “+” — аллель риска присутствует, * — значимость различий (p) определялась с помощью 
однофакторного дисперсионного анализа (ANOVA) с подсчетом F-критерия.
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критерия Краскела-Уоллиса. Связь полиморфизма с  из-
учаемыми параметрами считалась значимой, если резуль-
таты множественного и  одномерного дисперсионного 
методов совпадали. Использовалась программа Statistica 
8.0. Распределение частот генотипов исследуемых генов 
у обследуемых лиц проверялось на соответствие равнове-
сию Харди-Вайнберга с помощью критерия χ2 [10].

Результаты 
Распределение частот генотипов исследуемых 

генов у здоровых лиц соответствовало ожидаемому 
с  учетом равновесия Харди-Вайнберга (минималь-
ный p>0,98) [10].

Все исследованные показатели были в  нор-
мальном диапазоне, и  во  время проведения ОП 
у большинства обследуемых отмечались закономер-
ные сдвиги: на первой мин после подъема наблюда-
лось увеличение ЧСС, повышение диастолического 
АД (ДАД), на  пятой  — некоторое урежение ЧСС, 
снижение систолического АД (САД) (рисунок 1).

Анализ AGTR1 и AGT. Как при однофакторном, 
так и  двухфакторном анализах, отмечены опреде-
ленные взаимосвязи между показателями регуля-
ции сердца и сосудов (пульс, АД) и полиморфизмом 
А1666С А>C гена AGTR1. Было установлено, что 
у лиц с наличием в генотипе варианта 1666С, более 
низкая ЧСС в  положении лежа (рисунок 2), при 
этом значения АД в этом положении особенностей 
не имели.

Однако у этой категории обследованных пуль-
совое давление (ПД) на первой мин после подъема 
оставалось на более высоких значениях (рисунок 3). 
При этом самое высокое ПД на первой мин, а также 
ЧСС наблюдались у лиц, в генотипе которых одно-
временно присутствуют вариант 1666С гена AGTR1 
и  аллель С  полиморфизма Т207М С>Т гена AGT. 
На  5 мин, т. е. в  условиях стабилизации гемодина-

мики, существенных отличий у  лиц с  вариантом 
1666С гена AGTR1 отмечено не было.

Что касается динамических показателей, 
то у лиц, носителей аллеля 1666С гена AGTR1, через 
1 мин ортостаза ДАД в меньшей степени увеличи-
лось, а  ПД снизилось “слабее” по  отношению 
к исходным значениям (таблица 1).

 Очевидно, именно поэтому абсолютная вели-
чина ПД у  этих лиц через 1 мин после вставания 
оказалась значимо большей. Самая же высокая раз-
ность между ПД в положении лежа и в первую мин 
после подъема наблюдалась при одновременном 
присутствии в генотипе варианта 1666С гена AGTR1 
и аллеля С полиморфизма Т207М С>Т гена AGT. 

Полиморфизм Т207М С>Т гена AGT “самосто-
ятельного” значения в  отношении изменений АД 
и ЧСС не имел. 

Присутствие в генотипе полиморфизма М268Т 
Т>С гена AGT было ассоциировано с  менее высо-
ким САД на  первой мин ортостаза (рисунок 4), 
а  также менее значимым увеличением ДАД к  пер-
вой мин ортостаза.

Анализ PON1 и  APOC3. Что касается генов, 
ассоциированных с  липидным обменом, то  лица, 
в генотипе которых присутствует аллель Т полимор-
физма L55M A>T гена PON1, ассоциированного 
с  более низким содержанием фермента параоксо-
назы в сыворотке крови, имели более низкие САД 
и  ПД в  положении лежа (рисунок 5). Также у  этих 
лиц зарегистрировано более низкое САД на  пятой 
мин ортостаза. Достоверная ассоциация полимор-
физма Q192R A>G гена PON1 с показателями регу-
ляции СТ по результатам ОП отсутствовала.

Наличие в  генотипе аллеля Т полиморфизма 
-482 С>Т гена APOC3 было связано с более низкими 
показателями ДАД в положении лежа, САД на пер-
вой мин после подъема, при этом у таки лиц наблю-

Рис. 4     Показатели САД и  ДАД на  первой мин ортостаза у  лиц 
с наличием/отсутствием в генотипе аллеля риска полимор-
физма М268Т Т>С гена AGT.

Рис. 5     Показатели САД и ПД в положении лежа у лиц с наличием/
отсутствием аллеля риска полиморфизма L55M A>T гена 
PON1 в положении лежа.
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дался более значительный прирост ЧСС после 
подъема (таблица 1).

Достоверной ассоциации полиморфизма -455 
Т>С гена APOC3 и показателей регуляции СТ выяв-
лено не было.

Обсуждение 
Распределение частот генотипов исследуемых 

генов достаточно типичное по  данным анализа 
Харди-Вайнберга. Показатели ОП также находи-
лись в пределах нормы. Все это подтверждает репре-
зентативность выборки. 

У всех изучаемых вариантов полиморфизма 
“мутантные” аллели по данным литературы являются 
аллелями риска, в этой связи выявленные особенно-
сти изменения ЧСС и  АД у  носителей этих аллелей 
можно рассматривать с позиции кардиоваскулярного 
риска и считать показателями “предболезни”.

Исследованные полиморфные варианты генов, 
связанные с  ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системой (РААС), могут прямо или опосредованно 
влиять на показатели гемодинамики в покое, однако 
это вряд ли касается результатов ОП. Известно, что 
приспособительные гемодинамические реакции 
на ортостаз обеспечиваются повышением активно-
сти симпатоадреналовой системы (САС). В регуля-
ции компенсаторных ортостатических реакций 
принимают участие и  гуморальные механизмы 
(повышение активности ренина и  содержания 
в  плазме крови альдостерона и  ангиотензина II) 
[11]. Однако гуморальный путь регуляции действует 
относительно медленно, скорость ответной реак-
ции зависит от  скорости образования и  секреции 
гормона, его проникновения в лимфу и кровь, ско-
рости кровотока и других факторов. Следовательно, 
гуморальные механизмы вряд ли объясняют разли-
чия между обследуемыми на первой мин ОП. Оче-
видно, на  этих показателях в  значительной мере 
отражалось состояние вегетативной нервной сис-
темы (ВНС), на котором возможно отражались осо-
бенности РААС.

Более низкие значения пульса в  положении 
лежа у лиц, в генотипе которых присутствует вари-
ант 1666С гена AGTR1, могли быть обусловлены 
снижением уровня ангиотензина при повышенной 
чувствительности ангиотензиновых рецепторов 
на фоне этой мутации, и, соответственно, меньшим 
влиянием ангиотензина на САС, а значит и тенден-
цией к уменьшению ЧСС. Не исключено также объ-
яснение полученных данных как преобладанием 
парасимпатической регуляции, так и  другими воз-
можными механизмами, однако в  этом случае 
можно лишь предполагать, и, безусловно, все эти 
гипотезы нуждаются в подтверждении.

Более высокие значения ПД на  первой мин 
ортостаза у  лиц с  вариантом 1666С гена AGTR1 
по  сравнению с  лицами, в  генотипе которых при-

сутствует аллель А1666, были связаны с  меньшим 
приростом ДАД и, вероятнее всего, также могут 
быть объяснены вышеописанной гипотезой.

Более низкое САД на  первой мин ортостаза 
у  лиц, в  генотипе которых присутствует полимор-
физм М268Т Т>С гена AGT, вероятнее всего, свя-
зано с  меньшей чувствительностью рецепторов 
к  повышенному количеству ангиотензиногена, 
обусловленному данной мутацией и  меньшей сти-
муляцией САС. Однако данная гипотеза также 
нуждается в уточнении.

Одновременное присутствие в  генотипе алле-
лей риска исследуемых полиморфных вариантов 
генов AGTR1 и AGT, в большей степени отражается 
на  показателях гемодинамики, что, вероятно, 
обусловлено более выраженной компенсаторной 
реакцией САС в  ответ на  ортостаз. Необходимо 
отметить, что между РААС и ВНС существуют мно-
гочисленные и не до конца изученные взаимосвязи 
[11]. Следовательно, можно полагать, что у  этой 
группы лиц изменения в  вегетативной регуляции 
могут быть связаны не только с более высокой чув-
ствительностью рецепторов к  ангиотензину II, 
но  и  с  повышенной экспрессией ангиотензина II, 
ассоциированной с  наличием в  генотипе аллеля Т 
полиморфизма Т207М С>Т гена AGT. 

Исходя из  представленных результатов ана-
лиза полиморфных вариантов генов РААС, можно 
считать именно эти вегетативные изменения ран-
ними маркерами состояния РААС, предрасполага-
ющими к  дальнейшему развитию артериальной 
гипертензии. 

Относительно неожиданный результат касался 
генов, ассоциированных с  липидным обменом. 
Более низкое САД в  положении лежа и  на  пятой 
мин ортостаза зафиксировано у  лиц, в  генотипе 
которых присутствует аллель Т полиморфизма 
L55M A>T гена PON1. Имеются сведения о том, что 
наличие в  генотипе такого полиморфизма ассоци-
ировано с  большей активностью параоксоназы 1, 
но с меньшей устойчивостью. Возможно, у молодых 
лиц меньшая устойчивость этого фермента нивели-
руется за  счет малого количества факторов риска, 
способствующих его разрушению. 

Что касается гена APOC3, то, в  литературе 
отсутствуют данные об  ассоциации полиморфизма 
-482 С>Т с  показателями АД и  ЧСС. Полученные 
результаты свидетельствуют о  наличии определен-
ной взаимосвязи с  показателями гемодинамики. 
Более низкие показатели ДАД в  положении лежа 
и САД на первой мин ортостаза, возможно, объяс-
няются тем, что в молодом возрасте имеется повы-
шенная потребность в  холестерине, который осо-
бенно необходим для построения клеточных мем-
бран, синтеза ряда гормонов. Таким образом, можно 
предположить, что повышенная экспрессия гена 
соответствует увеличенным потребностям молодого 
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организма, благоприятно сказывается на  СТ 
и не приводит к значимым колебаниям АД при ОП. 

Не исключено также, что из-за сниженного 
распада триглицеридов, вследствие мутации в  гене 
липопротеиновой липазы, уменьшается выработка 
тромбоксана, обладающего мощным вазоконстрик-
торным действием, что сказывается на СТ, следова-
тельно, объясняет полученные в  ходе ОП измене-
ния в показателях гемодинамики.

Более значительный прирост ЧСС после подъ-
ема может быть обусловлен как рефлекторной реак-
цией на  относительно низкое давление в  этот 
момент, так и  иной реактивностью ВНС, ассоци-
ирующейся с обсуждаемым полиморфизмом.

Следует отметить, что между генотипом и фено-
типом существуют сложные взаимосвязи. Экспрес-
сия гена зависит от множества факторов, от межген-
ных и  ген-средовых взаимодействий, в  т. ч., оче-
видно, и  параметры этих взаимодействий будут 
различны в  группах относительно здоровых моло-
дых субьектов и, к примеру, пациентов с сердечно-
сосудистыми заболеваниями. Безусловно, этот 
вопрос требует дальнейшего изучения. 

Заключение
Имеется связь полиморфизма генов APOC3, 

PON1, AGT, AGTR1 и  показателей регуляции СТ. 
Наиболее заметные отличия в изменениях гемоди-
намики, зафиксированные в условиях переходного 
процесса в  системе кровообращения, ассоцииру-
ются с наличием в генотипе полиморфизма А1666С 
А>C гена AGTR1, полиморфизма Т207М С>Т гена 
AGT, одновременным присутствием аллелей риска 
полиморфизма А1666С А>C гена AGTR1 и  М268Т 
Т>С гена AGT, а  также полиморфизма L55M A>T 
гена PON1 и -482 С>Т гена APOC3. Это может сви-
детельствовать о  прямом или опосредованном, 
в  т. ч.  и через ВНС, влиянии генов, участвующих 
в обмене липидов и контроле АД на регуляцию СТ. 
Можно полагать, что изучаемые комбинации поли-
морфных вариантов генов могут быть предикто-
рами раннего развития гипертонии.
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Предгипертония в Красноярском крае: 
распространенность, взаимосвязь 
с социодемографическими и кардиометаболическими 
факторами риска
Гринштейн Ю. И.1, Шабалин В. В.1, Руф Р. Р.1, Штрих А. Ю.2, Баланова Ю. А.3 
1ФГБОУ ВО “Красноярский государственный медицинский университет им. проф. В. Ф. Войно-

Ясенецкого” Минздрава России. Красноярск; 2КГБУЗ “Красноярская межрайонная клиническая 

больница № 20 имени И. С. Берзона”. Красноярск; 3ФГБУ “Национальный медицинский 

исследовательский центр профилактической медицины” Минздрава России. Москва, Россия

Цель. Оценить распространенность предгипертонии (ПГ) и ее вза­
имосвязь с  социодемографическими и  кардиометаболическими 
факторами риска в популяции Красноярского края.
Материал и методы. Из жителей городской и сельской местности 
Красноярского края в рамках всероссийского эпидемиологического 
исследования ЭССЕ­РФ (Эпидемиология сердечно­сосудистых 
заболеваний в  различных регионах Российской Федерации) сфор­
мирована репрезентативная случайная выборка: 1603 человека 
в возрасте 25­64 года. Все участники исследования прошли анкети­
рование, офисное измерение артериального давления (АД) меди­
цинским работником, антропометрию и  биохимический анализ 
крови. Лица с уровнем АД в диапазоне 120­139/80­89 мм рт.ст. выде­
лены в  группу ПГ. Статистическая обработка результатов выполня­
лась в программах IBM SPSS v. 22. Различия в распространенности 
ПГ проверялись на  статистическую значимость по  критерию χ2. 
Влияние социодемографических факторов и лабораторных показа­
телей оценивалось с помощью логистической регрессии с последо­
вательным исключением незначимых факторов. Статистическая зна­
чимость учитывалась при p<0,05.
Результаты. Общая распространенность ПГ составила 29,1%, 
чаще среди мужчин (32,5%), нежели женщин (27,2%), чаще у моло­
дых (41,6% в возрастной группе 25­34 лет по сравнению с 16,5 % 
в  группе 55­64 лет) и  среди городских жителей по  сравнению 

с сельской местностью — 30,7% vs 24,7%. Распространенность ПГ 
в Красноярском крае оказалась ниже по сравнению со среднерос­
сийскими показателями (35,0%) за счет большей распространен­
ности артериальной гипертензии. Достоверными предикторами 
ПГ оказались высшее образование, общее ожирение и гипертри­
глицеридемия. 
Заключение. Распространенность ПГ в Красноярском крае соста­
вила 29,1%, что ниже по сравнению со среднероссийскими показа­
телями за счет большей распространённости артериальной гипер­
тензии. С  возрастом распространенность ПГ снижается. Высшее 
образование, наличие общего ожирения и гипертриглицеридемии 
ассоциировались с повышенным риском развития ПГ. 
Ключевые слова: предгипертония, гипертония, артериальная 
гипертония, эпидемиология, распространенность, ЭССЕ­РФ.
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Prehypertension in the Krasnoyarsk Region: prevalence, correlation with sociodemographic and 
cardiometabolic risk factors
Grinshteyn Yu. I.1, Shabalin V. V.1, Ruf R. R.1, Shtrikh A. Yu.2, Balanova Yu. A.3

1V. F. Voino­Yasenetsky Krasnoyarsk State Medical University. Krasnoyarsk; 2I. S. Berzon Krasnoyarsk Clinical Hospital № 20. Krasnoyarsk; 
3National Medical Research Center for Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To evaluate the prevalence of prehypertension and its interrelations 
with other cardiovascular risk factors in Krasnoyarsk Region population.
Material and methods. The present study, conducted  in the framework 
of epidemiological research ESSE­RF, included 1603 people (age 25­64 
years) of urban and rural population of the Krasnoyarsk Region. All 
participants underwent the questionnaire test, office blood pressure 
measurement, anthropometry, and biochemical blood analysis. Persons 
with 120­139/80­89 mm Hg blood pressure was subsumed to the 
prehypertension group. Statistical processing of the results was 

performed in IBM SPSS v. 22. Differences in prehypertension prevalence 
were assessed for statistical significance using the Pearson’s chi­
squared test. The influence of sociodemographic factors and laboratory 
parameters was evaluated using logistic regression with the gradual 
elimination of insignificant factors. Statistical significance was taken into 
account at p<0,05.
Results. We determined that 29,1% of Krasnoyarsk Region population 
had prehypertension. It was more prevalent in males compared to 
females (32,5% vs 27,2% respectively), in younger people compared to 
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менением современных методов регрессионного 
анализа, подтверждающими самостоятельную роль 
ПГ в определении отдаленного прогноза [7].

Распространенность ПГ в  общей популяции 
достаточно высока и широко варьирует в различных 
регионах и этнических группах — от 14,5% до 58,7% 
[7], причем, если в развитых странах Запада за послед-
ние десятилетия прослеживается тенденция к  сни-
жению доли лиц с  уровнем АД от  120/80-139/89  мм 
рт.ст., например, в США с 31,2% до 28,2% за период 
с  1999г по  2012г, по  данным the National Health and 
Nutrition Examination Surveys [8], то в развивающихся 
странах, в частности, в Иране, а также в Китае, про-
слеживается противоположная динамика [9]. 

Далеко не  всегда ПГ трансформируется в  арте-
риальную гипертонию (АГ). Более того, возможен 
даже обратный переход ПГ в диапазон оптимального 
давления. В  одном из  очень малочисленных про-
спективных исследований на эту тему частота дости-
жения уровня АД <120/80 мм рт.ст. без применения 
антигипертензивных средств среди лиц с  исходной 
ПГ через 10 лет наблюдения составила 31,2% [10]. 

Частота трансформации ПГ в АГ (АД ≥140/90 мм 
рт.ст.) колеблется от 8% до 20% в год в проспективных 
исследованиях продолжитель ностью 2-4 года, однако 
имеет существенно меньшие среднегодовые процент-
ные показатели (4-9%) при длительности наблюдения 
7-8 лет, что, по мнению [7] (2015), может свидетельство-
вать о  наличии, как минимум, двух групп лиц с  ПГ: 
одна из  них  — с  высоким риском трансформации 
в ближайшие 2-4 года и вторая — со значительно мень-
шим риском прогрессирования до  уровня АД 
>140/90  мм рт.ст., даже через 7-8 лет наблюдения. 
Во многих, но не всех исследованиях, отмечается воз-
растающая частота развития АГ в зависимости от исход-
ного уровня АД. Например, согласно японским авто-
рам (2017), через 8 лет наблюдения АГ развивается 
примерно у  6% с  исходным оптимальным АД, у  32% 
с нормальным (“ПГ низкой градации”) и у 63% с высо-
ким нормальным (“ПГ высокой градации”) [11]. 

older (41,6% in 25­34 vs 16,5% in 55­64), and in urban population 
compared to rural (30,7% vs 24,7% respectively).  Prehypertension 
prevalence in the Krasnoyarsk Region was lower compared with the 
average country statistics (35,0%) due to the greater prevalence of 
arterial hypertension. The significant predictors of prehypertension were 
higher education, obesity and hypertriglyceridemia.
Conclusion. The prevalence of prehypertension in Krasnoyarsk Region 
was 29,1%; it is lower than the average data over Russia because of a 
higher percentage of people with arterial hypertension and a lower 
percentage of optimal blood pressure in Krasnoyarsk Region population. 
The percentage of prehypertension decreased with age. Higher education, 
obesity and hypertriglyceridemia increased the risk of prehypertension.
Key words: prehypertension, hypertension, arterial hypertension, 
prevalence, epidemiology, ESSE­RF.
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АГ — артериальная гипертония, АД — артериальное давление, ДИ — доверительный интервал, ЛНП — липопротеиды высокой плотности, ОШ — отношение шансов, ПГ — предгипертония, СД — сахарный 
диабет, ФР — факторы риска, ЭССЕ­РФ — многоцентровое наблюдательное исследование Эпидемиология сердечно­сосудистых заболеваний в различных регионах Российской Федерации.

Введение
Впервые термин “предгипертония” (ПГ) был 

предложен американскими авторами Robinson 
и  Brucer в  1939г в  контексте ранних исследований 
по  страхованию жизни и  включал в  себя диапазон 
зарегистрированного артериального давления (АД) 
≥120/80 мм рт.ст., но <140/90 мм рт.ст. [1]. Уже тогда 
был сделан вывод о  возможной взаимосвязи ПГ 
с повышенным уровнем последующей заболеваемо-
сти и  смертности. Значительно позднее, в  2003г, 
понятие ПГ (подразумевающее тот же диапазон АД, 
что и в 1939г) получило официальный статус клас-
сификационной категории уровня АД (но не бо-
лезни!) в 7 докладе Объединенного Национального 
Комитета по  профилактике, определению, оценке 
и  лечению повышенного АД. К  настоящему вре-
мени накоплено достаточное количество данных, 
основанных, в  т. ч., на  крупных мета-анализах (от 
468 тыс. до >1 млн участников), убедительно свиде-
тельствующих о достоверном увеличении риска раз-
вития суммарной кардиоваскулярной патологии, 
коронарной болезни сердца, инсультов, терминаль-
ной почечной недостаточности у лиц с ПГ, причем 
как в  подгруппе “ПГ низкой градации”  — АД 
от 120/80 до 129/84 мм рт.ст., или “нормальное”, так 
и в подгруппе “ПГ высокой градации” — от 130/85 
до  139/89  мм рт.ст., или “высокое нормальное”, 
с  более высоким риском в  последней группе [2-5]. 

Наличие ПГ ассоциируется с  повышенным 
риском кардиоваскулярной смертности, причем, 
согласно мета-анализу 2014г, только в диапазоне АД 
“высоких градаций”, но  не общей смертности [6]. 
Существовавшие определенное время сомнения 
в том, что причиной неблагоприятных кардиоваску-
лярных и почечных исходов могут быть не столько 
уровни АД выше оптимального (120/80-139/89  мм 
рт.ст.), сколько ассоциированные факторы риска 
(ФР), прежде всего сахарный диабет (СД), избыточ-
ная масса тела, компоненты метаболического син-
дрома, опровергаются последними данными с при-
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Поэтому весьма привлекательным объясне-
нием повышенного риска неблагоприятных кардио-
васкулярных и почечных исходов у лиц с ПГ пред-
ставляется высокая склонность (во всяком случае, 
у  большей части субъектов) к  трансформации ПГ 
в истинную АГ. В подтверждение этой точки зрения 
очень показательны данные, полученные в  2017г 
в  рамках Фремингамского исследования, проде-
монстрировавших на  материале 5593 участников, 
что кардиоваскулярная смертность и риск развития 
коронарной болезни сердца среди лиц с  ПГ как 
с  ранним развитием  — в  возрасте <55 лет, так 
и с поздним развитием — >55 лет, но без трансфор-
мации в истинную АГ (АД ≥140/90 мм рт.ст.) досто-
верно не отличалась от когорты лиц с оптимальным 
АД на протяжении всего периода наблюдения.

Однако следует подчеркнуть, что наличие сопут-
ствующих ФР: СД, избыточная масса тела, абдоми-
нальное ожирение, возраст, нарушения липидного 
и углеводного обменов и др., не только сказывается 
неблагоприятным образом на отдаленном кардиова-
скулярном прогнозе, но  и  может способствовать 
более частому и  более раннему переходу оптималь-
ного АД в ПГ, а ПГ в АГ [12]. В то же самое время, 
доля лиц с  ПГ, имеющих ассоциированные ФР, 
достаточно велика: так, у 64% субъектов с ПГ выяв-
лялся, по меньшей мере, 1 кардиоваскулярный ФР, 
и  этот показатель возрастал до  94% у  лиц >60 лет. 

Таким образом, эти две точки зрения: (а) веду-
щим механизмом влияния на прогноз при ПГ явля-
ется наличие ассоциированных ФР и (б) определя-
ющим моментом развития неблагоприятных исхо-
дов у лиц с субоптимальным уровнем АД оказывает- 
ся частота и  выраженность трансформации ПГ 
в  явную АГ  — не  противоречат, а  дополняют друг 
друга. В самом деле, само по себе развитие у конкрет-
ного индивидуума определенного набора кардиова-
скулярных и  почечных ФР способствует большей 
вероятности повышения АД до  субоптимального 
уровня, а в дальнейшем — достижения степени явной 
АГ, последняя, в свою очередь, становится мощней-
шим предиктором неблагоприятных исходов.

Описание указанного взаимодействия ПГ, мета-
болических ФР и  отдаленного прогноза было  бы 
неполным без упоминания еще одного важного факта, 
ставшего очевидным благодаря недавним исследова-
ниям: среди лиц, классифицируемых по  результатам 
офисного измерения АД как имеющих ПГ, в  доста-
точно высоком проценте случаев до  29,3% и  даже 
34,1% выявляется маскированная АГ при осуществле-
нии амбулаторного мониторинга АД [13]. В свою оче-
редь, маскированная АГ значительно повышает риск 
как неблагоприятных кардиоваскулярных исходов, 
так и общей смертности [14]. В этой связи становится 
понятным, что немалый вклад в утяжеление отдален-
ного прогноза ПГ может вносить не  распознанная 
у этих больных маскированная АГ.

Важно отметить, что частота развития ПГ, 
а  также ассоциация последней с  различными ФР 
подвержена существенным региональным колеба-
ниям. Поэтому целью настоящего исследования 
явилось изучение распространенности ПГ, а также 
возможную взаимосвязь этого показателя с возрас-
том, полом, кардиоваскулярными ФР, а также раз-
личными социодемографическими и  поведенче-
скими факторами.

Цель исследования — оценить распространен-
ность ПГ среди жителей Красноярского края; уста-
новить возможную связь ПГ с  социодемографиче-
скими, поведенческими, кардиоваскулярными ФР 
и лабораторными показателями.

Материал и методы
Из жителей города Красноярска и Березовского райо-

на Красноярского края в рамках всероссийского эпидемио-
логического исследования ЭССЕ-РФ [15] сформирована 
репрезентативная случайная выборка: 1603 человека в воз-
расте 25-64 года. Исследование было выполнено в соответ-
ствии со  стандартами надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и принципами Хельсинской Декла-
рации. Протокол исследования был одобрен Этическим 
комитетом. До включения в исследование у всех участников 
было получено письменное информированное согласие.

Все участники исследования прошли анкетирова-
ние, офисное измерение АД медицинским работником, 
антропометрию и биохимический анализ крови. По уров-
ню АД были выделены следующие группы согласно Сов-
местным клиническим рекомендациям ESC/ESH 2018 
(European Society of Cardiology/European Society of 
Hypertension) по диагностике и ведению пациентов с АГ 
оптимального АД (АД <120/80 мм рт.ст.), нормального АД 
(120/80≤ АД <130/85 мм рт.ст.), нормального высокого АД 
(130/85≤ АД <140/90 мм рт.ст.) и АГ (АД ≥140/90 мм рт.ст. 
и/или антигипертензивная терапия). В группу ПГ объеди-
нены пациенты с  нормальным и  нормальным высоким 
АД — 120/80 ≤ АД <140/90 мм рт.ст. [16]. 

Статистическую обработку данных выполняли в про-
граммах IBM SPSS v. 22. Различия в распространенности 
ПГ проверялись на статистическую значимость по крите-
рию χ2. Влияние социодемографических факторов и лабо-
раторных показателей оценивалось с помощью логистиче-
ской регрессии с  последовательным исключением незна-
чимых факторов. В регрессионную модель включили пол, 
возраст, общее и абдоминальное ожирение, высшее обра-
зование, отклонения липидного спектра и  повышение 
уровня глюкозы крови, а  также наличие СД в  анамнезе. 
Влияние значимых факторов описано в  виде отношения 
шансов (ОШ) и 95% доверительных интервалов (ДИ). Ста-
тистическая значимость учитывалась при p<0,05.

Результаты
Общая распространенность ПГ составила 

29,1%, чаще среди мужчин (32,5%), чем женщин 
(27,2 %) (р=0,02). 

В структуре распределения различных уровней 
АД (оптимальное, ПГ = нормальное + высокое нор-
мальное, и  АГ) обращает на  себя внимание, что 
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доля лиц с  оптимальным уровнем АД составляет 
всего 21,5%, а удельный вес гипертоников достигает 
49,4% (рисунок 1).

По мере увеличения возраста распространен-
ность ПГ закономерно снижалась, как среди муж-
чин, так и среди женщин (таблица 1). В противопо-
ложность этому, распространенность АГ имеет 
иную направленность и с возрастом неуклонно воз-
растает, что наглядно прослеживается на  суммар-
ной диаграмме (рисунок 2).

При анализе распространенности ПГ в зависи-
мости от типа поселения обнаружено преобладание 

этого показателя среди городских жителей (таб-
лица 2). 

Вместе с тем, регрессионный анализ достовер-
ной связи между типом поселения и частотой выяв-
ления ПГ не обнаружил.

Уровень образования обследуемых существен-
ным образом сказывался на  распространенности 
ПГ, и максимальной распространенность ПГ оказа-
лась у  лиц с  образованием выше среднего (таб-
лица 3). 

Регрессионный анализ подтвердил значимое 
влияние высшего образования на  распространен-
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Рис. 1     Распределение уровней АД в выборке Красноярского края.

Таблица 1 
Распространенность ПГ в зависимости от возраста
Возрастная 
группа (годы)

Мужчины Женщины Всего 
% % %

25-34 51,5 % 34,6 % 41,6 %
35-44 43,3 % 32,1 % 36,4 %
45-54 22,1 % 26,5 % 24,9 %
55-64 16,2 % 16,7 % 16,5 %

Примечание: различия по возрасту значимы (p<0,001).
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ПГ АГ
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Рис. 2     Распространенность ПГ и АГ среди мужчин и женщин Красноярского края в зависимости от возраста (%).

Таблица 2 
Распространенность ПГ  

в зависимости  
от типа поселения

Тип поселения Мужчины Женщины Всего 
% % %

Городское 
население

34,9 % 28,4 % 30,7 %

Сельское 
население

27,4 % 22,2 % 24,7 %

Примечание: различия по типу поселения значимы (р=0,021).

Таблица 3
Распространенность ПГ  

в зависимости от уровня образования
Уровень 
образования

Мужчины Женщины Всего 
% % %

Ниже среднего 23,4 % 19,2 % 21,9 %
Среднее 26,8 % 24,8 % 25,7 %
Выше среднего 42,5 % 29,3 % 33,6 %

Примечание: различия по уровню образования значимы (р=0,001).
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ность ПГ — ОШ составило 1,42 (95% ДИ 1,05-1,91); 
а также общего, но не абдоминального ожирения — 
ОШ=1,43 (95% ДИ 1,08-1,90), гипертриглицериде-
мии >1,7  ммоль/л  — ОШ=1,53 (95% ДИ 1,12-2,09). 
Подтверждено и  снижение распространенности ПГ 
с повышением возраста — ОШ=0,97 (95% ДИ 0,96-
0,98). В то же время не выявлено значимого влияния 
таких лабораторных показателей, как гиперглике-
мия, гиперхолестеринемия как в отношении общего 
холестерина, так и холестерина липопротеинов низ-
кой плотности. Абдоминальное ожирение досто-
верно увеличивало риск развития высокого нормаль-
ного АД — ОШ=1,48 (95% ДИ 1,17-1,88), но влияние 
на весь диапазон ПГ оказалось незначимым. 

Обсуждение
Таким образом, общая распространенность ПГ 

в  Красноярском крае составила 29,1%, что значимо 
ниже среднероссийских показателей согласно иссле-
дованию ЭССЕ-РФ — 35,0% [15] и суммарных дан-
ных крупнейшего международного мета-анализа 
(36%) [12]. Меньшая доля субъектов с  ПГ обуслов-
лена большим количеством гипертоников в Красно-
ярском крае. В то же время следует подчеркнуть, что 
этот показатель широко варьирует в различных стра-
нах и  регионах: от  14,5% в  одной из  центральных 
провинций Турции до 58,7% среди этнических афри-
канцев в  Северной Нигерии [7]  — что свидетель-
ствует о существенном влиянии на частоту развития 
ПГ географической принадлежности обследуемых 
как интегрального показателя, отражающего множе-
ство ФР ПГ: генетических, поведенческих и др. 

Среди мужчин ПГ регистрировалась досто-
верно чаще — 32,5% vs 27,2%, что соответствует как 
общероссийским, так и среднемировым эпидемио-
логическим данным [12, 15]. 

С увеличением возраста распространенность ПГ 
закономерно уменьшалась как в целом, так и среди 
мужчин и  женщин. Примечательно, что подобная 
возрастная зависимость выявлена и  на  материале 
общероссийской популяции [17], а  также в  целом 
ряде зарубежных исследований [12]. Наиболее логич-
ное объяснение этому факту лежит на  поверхно-
сти  — переход субъектов с  ПГ в  группу лиц с  АГ 
≥140/90 мм рт.ст. При этом доля лиц с ПГ, у которых 
в  дальнейшем развивается АГ, может варьировать 
от 4,6% до 20,0% в год, а через 4-8 лет проспектив-
ного наблюдения может достигать 30-63% [7]. 

Однако не  стоит забывать и  о  возможности, 
пусть и менее выраженной, обратной трансформа-
ции ПГ в группу оптимального АД. Работы на этот 
счет немногочисленны, и в одной из них на матери-
але американцев японского происхождения через 10 
лет наблюдения у 31,2% лиц с исходной ПГ уровень 
АД достиг оптимального без какого-либо медика-
ментозного вмешательства, причем при регресси-
онном анализе наиболее мощным предиктором 

оказался меньший объем висцеральной жировой 
ткани по  данным компьютерной томографии [10]. 
В исследовании MONICA/CORA (Monitoring Trends 
and Determinants on Cardiovascular Diseases/
Cooperative Research in the Region of Augsburg) 
в  одном из  регионов Германии частота конверсии 
ПГ в  группу оптимального АД через 10 лет оказа-
лась более скромной и составила 13,2% [18]. 

Следует обратить внимание, что, по  данным 
представленного исследования, в возрастном диапа-
зоне 25-64 года с наибольшей частотой ПГ выявлена 
в группе 25-34 года (41,6%) с последующим законо-
мерным и  достоверным снижением показателя 
по  мере увеличения возраста. Подобная картина 
прослеживается и в среднероссийских данных иссле-
дования ЭССЕ-РФ [17]. Однако некоторые зарубеж-
ные регистры демонстрируют пиковое увеличение 
распространенности ПГ в  иные возрастные пери-
оды: 45-54 года в одной из южных провинций Китая 
[19], 40-59 лет в Южной Корее [20]. 

Без учета сопутствующих факторов распро-
страненность ПГ оказалась выше среди городского 
населения по  сравнению с  сельскими жителями  — 
30,7% vs 24,7% (р=0,021). Можно было бы предпо-
ложить влияние большего психоэмоционального 
напряжения, меньшую физическую нагрузку среди 
городских жителей, однако регрессионный анализ 
не  выявил достоверной зависимости распростра-
ненности ПГ от типа поселения. 

Результаты исследования позволили расценить 
высшее образование как ФР развития ПГ среди попу-
ляции Красноярского края, причем как без учета, так 
и с учетом сопутствующих факторов — ОШ=1,42; 95% 
ДИ 1,05-1,91. Парадоксально, но наличие того же выс-
шего образования снижало риск АГ — ОШ=0,57; 95% 
ДИ 0,44-0,73. Можно предположить, что лица этой 
группы более склонны к  здоровому образу жизни, 
и это существенным образом сказывается на меньшей 
частоте трансформации ПГ в  клинически явную АГ. 
В то же самое время, среднероссийские данные иссле-
дования ЭССЕ-РФ продемонстрировали меньшую 
склонность к  повышению АД любой степени выра-
женности при наличии высшего образования [17]. 

Регрессионный анализ выявил статистически 
значимое влияние на  распространенность ПГ 
общего ожирения, вычисляемого по индексу массы 
тела — ОШ=1,43; 95% ДИ 1,08-1,90, но не абдоми-
нального ожирения, рассчитываемого по окружно-
сти талии. В  то  же время, последний показатель 
достоверно увеличивал риск развития АГ. Эти дан-
ные противоречат среднероссийским показателям 
ЭССЕ-РФ и данным мета-анализа [12, 18], выявив-
шим достоверно влияние и  того, и  другого факто-
ров. Однако некоторые регистры, в  частности, 
в  одной из  южных провинций Китая обнаружили 
ту  же специфику, что и  в  настоящем исследова-
нии  — статистически значимое влияние общего, 
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но  не абдоминального ожирения [19]. По-види-
мому, иные факторы среди обследуемой популяции 
имеют большее значение на развитие ПГ.

Среди анализируемых показателей липидного 
и  углеводного обменов лишь уровень триглицери-
дов >1,7  ммоль/л достоверно ассоциировался 
с  риском развития ПГ  — ОШ=1,53; 95% ДИ 1,08-
1,90, но не уровень общего холестерина, его фрак-
ций или уровень глюкозы плазмы.

Данные литературы на  этот счет также весьма 
противоречивы, и если соответствующий мета-ана-
лиз подтверждает статически значимую ассоциацию 
между перечисленными выше метаболическими 
факторами и наличием ПГ [12], то в отдельно взя-
тых эпидемиологических исследованиях зачастую 
прослеживается весьма мозаичная картина, выяв-
ляющая достоверную связь ПГ с одними метаболи-
ческими факторами, но  отсутствие в  отношении 
других, либо наличие достоверной связи лишь 
в  определенные возрастные периоды и/или 
с явными гендерными различиями [17, 21]. 

В заключение хотелось бы отметить, что, несмот-
ря на  то, что усилиями американских экспертов 
ACC/AHA (American College of Cardiology/American 
Heart Association — Американский колледж кардио-
логии/Американская ассоциация заболеваний серд-
ца) в соответствующих Рекомендациях 2017г по про-
филактике, диагностике и  ведению повышенного 
АД пороговый уровень АГ был снижен до 130/80 мм 
рт.ст.; при этом, условно говоря, АГ “растворила” 

в себе часть ПГ в своем классическом понимании, 
европейские эксперты ESC/ESH в  Рекомендациях 
2018г сохранили прежнее определение АГ примени-
тельно к  уровню офисного уровня АД ≥140/90  мм 
рт.ст., а, следовательно, понятие “предгипертония”, 
с  точки зрения авторов, по-прежнему имеет право 
на свое существование.

Заключение
Распространенность ПГ в  Красноярском крае 

составила 29,1%, что значимо ниже среднероссий-
ских показателей исследования ЭССЕ-РФ за  счет 
большего количества лиц с АГ, при меньшем удель-
ном весе лиц с оптимальным уровнем АД.

С возрастом распространенность ПГ досто-
верно снижается.

В отличие от  среднероссийских данных, ПГ 
в  Красноярском крае достоверно чаще выявляется 
среди лиц с высшим образованием.

Статистически значимое влияние на  распро-
страненность ПГ в  Красноярском крае оказывало 
общее, но не абдоминальное ожирение.

Среди анализируемых в представленном иссле-
довании показателей липидного и  углеводного 
обменов лишь уровень триглицеридов >1,7 ммоль/л 
достоверно ассоциировался с риском развития ПГ.
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Влияние коморбидной патологии и возраста 
на госпитальные исходы пациентов, подвергшихся 
коронарному шунтированию
Барбараш О. Л.1, Жидкова И. И.1, Шибанова И. А.2, Иванов С. В.1, Сумин А. Н.1, 
Самородская И. В.3, Барбараш Л. С.1

1ФГБНУ “Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых 

заболеваний”. Кемерово; 2ГБУЗ “Кемеровский областной клинический кардиологический диспансер 

имени академика Л. С. Барбараша”. Кемерово; 3ФГБУ “Национальный медицинский исследовательский 

центр профилактической медицины Минздрава России”. Москва, Россия

Цель. Оценить частоту развития неблагоприятных госпитальных 
исходов (фатальных и нефатальных осложнений) коронарного шун­
тирования (КШ) в  зависимости от  возраста пациента и  наличия 
коморбидной патологии.
Материал и  методы. В  базе данных регистра КШ ФГБНУ НИИ 
КПССЗ проведен анализ выявления коморбидной патологии и оце­
нены госпитальные исходы у 680 пациентов, госпитализированных 
для выполнения КШ в  период 2011­2012гг (одноцентровое, реги­
стровое, проспективное исследование). В качестве рассматривае­
мой “комбинированной конечной точки” (ККТ) оценивали наличие 
инфаркта миокарда, синдрома полиорганной недостаточности, 
сердечной недостаточности, фибрилляции председий, вновь воз­
никшей после КШ, ремедиастинотомии (одного или более перечи­
сленных осложнений) и/или смертельных исходов. 
Результаты. Пациенты, направляемые на  КШ, характеризуются 
высоким фоном коморбидности по  сердечно­сосудистым заболе­
ваниям. Летальный госпитальный исход при выполнении КШ заре­
гистрирован у  2,10% пациентов, ККТ развилась у  152 (22,40%) 
больных. Наибольшее число ККТ зарегистрировано в группе паци­
ентов при сочетании КШ с  другими хирургическими вмешатель­
ствами, по сравнению с пациентами с изолированным КШ. Возраст 

больных ассоциирован с развитием ККТ в раннем послеоперацион­
ном периоде. 
Заключение.  Факторами, определяющими вероятность развития 
неблагоприятных госпитальных исходов при выполнении КШ, явля­
ются возраст пациентов ≥61 год, факт выполнения сочетанных 
хирургических вмешательств, а также использование при выполне­
нии КШ искусственного кровообращения. 
Ключевые слова: коморбидная патология, коронарное шунтиро­
вание, неблагоприятные госпитальные исходы.
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The impact of comorbidities and age on the nosocomial outcomes of patients undergoing coronary artery 
bypass grafting
Barbarash O. L.1, Zhidkova I. I.1, Shibanova I. A.2, Ivanov S. V.1, Sumin A. N.1, Samorodskaya I. V.3, Barbarash L. S.1
1Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases. Kemerovo; 2L. S. Barbarash Kemerovo Regional Clinical Cardiology 
Dispensary. Kemerovo; 3National Medical Research Center for Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To assess the incidence of unfavorable in­hospital outcomes (fatal 
and non­fatal complications) following coronary artery bypass grafting 
(CABG), depending on the age of the patient and the presence of 
comorbidities.
Material and methods. In the period from 2011 to 2012 we included in 
the study 680 patients for elective CABG (single­site, register, 
prospective study). Combined clinical endpoint (CCE) included the 
presence of myocardial infarction (MI), multiple organ dysfunction 
syndrome (MODS), heart failure (HF), new atrial fibrillation (AF) after 
CABG, repeat mediastinotomy (of one or more complications) and/or 
deaths.

Results. There is a high prevalence of comorbidities among the patients 
referred to CABG. One hundred fifty two (22,40%) patients reached the 
CCEs. The highest rate of the CCEs was recorded in the group of patients 
undergoing concomitant CABG, compared to the group of patients after 
isolated CABG. Patients’ age was associated with the development of CCE 
in the early postoperative period. The highest number of CCEs was 
registered in the group of patients with combined surgical interventions.
Conclusion. Factors associated with the probable development of 
unfavorable nosocomial outcomes either fatal or non­fatal following is 
the age of patients 61 years and older, concomitant CABG, and the 
extracorporeal circulation.
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Введение
В настоящее время в РФ ежегодно выполняется 

до  36 тыс. коронарных шунтирований (КШ). Ана-
лиз основных клинико-функциональных характе-
ристик пациентов, перенесших это хирургическое 
вмешательство, показал, что российские пациенты, 
несмотря на меньший возраст, чаще, чем пациенты 
в  других странах, имеют тяжелую сопутствующую 
патологию. При этом увеличение средней продол-
жительности жизни в  России закономерно увели-
чило контингент пожилых пациентов с  ишемиче-
ской болезнью сердца (ИБС), нуждающихся 
в реваскуляризации миокарда. Совершенствование 
хирургических технологий и  анестезиологического 
пособия сделало возможным пациентам даже стар-
ших возрастных групп выполнять оперативные вме-
шательства, в т. ч. и сочетанные [1]. 

Представляет интерес изучение факторов, ока-
зывающих влияние на риск развития неблагоприят-
ных исходов госпитального периода КШ с  учетом 
возрастных характеристик пациентов, наличия 
у них коморбидной патологии и объема хирургиче-
ского вмешательства. 

Целью настоящего исследования явился анализ 
частоты развития неблагоприятных госпитальных 
исходов (фатальных и  нефатальных осложнений) 
КШ в зависимости от возраста пациента и наличия 
коморбидной патологии. 

Материал и методы
На основе регистра КШ ФГБНУ НИИ КПССЗ 

проведен анализ выявления коморбидной патологии 
и ранних госпитальных осложнений у больных, госпи-
тализированных для выполнения КШ в  период 2011-
2012гг  — одноцентровое, регистровое, проспективное 
исследование.

Протокол исследования соответствовал требованиям 
этического комитета учреждения и  разработан в  соответ-
ствии с Хельсинской декларацией Всемирной ассоциации 
“Этические принципы проведения научных медицинских 
исследований с  участием человека” с  поправками 2000г 
и “Правилами клинической практики в Российской Феде-
рации”, утвержденными приказом Минздрава России 
от  19.06.03. № 266. Всеми пациентами было подписано 

информированное согласие на  оперативное вмешатель-
ство и обработку персональных данных. 

Методом сплошной бесповторной выборки отобра-
ны 680 пациентов, которым выполнено изолированное 
КШ — 612 (90%) человек или КШ в сочетании с другими 
операциями: 68 (10%) человек. КШ с коррекцией порока 
клапана сердца (протезирование или пластика) выполне-
но у  11 (1,62%) пациентов; сочетание КШ с  коррекцией 
порока клапана и проведением линейной вентрикулопла-
стики левого желудочка (ЛЖ) — у 14 (2,06%) пациентов; 
сочетание КШ с  вентрикулопластикой ЛЖ  — у  34 (5%) 
больного; сочетание КШ с каротидной эндартерэктомией 
(КЭЭ) было в 1,18% случаев (n=8), а сочетание с пласти-
кой дефекта межпредсердной перегородки (ДМПП) — у 1 
(0,15%) пациента.

Хирургическое вмешательство с  использованием 
искусственного кровообращения (ИК) выполнено 592 
(87,06%) пациентам.

Средний возраст больных составил 59,12±7,98 лет 
(33-78 лет), доля женщин — 20,80%; 28 (4,10%) пациентам 
выполнено КШ через 1-3 нед. после развития острого 
коронарного синдрома (ОКС).

В качестве неблагоприятных госпитальных исходов 
после КШ в раннем госпитальном периоде (до 10-12 сут.) 
учитывали развитие инфаркта миокарда (ИМ), острого 
нарушения мозгового кровообращения (ОНМК), острой 
или декомпенсации хронической сердечной недостаточ-
ности (СН/ХСН), требовавшей пролонгированной ино-
тропной терапии и/или внутриаортальной баллонной 
контрпульсации, а также впервые выявленных пароксиз-
мов фибрилляции/трепетания предсердий (ФП/ТП) (при 
отсутствии ФП в  дооперационном периоде), прогресси-
рования хронической почечной недостаточности (ХПН), 
снижение скорости клубочковой фильтрации по формуле 
MDRD (Modiication of Diet in Renal Disease) <60 мл/
мин/1,73  м2, желудочно-кишечные кровотечения; обо-
стрение или впервые выявленная язвенная болезнь две-
надцатиперстной кишки (ДПК) и/или желудка, синдрома 
полиорганной недостаточности (СПОН) и  застойной 
пневмонии, ремедиастинотомии по  поводу кровотече-
ния, наступления смерти от  любых причин, в  т. ч.  об-
условленных сердечно-сосудистыми осложнениями. На-
личие одного или более из  этих осложнений (есть/нет) 
рассматривалось в качестве “комбинированной конечной 
точки” (ККТ). 

Для характеристики ХСН использовали классифика-
цию Нью-Йоркской ассоциации сердца (NYHA), Нацио-

Key words: comorbidities, coronary artery bypass grafting, unfavorable 
in­hospital outcomes.
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нальные рекомендации ВНОК и  ОССН по  диагностике 
и  лечению хронической сердечной недостаточности, 
2010г. Диагноз перенесенного ИМ устанавливался соглас-
но критериям ВНОК (2007), данным анамнеза и  меди-
цинской документации.

Под термином СПОН понимали тяжелую неспеци-
фическую стресс-реакцию организма, сопровождающую-
ся недостаточностью ≥2 функциональных систем, уни-
версальным поражением всех органов, тканей организма 
агрессивными медиаторами критического состояния 
с  временным преобладанием симптомов той или иной 
органной недостаточности (1999г) [2]. 

С целью суммарной оценки коморбидного фона па-
циентов рассчитывали модифицированный (с  учетом 
ИБС и ХСН) индекс коморбидности Charlson ME (1992г). 
Этот индекс представляет собой балльную систему (от 0 
до 40) оценки возраста, наличия определенных сопутству-
ющих заболеваний и используется для прогнозирования 
риска смерти в  течение года у  больных с  отягощенным 
коморбидным фоном. При его расчете суммируются бал-
лы, соответствующие сопутствующим заболеваниям, 
а также добавляется один балл на каждые десять лет жиз-
ни при превышении пациентом сорокалетнего возраста, 
т. е. 50 лет — 1 балл, 60 лет — 2 балла и т. д. [3]. Отражением 
возраста и  коморбидности в  представленном исследова-
нии был индекс Charlson.

В качестве факторов риска развития ККТ, выбраны: 
возраст пациента ≥61 год, женский пол, выполнение опе-
рации в условиях ИК; выполнение дополнительной к КШ 
операции (пластика/протезирование клапана, КЭЭ, вен-
трикулопластика ЛЖ, пластика ДМПП), ожирение — ин-
декс массы тела (ИМТ) ≥30  кг/м2, стеноз внутренней 
сонной артерии (ВСА) ≥70%; выполненного ранее КШ 
или чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ); ин-
декса Charlson без учета возраста (в качестве количествен-
ной величины и точки разделение ≥5,1). При статистиче-
ском анализе (однофакторного и  многофакторного рег-
рессионного) все показатели рассматривались как номи-
нальные (наличие/отсутсвие признака). 

Статистический анализ выполнен с помощью про-
граммы SPSS 20.0.1. При анализе материала рассчиты-

вались средние величины (М), стандартные отклоне-
ния (SD). Сравнение показателей в 4-х группах выпол-
нено с помощью однофакторного дисперсионного ана-
лиза с поправкой Бонферрони (с учетом множественных 
сравнений) для количественных показателей и χ2 — для 
качественных показателей (с  учетом малых величин). 
Частоту регистрации признака в  группе определяли 
в абсолютных числах и %. Однофакторный анализ вы-
полнен с  помощью вычисления отношения шансов 
(ОШ) с  95% доверительным интервалом (95% ДИ). 
За  статистическую достоверность различия принима-
лось значение p<0,05. Многофакторный анализ выпол-
нен методом бинарной логистической регрессии. Ста-
тистически значимыми считали различия при значении 
р<0,05.

Результаты 
У пациентов до КШ были выявлены следующие 

сердечно-сосудистые и  сопутствующие заболева-
ния: артериальная гипертензия (АГ) (91,62%), пере-
несенный ИМ (72,50%), любые стенозы брахиоце-
фальных артерий (БЦА) (49,12%), ХСН III-IV функ-
циональных классов (ФК) (30%), стенокардия III-IV 
ФК (45,15%), хронический (хр.) пиелонефрит 
(29,41%), хр. цистит (21,76%), сахарный диабет 2-го 
типа (СД-2) (18,24%), хр. обструктивная болезнь 
легких (2,94%), ожирение II-III степени (7,50%), хр. 
панкреатит (24,71%), хр. гастрит (54,56%), хр. эро-
зивный гастрит (4,71%), язвенная болезнь желудка 
и/или ДПК (18,70%), ХПН (38,70%), фибрилляция 
предсердий (ФП) и ОНМК (9,70%). 

Из заболеваний, оцениваемых в  индексе 
Charlson, среди оперированных пациентов не было 
таких заболеваний, как синдром приобретенного 
иммунодефицита, деменции, лимфомы, коллагено-
зов, цирроза печени с  портальной гипертензией, 
ОНМК с  гемиплегией; у  всех пациентов зареги-
стрирована СН до  операции. Частота патологии, 

Таблица 1 
Частота патологии, которая входит в индекс Charlson в возрастных группах (≥61 год)

Патология Всего <61 год, n (%) ≥61 год, n (%) р ОШ, 95% ДИ 
ЯБ ДПК+ЯБ желудка 127 (18,70) 79 (20,30) 48 (16,50) 0,20 0,70 (0,50-1,20)
БА 6 (0,9) 4 (1,0) 2 (0,70) 0,60 0,70 (0,10 -3,70)
Поражения легких (без БА) 57 (8,40) 36 (9,30) 21 (7,20) 0,30 0,80 (0,40 -1,30)
СД 2-го типа без поражения органов 67 (9,90) 37 (9,50) 30 (10,30) 0,10 1,10 (0,70-1,80)
СД 2-го типа + поражение органов 64 (9,40) 41 (10,50) 23 (7,90) 0,20 0,70 (0,40-1,20)
Цирроз без портальной гипертензии 1 (0,10) – 1 (0,30) 0,40 0,40 (0,30-0,50)
ОНМК без осложнений 66 (9,70) 30 (7,70) 36 (12,40) 0,04 1,70 (1,10-2,80)
ТИА 3 (0,40) 1 (0,30) 2 (0,7) 0,70 2,70 (0,20-29)
ИМ 493 (72,50) 303 (77,90) 190 (65,30) <0,0001 0,50 (0,30-0,80)
Острый лимфолейкоз 1 (0,1) 1 (10,30) – 0,40 0,60 (0,50-0,60)
Поражение периферических сосудов 166 (24,40) 81 (20,80) 85 (29,20) 0,012 1,60 (1,10-2,20)
Злокачественные опухоли с метастазами 1 (0,10) – 1 (0,30) 0,40 0,40 (0,30-0,50)
Злокачественные опухоли без метастазов 18 (2,60) 5 (1,30) 13 (4,50) 0,01 3,60 (1,20-10,10)
ХПН 263 (38,70) 147 (37,80) 116 (39,90) 0,60 1,10 (0,80-1,50)

Примечание: БА — бронхиальная астма, ТИА — транзиторная ишемическая атака, ЯБ — язвенная болезнь.
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Лечение сердечно-сосудистых заболеваний

которая входит в  индекс Charlson в  возрастной 
группе ≥61 года, приведена в таблице 1. В таблице 2 
представлена частота регистрации других факторов, 
выбранных для оценки влияния на ККТ.

Далее проанализирована частота выявления 
коморбидной патологии у пациентов, подвергшихся 
различным по  объему оперативным вмешатель-
ствам. У пациентов с КШ в сочетании с коррекцией 
порока клапана сердца и линейной вентрикулопла-
стикой ЛЖ закономерно чаще диагностировались 
в  анамнезе ФП/ТП, по  сравнению с  пациентами 
с изолированным КШ. Другие достоверные разли-
чия отсутствовали (таблица 3). 

Дана оценка различиям в частоте неблагопри-
ятных госпитальных исходов у пациентов с разным 
объемом хирургического вмешательства. ККТ 
были выявлены у  152 (22,40%) пациентов. Наи-
меньшее их число зарегистрировано в  группе 
пациентов с изолированным КШ — 20,10% (n=123) 
по  сравнению с  пациентами при сочетании КШ 

с  любым из  дополнительных хирургических вме-
шательств (42,60%) увеличивало относительный 
риск развития ККТ в 2,96 раза (ОШ=2,96, 95% ДИ 
1,76-4,97, р<0,0001). 

При однофакторном анализе относительный 
риск ККТ был выше: в 2,10 раза у пациентов с ИК — 
ОШ — 2,10, 95% ДИ 1,10-4,30 (р=0,017) по сравне-
нию с пациентами без ИК (частота ККТ составила 
23,80% и 12,5%, соответственно); в 2,10 раза у паци-
етов в возрасте ≥61 года по сравнению с пациентами 
в возрасте <61 года — частота ККТ составила 29,60% 
и 17%; ОШ=2,70, 95% ДИ 1,40-3,00 (р<0,0001) и в 1,5 
раза при значении индекса Charlson ≥5,1 по сравне-
нию с  пациентами, у  которых значение индекса 
Charlson составляло <5,1 балла  — частота ККТ 
составила 26,60% и 19,90%; ОШ=1,50, 95% ДИ 1,00-
2,10 (р=0,04). Ни  одно из  заболеваний/состояний, 
входящих в индекс Charlson, по отдельности не уве-
личивало статистически значимо вероятность риска 
ККТ (таблица 4). 

Таблица 2 
Частота регистрации других факторов, выбранных для оценки влияния на ККТ 

Факторы Всего <61 год, n (%) ≥61 год, n (%) р ОШ, 95% ДИ
Женский пол 142 (20,90) 51 (13,10) 91 (31,30) <0,0001 0,30 (0,20-0,50)
Операции с ИК 592 (87,10) 337 (86,60) 255 (87,60) 0,70 1,10 (0,70-1,80)
Дополнительная к КШ операция 68 (10,00) 44 (11,30) 24 (8,20) 0,20 0,70 (0,40-1,20)
КШ или ЧКВ в анамнезе 65 (9,60) 35 (9,00) 30 (10,30) 0,60 1,10 (0,70-1,90)
Стеноз ВСА ≥70%; 53 (7,80) 23 (5,90) 30 (10,30) 0,03 1,80 (1,00-3,30)
Ожирение (ИМТ ≥30 кг/м2), 252 (37,10) 144 (37,00) 108 (37,10) 0,90 1,00 (0,70-1,30)

Таблица 3 
Частота выявления исходной сопутствующей патологии  

и факторов риска в зависимости от вида оперативного вмешательства 
Сопутствующая патология, факторы 
риска

Виды оперативного вмешательства, n (%)
1 группа,
n=612 (90,00)

2 группа, 
n=54 (7,94)

3 группа, 
n=14 (2,06)

р

ФП/ТП 61 (10,00) 1 (1,90) 4 (28,60) 0,009
Любое поражение БЦА 308 (50,30) 21 (38,90) 5 (35,70) 0,16
Стенозы БЦА ≥70% 45 (7,40) 8 (14,80) 0 0,08
Ожирение I-III ст. 226 (36,90) 21 (38,90) 5 (35,70) 0,96
Курение 6 (9,80) 26 (8,50) 23 (10,30) 0,87
ОКС 26 (4,20) 2 (3,70) 0,72
ЧКВ/КШ в анамнезе 65 (10,62) 1 (1,90) 0 0,06
КШ 3 (0,50) 0 0 0,85
КЭЭ в анамнезе 18 (2,90) 1 (1,90) 0 0,73
СД 2-го типа 120 (19,61) 8 (14,81) 3 (21,43) 0,81
ХОБЛ 19 (3,10) 1 (1,90) 0 0,70
Индекс Charlson без возраста ≥4 балла 148 (24,20) 20 (37,00) 3 (21,40) 0,11
Мужчины 479 (78,30) 49 (90,70) 10 (71,40)

0,08Женщины 133 (21,70) 5 (9,30) 4 (28,60)

Примечание: 1-я группа пациентов с изолированным КШ, 2-я группа пациентов с сочетанием КШ и одной любой из операций (КШ 
с коррекцией порока клапана сердца (протезирование или пластика) или КШ + линейная вентрикулопластика ЛЖ или КШ + пластика 
ДМПП или КШ+КЭЭ), 3-я группа пациентов с сочетанием КШ с двумя операциями (КШ + коррекция порока клапана (протезирование 
или пластика) + проведение линейной вентрикулопластики ЛЖ), ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких.
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ККТ чаще регистрировалась у  пациентов 
со  стенозом ВСА 70%  — 32,10% по  сравнению 
с пациентами без стеноза ВСА — 21,50% (р=0,07). 
Не  было различий в  частоте регистрации ККТ 
среди пациентов с  ожирением (ИМТ ≥30  кг/
м2)  — 22,70% и  21,80% и  среди мужчин и  жен-
щин  — 22,10% и  23,20%. Среди пациентов, 
у  которых в  анамнезе было выполнено КШ или 
ЧКВ, частота регистрации ККТ составила 16,90% 
vs 22,90% без таких вмешательств в  анамнезе 
(р=0,3) (таблица 4).

При многофакторном анализе (логистической 
регрессии) индекс Charlson не являлся статистиче-
ски значимым фактором (таблица 5). Факторами, 
ассоциированными с  развитием ККТ, явились: 
использование ИК, выполнение сочетанных вме-
шательств, возраст ≥61 год. Относительный риск 
развития ККТ был статистически значимо выше 
у пациентов:

•  с ИК по сравнению с операциями без ИК — 
ОШ=2,07, 95% ДИ 1,05-4,08 (р<0,037); 

•  с КШ в сочетании с одной любой операцией: 
КШ с коррекцией порока клапана сердца или КШ 
с  вентрикулопластикой ЛЖ или КШ с  пластикой 
ДМПП или КШ с  КЭЭ, по  сравнению с  изолиро-
ванным КШ  — ОШ=2,98, 95% ДИ 1,74-5,11 
(р<0,0001); 

•  с  возрастом  ≥61  года  —  ОШ=2,17,  95%  ДИ 
1,48-3,16 (р<0,0001). 

Обсуждение 
Показатели госпитальной летальности 

и  частота развития послеоперационных осложне-
ний при выполнении любого хирургического вме-
шательства являются одним из индикаторов каче-
ства оказания медицинской помощи. Однако мно-
гообразны факторы, влияющие на эти показатели. 
Одним из важных составляющих успеха оператив-
ного вмешательства является “исходный портрет” 
пациента, характеризующий его возраст, наличие 
кардиальных и  некардиальных коморбидных 
состояний [4]. Известно, что при выполнении 
открытой реваскуляризации миокарда исходы 
лечения хуже по  мере увеличения тяжести СН 
и выраженности коморбидной патологии. Леталь-
ность возрастает и  при выполнении сочетанных 
хирургических вмешательств по  сравнению 
с  результатами изолированных вмешательств. 
Результаты настоящего исследования подчерки-
вают важность при сравнении госпитальных 
результатов хирургических вмешательств в различ-
ных клиниках принимать во  внимание не  только 
объем и  сложность выполняемых вмешательства, 
но  и  коморбидный фон пациента [4]. Результаты 
ранее проведенных авторами сравнительных 
исследований, оценивающих коморбидный фон 
пациентов, госпитализируемых в  различные кли-
ники, позволяет утверждать, что существуют регио-
нальные особенности коморбидности [5].

Таблица 4
Однофакторный анализ для факторов, влияющих на развитие ККТ в госпитальном периоде

Факторы Частота ККТ в группе 
с наличием фактора (абс, %)

Частота ККТ в группе  
без фактора (абс %)

ОШ 95% ДИ р

ИК 141 (23,80) 11 (12,50) 2,10 1,10-4,30 0,017
Женский пол 33 (23,20) 119 (22,10) 1,10 0,70-1,70 0,80
Курение 51 (21,70) 107 (22,10) 0,90 0,60-1,40 0,80
Стеноз ВСА ≥70% 17 (32,10) 135 (21,50) 1,70 0,90-3,20 0,07
Ожирение (ИМТ ≥30 кг/м2) 55 (21,80) 97 (22,70) 0,90 0,60-1,40 0,80
ЧКВ/КШ в анамнезе 11 (16,90) 141 (22,90) 0,70 0,30-1,30 0,30
Возраст ≥61 год 86 (29,60) 66 (17,00) 2,10 1,40-3,00 <0,0001
Индекс Charlson без учета возраста ≥5,1 66 (26,60) 86 (19,90) 1,50 1,00-2,10 0,04

Таблица 5
Многофакторный анализ для факторов, влияющих на развитие ККТ в госпитальном периоде

Показатель р ОШ 95% ДИ
Нижняя Верхняя

Возраст ≥61 год <0,0001 2,17 1,48 3,16
Женский пол 0,75 0,90 0,57 1,49
КШ в сочетании с другой операцией <0,0001 2,98 1,74 5,11
Операция с ИК 0,037 2,07 1,05 4,08
Ожирение (ИМТ ≥30 кг/м2) 0,62 0,91 0,61 1,34
Стеноз ВСА ≥70% 0,21 1,51 0,80 2,84
ЧКВ/КШ в анамнезе 0,467 0,77 0,39 1,55
Индекс Charlson без учета возраста 5,1 0,33 1,21 0,82 1,79



63

Лечение сердечно-сосудистых заболеваний

Результаты настоящего одноцентрового, реги-
стрового исследования продемонстрировали высо-
кую распространенность тяжелой сердечно-сосудис-
той (АГ, ИМ, ОНМК, ФП, ХСН) и сопутствующей 
(эндокринологической, гастрологической, почеч-
ной) коморбидной патологии среди пациентов, 
подвергающихся плановому КШ. 

Факторами, повышающими вероятность раз-
вития послеоперационного неблагоприятного 
исхода (фатальных и нефатальных осложнений) при 
выполнении КШ являются: возраст пациентов ≥61 
год, использование ИК и  объем хирургического 
вмешательства. Наибольшей  же степенью влияния 
на  исходы открытой реваскуляризации миокарда 
обладает фактор проведения сочетанных хирурги-
ческих вмешательств. 

При этом следует отметить, что в мировой пра-
ктике за  последние годы, несмотря на  увеличение 
возраста пациентов, отсутствие серьезных ограни-
чений в выполнении КШ у пациентов с коморбид-
ной патологией, исходы оперативного вмешатель-
ства улучшаются [6]. Это объясняется совершен-
ствованием подходов к  оценке риска, выбором 
оптимального объема вмешательства, а  также 
использованием современных программ пререаби-
литации и  послеоперационной реабилитации [7]. 
Соответственно, уменьшается влияние коморбид-
ности на  непосредственные результаты КШ [8]. 
В  выполненном исследовании при многофактор-
ном анализе индекс Charlson не влиял на развитие 
послеоперационного неблагоприятного исхода. 
Например, в  датском национальном регистре 
изучены результаты изолированного КШ у  38830 
больных за период 1996-2012гг. С течением времени 
отмечается увеличение среднего возраста пациен-
тов — с 65,4±9,5 до 66,6±9,5 лет, доля больных >75 
лет выросла с  10% до  20%. Коморбидность также 
увеличивалась со  временем, для ХСН  — с  13% 
до 17%, СД — с 12% до 21%, инсульта — с 9% до 11%, 
во  всех возрастных группах [9]. Индекс коморбид-
ности Deyo возрастал за период 2008-2012гг по дан-
ным национального регистра КШ [10]. Схожие 
результаты получены при анализе результатов 
1264265 изолированных КШ в  системе Medicare 
за  период 2000-2012гг  — медиана возраста опери-
рованных больных составила 74 года, с  течением 
времени возрастала и коморбидность этих пациен-
тов [11]. 

В настоящем исследовании средний возраст 
пациентов, включенных в  анализируемый регистр, 
составил всего 59,10 года, что значительно меньше 
вышеприведенных значений. При этом российские 

пациенты оказались более отягощены коморбидной 
патологией, по сравнению с зарубежными [12]. По-
видимому, этот факт явился главной причиной, 
определяющей достаточно высокие показатели 
госпитальной летальности. В  системе Medicare, 
несмотря на повышение возраста и коморбидности, 
отмечено снижение как 30-суточной смертности 
с  4,2% до  3,0%, так и  госпитальной летальности 
с  4,0% в  2000г до  2,7% в  2012г (ОШ=0,73, 95% ДИ 
0,69-0,77), однако эти данные зафиксированы для 
изолированного КШ, одновременно отмечено 
и  снижение числа используемых шунтов [11]. Тем 
не  менее, как в  европейском регистре [13], так 
и в датском национальном регистре [9] 30-суточная 
смертность при выполнении изолированного КШ 
составила 3% в  целом по  всей когорте, что вполне 
соотносится с  представленными данными, увели-
чиваясь с  возрастом  — 1% у  больных <60 лет, 8% 
у больных >80 лет. 

Увеличение возраста пациентов в представлен-
ной работе ассоциировано с  увеличением в  2 раза 
риска развития ККТ в  послеоперационном пери-
оде. По  данным [14], ежегодная смертность после 
КШ составляла ~1% у больных в возрасте 18-54 лет 
и ~2% у пациентов >55 лет [14]. Также известно, что 
у больных в возрасте <60 лет смертность в течение 1 
и  5 лет после изолированного КШ составила 2% 
и 7%, а у пациентов >80 лет — 14% и 36%, соответ-
ственно. Соответственно, средняя выживаемость 
составила 14,7 лет в  возрастной группе 60-69 лет, 
10,7 лет — в возрасте 70-74 года, 8,9 лет — в возрасте 
75-79 лет и 7,2 года — у больных >80 лет [9]. Среди 
80-летних больных годовая смертность была выше, 
чем у  более молодых  — OШ=4,92, 95% ДИ 2,32-
10,46 (р<0,001) [15]. Более того, если госпитальная 
летальность с течением времени снижается в боль-
шинстве центров, то годовая и 5-летняя смертность 
меняются незначительно [8, 11].

Заключение
Факторами, определяющими вероятность раз-

вития неблагоприятных госпитальных исходов при 
выполнении КШ, являются возраст пациентов ≥61 
год, факт выполнения сочетанных хирургических 
вмешательств, а также использование ИК. 

Финансирование. Работа выполнена при под-
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Коморбидность, мультиморбидность, двойной диагноз — 
синонимы или разные понятия? 
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Авторы высказывают мнение о проблеме терминологии сочетанной 
патологии в современной клинической практике. Рассматриваются 
термины “коморбидность”, “мультиморбидность”, “двойной диа­
гноз” с  точки зрения концептуальных различий. Обсуждаются 
вопросы диагностики, классификации и современные клинические 
рекомендации для больных с  сочетанной патологией. Учитывая 
разно образие терминологии и неоднозначность смысловой состав­
ляющей при обсуждении проблемы коморбидности/мультимор­
бидности, представляется оправданным для медицинской общест­
венности прийти к  единому мнению в  вопросах терминологии, 
а  также классификации и  диагностики, что позволит избежать 
ошибок и разногласий между врачами различных специальностей. 
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Comorbidity, multimorbidity, dual diagnosis — synonyms or different terms?
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The authors express their opinion on the problem of the terminology of 
the combined pathology in modern clinical practice. The terms 
“comorbidity”, “multimorbidity”, “dual diagnosis” are considered in terms 
of conceptual differences. The issues of diagnostics, classification and 
modern clinical recommendations for patients with combined pathology 
are also discussed. Given the variety of terminology and the ambiguity of 
the semantic component in the discussion of the problem of comorbidity/
multimorbidity, it seems justified for the medical community to come a 
common consensus in terms of terminology, classification and diagnosis. 
It will help to avoid mistakes and disagreements between physicians of 
various specialties.
Key words: comorbidity, multimorbidity, dual diagnosis, terminology, 
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Проблеме сочетанной патологии в  настоящее 
время уделяется все больше внимания в отечествен-
ной и  мировой медицинской литературе [1, 2]. 
Повышение уровня оказания медицинской по-
мощи, улучшение качества жизни, программы 
социальной поддержки и  реабилитации, приводят 
к возрастанию доли пациентов пожилого и старче-
ского возрастов, страдающих хроническими неин-
фекционными заболеваниями (Всемирная органи-
зация здравоохранения, 2005) [3]. В  РФ в  2016г, 
по  данным Росстата, лица пенсионного возраста 

составляли пятую часть популяции [4]. В  России 
продолжительность жизни с  каждым годом увели-
чивается: в  2017г наблюдалась рекордная средняя 
продолжительность жизни — 72,6 года, а по прогно-
зам экспертов к  2035г средняя продолжительность 
жизни в  России составит 78,9 лет [4]. Старение 
населения закономерно ведет к увеличению сопут-
ствующей патологии. По данным зарубежной лите-
ратуры, в  США количество сочетанных хрониче-
ских заболеваний увеличится до 81 млн к 2020г [5]. 
В настоящее время, согласно различным исследова-
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ниям, число хронических заболеваний колеблется 
от 2,8 у больных в возрасте 18-44 лет; до 6,4 у паци-
ентов >65 лет, причем ≥3 хронических заболеваний 
имеют от  30% до  80% пациентов старшей возраст-
ной группы [6, 7]. В  сложившейся ситуации паци-
енты старшей возрастной группы становятся 
отдельной демографической, социальной и медико-
биологической категорией, требующей специаль-
ного мультидисциплинарного подхода к  реше-
нию своих проблем. Основное бремя в  лечении 
таких больных ложится на  врачей “первой линии” 
амбулаторно-поликлинической службы [8].

Однако, несмотря на огромный интерес к про-
блеме сочетанной патологии, нет единого мнения 
в вопросе терминологии [2]. 

Исторические предпосылки определения соче-
танной патологии, выражающиеся в  гармоничном 
сосуществовании двух противоположных начал 
(Инь и Янь) в человеческом организме, встречаются 
в  Древней Китайской медицине. Отечественная 
медицинская школа трудами Мудрова М. Я., Захарь-
ина Г. А., Пирогова Н. И., Боткина С. П., по  сути, 
разработала современную концепцию пациент-
ориентированной медицины, призывая “лечить 
не болезнь, а больного” [9]. 

Изначально, термин “коморбидность” (лат. 
со  – “вместе” и  morbus  — “болезнь”) предложен  
Feinstein AR в  1970г. Согласно автору, под комор-
бидностью дословно понимается “любая отчетли-
вая дополнительная клиническая картина, которая 
существовала или может возникнуть у  больного 
во время клинического течения индексного (основ-
ного) заболевания” [10]. В настоящее время в отече-
ственной и в зарубежной литературе также встреча-
ются термины “полиморбидность”, “мультимор-

бидность”, “двойной диагноз”, “соболезность”, 
“плюрипатология”, “мультифакторные заболева-
ния”, “синдром перекреста” [2, 9]. По  мнению 
некоторых отечественных и  зарубежных коллег, 
термины “коморбидность” и “мультиморбидность” 
не могут быть взаимозаменяемыми, т. к. существуют 
важные концептуальные различия. Термин “муль-
тиморбидность” описывает “сосуществование двух 
или более хронических заболеваний у  одного 
и того же человека”, в котором ни одна из патоло-
гий не  выделяется как основная [11], в  отличие 
от  концепции “коморбидности”, где выделяется 
основное заболевание. Эта принципиальная, 
по  мнению ряда исследователей, разница между 
терминами представлена на рисунке 1 [12]. 

Ряд авторов разграничивают понятия, опреде-
ляя коморбидность как сочетание заболеваний, свя-
занных доказанными едиными патогенетическими 
механизмами, а мультиморбидность описывают как 
наличие множественных заболеваний, не  связан-
ных между собой доказанными патогенетическими 
механизмами на настоящий момент, либо не учиты-
вают влияние патогенеза вовсе (рисунок 2) [13]. 

В 1996г дано принципиальное уточнение, пред-
ложив использовать термин “коморбидность” в слу-
чае, когда определяется индексное (основное) забо-
левание, а  термин “мультиморбидность”, когда 
у  больного присутствуют несколько хронических 
заболеваний, но  ни одно не  выделяется в  качестве 
основного [11]. Следует отметить, что с января 2018г 
в  Медицинские предметные рубрики  (Medical 
Subject Headings), обновляемые Национальной 
медицинской библиотекой США, наряду с  терми-
ном “коморбидность”, теперь входит термин “муль-
тиморбидность”.

Рис. 1      Концептуальные различия терминов “коморбидность” и “мультиморбидность” (адаптировано из статьи Boyd C. M., Fortin M., 2010). 
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Существует многомерная концепция мульти-
морбидности, которая подразумевает учитывать 
у  пациента не  только болезнь, но  и  другие состоя-
ния или проблемы со  здоровьем, которые могут 
стать факторами риска развития заболеваний. 
К определению “болезни” относится определенный 
патологический процесс с  характерным набором 
признаков и симптомов. Состояние здоровья — это 
широкий термин, который включает как болезнь, 
так и другие проблемы со здоровьем, которые выхо-
дят за рамки традиционного определения. Данный 
подход прослеживается при определении мульти-
морбидности в  рекомендациях 2016г Националь-
ного института здоровья и  качества медицинской 
помощи Великобритании (NICE) “Мультиморбид-
ность: клиническая оценка и  регулирование”, где 
мультиморбидность рассматривается как ≥2 дли-
тельно существующих состояний, таких как: опре-
деленные физические и  психические состояния 
здоровья (к примеру, диабет или шизофрения); вре-
менные состояния (неспособность к  обучению); 
симптомокомплексы, например, хрупкость или 
хроническая боль; сенсорные нарушения  — нару-
шение зрения или потеря слуха; алкоголизм и зло-
употребление психоактивными веществами [14].

В Рекомендациях по  нутритивной поддержке 
больных с полиморбидностью Европейского обще-
ства клинического питания и  метаболизма (2017), 
используются два термина: “полиморбидность” 
и “мультиморбидность” как синонимы [15].

Одна из  нерешенных проблем современной 
клиники  — отсутствие единых стандартов ведения 
больных с  сочетанной патологией. Эта категория 
больных требует особого подхода, широкого круго-
зора и глубоких знаний клинициста. В связи с акту-
альностью проблемы коморбидности в профессио-
нальных сообществах создаются рабочие группы 
и  секции. В  частности, в  структуре Российского 
научного общества терапевтов организована секция 
“Коморбидность” (научный руководитель Верт-
кин А. Л.), в  структуре Российского кардиологиче-
ского общества — секция “Коморбидность в кардио-
логии” (научный руководитель Шевченко О. П.). 
В 2009г профессором Ф. И. Беляловым были сфор-
мулированы 12 тезисов коморбидности [16]. В 2017г 
Общероссийская общественная организация Ассо-
циация врачей общей практики (семейных врачей), 
секция “Сочетанные патологии” представила меди-
цинской общественности клинические рекоменда-
ции “Коморбидная патология в клинической прак-
тике”. В рекомендациях рассматриваются вопросы 
коморбидности сердечно-сосудистого континуума, 
сахарного диабета, заболеваний печени, опорно-
двигательного аппарата, а также особен ности пато-
логии у лиц пожилого и старческого возрастов, про-
блемы рационального использования препаратов 
и  приверженности терапии коморбидного боль-

ного. В  этих рекомендациях используется термин 
“коморбидность”, под которым понимается сочета-
ние у одного больного двух или более хронических 
заболеваний, этиопатогенетически взаимо-
связанных между собой или совпадающих по  вре-
мени появления вне зависимости от  активности 
каждого из  них, термин “мультиморбидность” 
используется в рекомендациях как синоним [8].

Существует Международное Научное Обще-
ство Мультиморбидности  — International Research 
Community on Multimorbidity (IRCM), объединяю-
щее исследователей и специалистов, которые ведут 
исследования в области мультиморбидности в пер-
вичном звене здравоохранения. Цель общества 
состоит в  создании, распространении и  практиче-
ском применении новых знаний для улучшения 
ухода за пациентами с мультиморбидностью в пер-
вичной амбулаторно-поликлинической службе, 
используя междисциплинарный подход. Создате-
лями общества являются 5 исследователей, в  т.ч.: 
Fortin M. и  Van den Akker M., которые также явля-
ются основателями журнала “Коморбидность”. 
Журнал “Коморбидность” (Journal of Comorbidity) — 
международный рецензируемый журнал, в котором 
публикуются оригинальные клинические и  экспе-
риментальные научные статьи о  патофизиологии, 
профилактике, диагностике и  лечении коморбид-
ности/мультиморбидности, издается с 2011г. Созда-
тели позиционируют журнал как ведущий глобаль-
ный информационный ресурс для пациентов 
с  коморбидностью/мультиморбидностью. Несмот-
ря на то, что в названии журнала звучит “коморбид-
ность”, термин “мультиморбидность” также исполь-
зуется в  информационном описании. В  частности, 
в  представленном журнале была опубликована 
 статья, где авторы Almirall J. и  Fortin M. провели 
обзор статей, индексированных в  базе данных 
MEDLINE (библиографическая база данных, содер-
жащая полный текст из 1400 журналов, большин-
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Сосуществующие ≥2
и более заболевания
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Рис. 2      Патогенетические взаимосвязи при определении “комор-
бидности” и  “мультиморбидности” (адаптировано из   статьи 
Meghani S. H., et al., 2013).
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ство из  которых имеют индексацию от  корки 
до корки, содержит цитаты и рефераты для биоме-
дицинских и  медицинских журналов, охватываю-
щих широкий круг вопросов) и  SCOPUS (библио-
графическая и реферативная база данных и инстру-
мент для отслеживания цитируемости статей, 
опубликованных в  научных изданиях), сделанный 
в  2013г. По  результатам исследователей, наиболее 
часто при написании статей авторами использо-
вался термин “коморбидность” в  67557 публика-
циях, однако в  17% авторы не  выделяли основную 
патологию, т. е. не  использовали определение 
коморбидности, предложенное  Feinstein A. R. (1970). 
Вторым по  частоте был термин “мультиморбид-
ность”, однако в 51% случаев не было понятно, что 
конкретно вкладывалось в  данное определение, 
использовалась ли многомерная концепция. Другие 
термины, такие как “полипатология” и  “полимор-
бидность”, были употреблены лишь в  31 публика-
ции [17]. 

Следует отметить, что в  психиатрии, где про-
блема коморбидности изучается достаточно давно, 
также отсутствует единое мнение в вопросе терми-
нологии. Некоторые авторы под коморбидностью 
описывают любую связь между психопатологиче-
скими явлениями, независимо от  того, соответ-
ствуют ли данные явления критериям психического 
расстройства. Также широко используется термин 
“двойной диагноз”, который, согласно определе-
нию Всемирной организации здравоохранения 
(1994) описывает сочетание или совпадение у одного 
и  того  же человека наркологической аддикции 
и  другого психического расстройства. В  научной 
среде психиатров также используются термины 
“тройной диагноз” (при сочетании с  инфекцией 
вируса иммунодефицита человека) и  “мультимор-
бидность” (при наличии сопутствующей соматиче-
ской патологии) [18]. 

Еще одним из  нерешенных вопросов комор-
бидности является отсутствие единой классифика-
ции. В  одной из  первых классификаций Kraemer 
HC, (1995), Van den Akker M, (1996) различают сле-
дующие типы коморбидности: 

— причинная  — вызванная параллельным 
поражением единым патогенетическим агентом 
органов и  систем (алкогольная кардиомиопатия 
у больных хронической алкогольной болезнью);

— осложненная  — проявляющаяся в  виде 
поражения органов-мишеней при декомпенсации 
основного заболевания: развитие хронической 
болезни почек при гипертонической болезни; 

— неуточненная  — возникающая в  результате 
наличия единых патогенетических механизмов раз-
вития сочетанных заболеваний, требующих даль-
нейшего изучения: эрозивно-язвенные поражения 
слизистой оболочки верхних отделов желудочно-
кишечного тракта у больных с атеросклерозом;

— ятрогенная  — проявляющаяся при вынуж-
денном негативном врачебном воздействии: ослож-
нения лекарственной терапии, например, стероид-
индуцированный сахарный диабет при длительной 
терапии глюкокортикостероидами.

Также выделяют хронологическую коморбид-
ность, транснозологическую коморбидность 
и транссиндромальную коморбидность [9].

Однако в  условиях первичного звена здравоох-
ранения представляется достаточно проблематич-
ным классифицировать коморбидность/мультимор-
бидность согласно патогенетическим механизмам, 
учитывая, что не  всегда есть данные, позволяющие 
установить причинно-следственные связи. Веро-
ятно, для врачей первой линии с прак тической точки 
зрения более важным является оценка прогноза 
у больных с сочетанной патологией. 

Для оценки коморбидности используют два 
подхода: первый основан на статистическом сумми-
ровании заболеваний на  основании содержания 
медицинской документации, амбулаторных карт 
и  историй болезни; второй подход позволяет стра-
тифицировать больных по  уровню коморбидности 
для прогнозирования лечения [19, 20]. Отсутствие 
“золотого стандарта” для оценки коморбидности 
приводит к  тому, что наиболее ценными являются 
методы, прогнозирующие летальность. Анализ 17 
различных подходов к  оценке коморбидности, 
включая простой счет болезней, индекс коморбид-
ности Чарлсона, ACG систему (Adjusted Clinical 
Groups System), систему CIRS (Cumulative Illness 
Rating Scale) и др., продемонстрировал, что исполь-
зование простых методов, в т. ч. индекса коморбид-
ности Чарлсона, является оправданным, особенно 
при оценке коморбидности больных на этапе амбу-
латорно-поликлинической помощи. В  частности, 
в  рекомендациях “Коморбидная патология в  кли-
нической практике” (2017) врачам “первой линии” 
рекомендован индекс коморбидности Чарлсона, 
позволяющий оценивать долгосрочный прогноз [8].

Заключение 
Учитывая разнообразие терминологии и неод-

нозначность смысловой составляющей, которую 
каждый автор вкладывает в  определение, сущест-
вует некоторая путаница, которая еще больше 
осложняет работу практикующего врача. Таким 
образом, в  настоящее время вопрос терминологии 
остается открытым. Представляется оправданным 
прийти к  единому мнению в  вопросах терминоло-
гии, а  также классификации и  диагностики, что 
позволит избежать ошибок и  разногласий между 
врачами различных специальностей. 

Конфликт интересов: все авторы заявляют 
об  отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Кардиоваскулярная коморбидность в реальной 
клинической практике амбулаторного врача. 
Сравнительное регистровое исследование в Рязанской 
области
Низов А. А., Сучкова Е. И., Дашкевич О. В., Трунина Т. П.
ФГБОУ ВО “Рязанский государственный медицинский университет имени академика И. П. Павлова” 

Министерства здравоохранения Российской Федерации. Рязань, Россия

Цель. Изучить структуру коморбидности кардиоваскулярных заболе­
ваний, качество амбулаторного ведения и структуру сопутствующей 
патологии у  больных сердечно­сосудистого контину ума. Сравнить 
полученные результаты с результатами пилотного этапа регистрово­
го исследования РЕКВАЗА (Амбулаторно­поликлинический регистр 
кардиоваскулярных заболеваний в Рязанской области), проведенно­
го в 2012г по схожим критериям отбора. Оценить итоги профилакти­
ческих мероприятий у этого контингента больных. 
Материал и методы. Проведен одномоментный ретроспективный 
анализ 1 тыс. амбулаторных карт кардиоваскулярных больных поли­
клиник города Рязани, посетивших врача­терапевта в  2016г. 
Материал статистически обработан, достоверными считались раз­
личия при значениях p<0,05.
Результаты. Общая коморбидность кардиоваскулярных больных 
достигает 91% и нарастает с увеличением возраста. С 2012г часто­
та различных сочетаний сердечно­сосудистых заболеваний вырос­
ла с 82% до 89,7%, однако частота мозгового инсульта и перенесен­
ного инфаркта миокарда не изменилась. Установлено, что хрониче­
ская болезнь почек достоверно ассоциирована с  ишемической 
болезнью сердца, инфарктом миокарда и  мозговым инсультом; 
сахарный диабет 2 типа — с ишемической болезнью сердца и ожи­
рением. Все больные страдали гипертонической болезнью, но толь­
ко 39,5% достигли целевых уровней артериального давления 
(<140/90 мм рт.ст.), что больше на 13,6% чем в 2012г. За прошед­
шие 4 года возросло число лиц, получающих статины с  35,9% 
до 50,6%, однако уменьшилась доля пациентов, достигших уровня 

общего холестерина <5,0 ммоль/л, с 51,1% до 31,6%. Частота назна­
чений антиагрегантов и антикоагулянтов в общей когорте обследо­
ванных снизилась с 64,8% до 40,6%. 
Заключение. Коморбидность среди кардиоваскулярных больных 
высока и  доказательно нарастает с  возрастом; наиболее часто 
встречаются различные сочетания сердечно­сосудистых заболева­
ний. Антигипертензивная, антитромбоцитарная и гиполипидемиче­
ская терапия не в полной мере соответствуют современным клини­
ческим рекомендациям. Отмечены незначительные позитивные 
сдвиги в  ведении пациентов: в  сравнении с  показателями 2012г 
увеличилось число лиц, получающих адекватную антигипертензив­
ную терапию, и количество больных, принимающих статины, однако 
ощутимых позитивных сдвигов в  ведении амбулаторных больных 
не отмечено.
Ключевые слова: кардиоваскулярные заболевания, коморбид­
ность, амбулаторно­поликлиническая практика, регистры, хрониче­
ская болезнь почек, нарушения углеводного обмена.
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Cardiovascular comorbidity in the real clinical practice of an ambulatory physician. Comparative register 
research in the Ryazan region
Nizov A. A., Suchkova E. I., Dashkevich O. V., Trunina T. P.
Ryazan State Medical University named after academician I. P. Pavlov. Ryazan, Russia

Aim. To study the structure of cardiovascular comorbidities, the quality 
of outpatient management and the structure of concomitant pathology 
in patients with cardiovascular continuum. To compare the obtained 
results with the results of the pilot stage of the REKVAZA register study 
(Outpatient Polyclinic Register of Cardiovascular Diseases in the Ryazan 
Region), conducted in 2012 using similar selection criteria. To evaluate 
the results of preventive measures for this patient population.
Material and methods. We carried out one­stage retrospective 
analysis of 1 thousand outpatient cards of cardiovascular patients in 
Ryazan, who visited a general practitioner in 2016. 

Results. The overall comorbidity of cardiovascular patients reaches 
91% and elevates with age increasing. Since 2012, the frequency of 
various combinations of cardiovascular diseases has increased from 
82% to 89,7%, but the frequency of cerebral stroke and myocardial 
infarction has not changed. Chronic kidney disease has been found to 
be significantly associated with coronary artery disease, myocardial 
infarction and cerebral stroke; type 2 diabetes mellitus — with coronary 
artery disease and obesity. All patients suffered from hypertension, but 
only 39,5% reached target blood pressure levels (<140/90 mm Hg) — 
that is 13,6% more than in 2012. Over the past 4 years, the number of 
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Введение 
Особенность современной клинической меди-

цины  — значительное уменьшение числа мононо-
зологий страданий и существенный рост коморбид-
ности (или полиморбидности), когда у одного боль-
ного имеют место несколько болезней с причудливо 
переплетающимися симптомами, затрудняющими 
диагностику и  выбор рациональной терапии. 
Именно этот факт послужил повсеместному исполь-
зованию нового термина о  “индивидуализации” 
лечения, означающего, по сути, основополагающий 
принцип отечественной терапии  — “лечить боль-
ного, а не болезнь” [1].

Термин “коморбидность”, введенный в клини-
ческую практику еще в 1970г американским врачом 
Alvan Feinstein, в настоящее время определяется как 
наличие одновременно нескольких заболеваний-
состояний-синдромов-осложнений, имеющих ≥2 
общих патогенетических механизмов развития, сов-
падающих по  времени у  одного пациента. Важно 
понимать, что коморбидность подразумевает под 
собой не простую совокупность нескольких патоло-
гий, а  отражает определенное взаимоотношение 
состояний, приводящее к формированию патомор-
фологически отличной новой “наднозологии” 
с  иными качественными и  количественными про-
явлениями [2].

Коморбидность фактически наблюдается 
у  абсолютного большинства больных. По  данным 
зарубежных и  российских источников ее распро-
страненность может варьировать от  21% до  98%, 
причем частота увеличивается с  возрастом [1]. 
Пациент с  сочетанием нескольких болезней полу-
чает большее количество лекарственных средств, 
что увеличивает вероятность нарушения правил 
рациональной фармакотерапии, существенно усу-
губляя число осложнений, связанных с вынужден-
ной полипрагмазией. Наличие клинического пато-
морфоза определяет прогноз заболевания и жизни, 

увеличивает вероятность неблагоприятных исходов 
и  повторных госпитализаций, обусловливает диа-
гностические ошибки, непрофильную госпитализа-
цию больных, расхождения клинического и патоло-
гоанатомического диагнозов [3].

Ведущее место в  структуре заболеваемости 
и  смертности населения занимают сердечно-сосу-
дистые заболевания (ССЗ), предикторами которых 
служат различные варианты нарушения углевод-
ного обмена, артериальная гипертензия (АГ) и ате-
росклероз [1]. Эти фоновые состояния составляют 
важнейшие звенья механизма развития сердечно-
сосудистого континуума, обусловленного формиро-
ванием локального воспаления и  эндотелиальной 
дисфункции — сложного, многогранного процесса, 
основным проявлением которого являются наруше-
ние биодоступности оксида азота (NO), подавление 
эндотелиальной NO синтазы и  снижение синтеза 
NO [4].

Повышенное артериальное давление (АД), воз-
растание уровня атерогенных липопротеидов, уве-
личение соотношения интима-медиа — все это при-
водит к  клиническим проявлениям гипертониче-
ской болезни (ГБ) и  атеросклеротическому 
поражению артерий, которые в конечном результате 
становятся причиной развития грозных сердечно-
сосудистых осложнений  — нарушений мозгового 
кровообращения, инфаркта миокарда, почечной 
недостаточности, определяя полисистемность пора-
жений [1]. В  свою очередь, хроническая болезнь 
почек (ХБП) признана самостоятельным независи-
мым фактором развития и  прогрессирования ССЗ 
и эквивалентна ишемической болезни сердца (ИБС) 
по  риску развития сердечно-сосудистых осложне-
ний [5]. ССЗ и сахарный диабет 2 типа (СД-2) также 
развиваются параллельно, усугубляя нарушения 
в  сосудистой стенке, в  результате чего, значимое 
место в структуре смертности больных СД-2 зани-
мают ССЗ [6]. Ожирение также вносит свой вклад 

people receiving statins increased from 35,9% to 50,6%, but the 
proportion of patients who achieved total cholesterol levels <5,0 mmol/l 
decreased from 51,1% to 31,6%. The frequency of prescription of 
antiplatelet agents and anticoagulants in the total cohort of the surveyed 
patients decreased from 64,8% to 40,6%.
Conclusion. Comorbidity levels among cardiovascular patients are 
high and it increases with age; the most common are various 
combinations of cardiovascular diseases. Antihypertensive, antiplatelet 
and lipid­lowering therapy does not fully comply with current clinical 
guidelines. Insignificant positive changes in the management of 
patients were noted: compared to 2012, the number of people 
receiving antihypertensive therapy and the number of patients taking 
statins increased, but there were no positive changes in case 
management.

Key words: cardiovascular diseases, comorbidity, outpatient practice, 
registries, chronic kidney disease, disorders of carbohydrate metabolism.
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в  прогрессирование ССЗ, предрасполагая к  разви-
тию нарушений углеводного обмена, АГ и ИБС [3]. 

Медицинские регистры, как организованная 
система, использующая наблюдательные и сравни-
тельные методы исследования для сбора клиниче-
ской базы данных, имеют огромную значимость для 
терапевтической науки и  практики, позволяя 
изучить структуру факторов риска ССЗ и сопутству-
ющей патологии, провести сравнительный анализ 
эффективности профилактических мероприятий 
на протяжении нескольких лет. По результатам про-
веденных исследований, возможно увеличить при-
верженность врачей амбулаторно-поликлиниче-
ского звена клиническим рекомендациям, а  также 
приверженность больных к  осуществляемым пер-
вичным и вторичным профилактическим меропри-
ятиям [7].

Материал и методы 
Протокол исследования был одобрен локальным 

этическим комитетом университета. Исследование вы-
полнено в  соответствии стандартам надлежащей клини-
ческой практики и принципам Хельсинской Декларации. 
Проведен одномоментный ретроспективный анализ 
1 тыс. амбулаторных карт (форма № 025/у-04) кардиовас-
кулярных больных поликлиник города Рязани в возрасте 
≥18 лет. Обязательным условием считали наличие в амбу-
латорной карте явки к врачу терапевту в 2016г с подроб-
ным описанием статуса и лечения, наличие данных о про-
веденных обследованиях с  определением уровня общего 
холестерина (ОХС) и глюкозы плазмы крови. Критериев 
исключения не было. 

База данных формировалась в  среде пакета про-
грамм Microsoft Office Excel 2010. Статистическую обра-
ботку проводили с помощью пакета статистических про-
грамм Statsoft Statistica10.0. Номинальные и категориаль-

ные переменные представлены в  виде абсолютных и  от-
носительных значений  — n (%), относительные 
переменные — в виде среднего значения и стандартного 
отклонения (M±m). Достоверность различий средних 
величин оценивали с  помощью t-критерия Стьюдента, 
сравнение двух несвязанных групп по  качественному 
признаку проводили с помощью непараметрического ме-
тода с использованием критерия χ2, предварительно опре-
делив форму распределения признаков с использованием 
теста Колмогорова-Смирнова. Статистически значимы-
ми считались различия, выявленные при уровне значимо-
сти (p<0,05). Пилотный этап исследования РЕКВАЗА 
(Амбулаторно-поликлинический регистр кардиоваску-
лярных заболеваний в Рязанской области) включал в себя 
1 тыс. сердечно-сосудистых больных >18 лет, посетивших 
врача-терапевта или кардиолога в  2012г, отобранных 
по схожим критериям; по результатам которого на терри-
тории Рязанской области проводились первичные и вто-
ричные профилактические мероприятия [8].

Результаты и обсуждение 
В исследование включили 1 тыс. кардиоваску-

лярных больных, отобранных методом случайной 
выборки. Средний возраст пациентов составил 
64,3±12,3 года. Среди них оказалось больше жен-
щин — 61,6% (n=616), и их возраст был достоверно 
старше, чем мужчин, в среднем на 3,9 года (p<0,05). 
Средний возраст пациентов, включенных в исследо-
вание РЕКВАЗА, мало отличался от настоящих пока-
зателей, количество женщин составляло 74% (n=740).

Уровень общей коморбидности в  исследуемой 
когорте приближался к  91%; число интеркуррент-
ных заболеваний нарастало доказательно с увеличе-
нием возраста пациентов (p<0,001). Согласно клас-
сификации Всемирной организации здравоохране-
ния (2016г) больных распределили на 5 возрастных 
групп: молодые  — возраст <44 лет (n=53); лица 
среднего возраста 45-59 лет (n=271); пожилые 60-74 
лет (n=448); лица старческого возраста 75-90 лет 
(n=221); больные >90 лет были отнесены к  долго-
жителям (n=7). Cреди молодых больных частота 
коморбидности составила 47,2%, у  лиц среднего 
возраста увеличилась до 80,4%, достигнув у лиц >60 
лет 98,4-100%.

Ведущее место в  структуре заболеваемости 
занимала кардиоваскулярная коморбидность, фор-
мирующая сердечно-сосудистый континуум. 
С 2012г по 2016г частота различных сочетаний ССЗ 
возросла с 82% (n=820) до 89,7% (n=897). Наиболее 
часто по  данным настоящего исследования имело 
место сочетание ГБ, ИБС и хронической сердечной 
недостаточности (ХСН)  — 37,6% (n=376) больных; 
сочетания ГБ и  ХСН  — 42,7% (n=427); ГБ, ИБС, 
ХСН и постинфарктного кардиосклероза (ПИКС) — 
9,4% (n=94); изолированную ГБ имели только 10,3% 
(n=103) исследуемых (рисунок 1).

Диагноз фибрилляции предсердий выставлен 
8,6% (n=86) обследованных. ПИКС достоверно 

37,6%

10,3%9,4%

42,7%

ГБ + ИБС + ХСН
ГБ
ГБ + ИБС + ПИКС + ХСН
ГБ + ХСН

Рис. 1      Частота распространения (в %) различных вариантов кардио-
васкулярной коморбидности.



73

Исследования

чаще был диагностирован у мужчин, нежели у жен-
щин — 15,6% (n=60) и 5,5% (n=34) случаев, соответ-
ственно, (p<0,05). Мозговой инсульт (МИ) вынесен 
в диагноз у 8,4% (n=84) больных, чаще у мужчин — 
13% (n=50) случаев, чем у  женщин  — 5,5% (n=34) 
(p<0,05). Несмотря на рост кардиальной коморбид-
ности существенных различий с  данными 2012г 
не выявлено: ПИКС перенесли 11,2% (n=112) обсле-
дованных, а МИ — 7,0% (n=70). Вероятно, мужской 
пол — один из ведущих немодифицируемых факто-
ров риска развития острых коронарных и мозговых 
событий среди пациентов сердечно-сосудистого 
континуума. 

ХБП, являясь важным фактором риска смерти 
сердечно-сосудистых больных, по  данным настоя-
щего исследования встречалась у  13% (n=130). 
В 83% (n=108) случаев ХБП ассоциирована с ИБС, 
в 15,4% (n=20) — с ПИКС; в 16,2% (n=21) — с МИ. 
Для пациентов, не имевших диагноз ХБП в амбула-
торных картах, частота данной патологии остава-
лась достоверно ниже: ИБС зарегистрирована в 33% 
(n=287) случаев, ПИКС  — в  8,5% (n=74), МИ  — 
в  3,6% (n=31) (p<0,05) (таблица 1). Это подтвер-
ждает данные о  связи коронарного атеросклероза 
и  ХБП, а  также, вероятно, о  повышении риска 
инфаркта миокарда у  лиц с  нефротической дисли-
пидемией [3]. Не  выявлено значимых статистиче-
ских различий по  частоте СД-2. У  больных с  ХБП 
это заболевание диагностировано в  25,4% (n=33) 
случаев, а у больных с сохраненной функцией почек 
в 20,2% (n=176).

У трети обследованных лиц зарегистрированы 
различные варианты нарушения углеводного 
обмена: СД-2 — у 20,9% (n=209), нарушение глике-
мии натощак (НГН)  — у  8,4% (n=84), нарушение 
толерантности к  глюкозе (НТГ)  — у  4,3% (n=43), 
что сопоставимо с  данными, полученными в  ходе 
обследования в  2012г. Гипергликемия встречалась 
чаще у женщин — 65,2% (n=219) случаев, чем у муж-
чин — 34,8% (n=117) (р<0,05). Нарушения углевод-
ного обмена ассоциированы с развитием и прогрес-
сированием атеросклероза и  повышением тяжести 
ИБС [1]. По материалам настоящего обследования 

диагноз ИБС установлен 53,9% (n=181) пациентов 
с гипергликемией — у 58,4% (n=122) больных СД-2 
и  46,5% (n=59) больных с  НТГ и  НГН, что досто-
верно выше, чем у лиц с нормогликемией — 43,4% 
(n=288) (p<0,05). Существенной зависимости 
частоты острых событий от  показателей углевод-
ного обмена не  зарегистрировано. ПИКС имели 
в  диагнозе 12,4% (n=26) больных, страдающих 
СД-2, 11% (n=14)  — НГН и  НТГ, и  8,1% (n=54) 
пациентов с  нормогликемией. МИ зафиксирован 
у  12% (n=25) больных СД-2, у  7,1% (n=9) больных 
с  прочими вариантами нарушения углеводного 
обмена, и у 7,5% (n=50) больных с нормогликемией 
(рисунок 2).

Ожирение встречалось у 18,6% (n=186) больных 
общей когорты и ассоциировалось с нарушениями 
углеводного обмена у  38,4% (n=129) больных 
с  гипергликемией и  у  8,6% (n=57) больных с  нор-
мальным гликемическим профилем. Больные 
с  ожирением в  52,7% (n=98) случаев имели СД-2, 
а в 16,7% (n=31) случаев — НТГ и НГН.

Наиболее часто сопутствовала кардиоваскуляр-
ным заболеваниям патология желудочно-кишеч-
ного тракта  — в  47,1% (n=471) случаев. Язвенная 
болезнь выявлена у 7,8% (n=78) больных; хрониче-
ский гастрит — у 16,2% (n=162); хронический гепа-
тит  — у  16,2% (n=162); цирроз печени  — у  0,3% 
(n=3); прочие гастроэнтерологические патологии — 
у 6,6% (n=66). Болезни органов дыхания были выне-
сены в диагноз в 21,6% (n=216) амбулаторных карт: 
в  13,4% (n=134)  — хронический бронхит, в  4,3% 
(n=43)  — хроническая обструктивная болезнь лег-
ких, в 3,9% (n=39) — бронхиальная астма. Онколо-
гические заболевания встречались у  5,7% (n=57) 
больных. Анемия была сопряжена с  ССЗ у  10,1% 
(n=101), подагра  — у  1,6% (n=16), ревматоидный 

Таблица 1
Частота сопутствующей патологии у больных ХБП 

и с сохраненной функцией почек
Заболевания Больные ХБП Больные без нарушений 

функции почек
n % n %

ИБС 108 83 287 33*
ПИКС 20 15,4 74 8,5*
МИ 21 16,2 31 3,6*
СД-2 33 25,4 176 20,2

Примечание: * — достоверность различия показателей по критерию 
χ2 (р <0,05).

Рис. 2      Частота (в %) ПИКС, МИ и ИБС при различных вариантах 
нарушения углеводного обмена и нормогликемии.
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артрит  — у  0,6% (n=6). Частота распространения 
сопутствующих заболеваний существенно не  отли-
чалась от результатов исследования 2012г.

Выявлена взаимосвязь ХБП с анемией и подаг-
рой (p<0,05). Подагра диагностирована у 5,4% (n=7) 
больных с  нарушением функции почек и  только 
у  1% (n=9) пациентов без сопутствующей ХБП. 
Диагноз анемия выставлен у 23,8% (n=31) пациен-
тов, страдающих нарушением функции почек и 8% 
(n=70) больных с сохраненной функцией почек. 

Важными задачами проводимой программы 
лечения является назначение антигипертензивной, 
антитромботической и  гиполипидемической меди-
каментозной терапии.

По результатам исследования количество паци-
ентов, достигших целевых уровней АД (<140/90 мм 
рт.ст.), составило 39,3% (n=393) от общей когорты, 
что выше чем в 2012г на 13,6%, но количество анти-
гипертензивных лекарственных средств осталось 
на прежнем уровне, и составило в среднем три пре-
парата, что может свидетельствовать о  проведении 
более адекватной антигипертензивной терапии 
в 2016г. Цифры АД <140/90 мм рт.ст. зарегистриро-
ваны у  42,6% (n=40) больных ПИКС; у  35,4% 
(n=166) больных ИБС; у 35,7% (n=30) больных МИ; 
у 36,4% (n=76) больных СД-2; у 48,5% (n=63) боль-
ных ХБП. Доля назначаемых лекарственных форм 
с фиксированными комбинациями в общей когорте 
была крайне мала и составляла всего 11,4% (n=114). 

Среди всех обследованных статины были назна-
чены в  50,6% (n=506) случаев, что существенно 
выше показателей 2012г (35,9% обследованных 
больных). При этом в  2016г уровень ОХС 
<5,0  ммоль/л достигли только 35,9% (n=359) всех 
больных ССЗ, а в 2012г — 51,1%. Вероятно, в резуль-
тате профилактических мероприятий, проведенных 
в течение прошедших четырех лет, врачи стали чаще 
назначать по  показаниям статины, но  привержен-
ность больных лечению по каким-то причинам сни-
зилась. По  результатам настоящего исследования, 
как и по результатам исследования РЕКВАЗА значе-
ние ОХС были выше у женщин (среднее значение — 
5,8±4,2  ммоль/л), чем у  мужчин (5,3±1,1  ммоль/л) 
(p<0,05). Пациенты, страдающие ИБС, без инфарк-
та миокарда в  анамнезе, получали статины в  39% 

(n=184) случаев, достигая значений ОХС 
<4,0  ммоль/л в  6,6% (n=31). Наиболее часто ста-
тины назначали больным ПИКС  — в  66% (n=62) 
случаев, но достигли цифр ОХС <4,0 ммоль/л только 
17% (n=16). Лица с  МИ имели цифры ОХС 
<4,0 ммоль/л в 17,9% (n=15) случаев, статины полу-
чали менее половины  — 45,7% (n=38). В  когорте 
пациентов с  сопряженным СД-2 значения ОХС 
<4,5  ммоль/л зарегистрированы у  18,2% (n=38) 
исследуемых, статины назначены 45,5% (n=95), 
больным с  сопутствующей ХБП в  24,6% (n=32) 
достигли показателя ОХС <4,5 ммоль/л, но прини-
мали статины только 54,6% (n=71) (таблица 2). 

Общее количество больных, получающих анти-
тромбоцитарнуют терапию, в 2016г составило 40,6% 
(n=406), что на 24,2% меньше, чем по данным 2012г. 
По  результатам настоящего исследования анти-
тромбоцитарную терапия назначалась 46,5% (n=417) 
больных с ХСН, 64% (n=55) с фибрилляцией пред-
сердий, 53,6% (n=45) больных МИ, 45,9% (n=96) 
больных СД-2. Пациенты с  ПИКС доказательно 
чаще принимали антиагреганты и антикоагулянты, 
чем обследованные с  другими формами ИБС  — 
75,5% (n=71) и  45,7% (n=215) случаев, соответ-
ственно (р<0,05). Вероятно, это может свидетель-
ствовать о  более осознанном отношении врачей 
к лечению пациентов с ПИКС.

Заключение 
Распространенность коморбидной патологии 

среди кардиоваскулярных больных достаточно 
высока, и  нарастает по  мере увеличения возраста. 
С  2012 по  2016гг частота сердечно-сосудистой 
коморбидности увеличилась, но  частота таких 
осложнений, как МИ и  инфаркт миокарда среди 
амбулаторных больных не  претерпела значимых 
изменений. ИБС и  ожирение ассоциированы 
с СД-2, а ХБП чаще встречается у лиц с ИБС, пере-
несенным инфарктом миокарда и МИ. Проводимая 
в Рязанской области антитромбоцитарная, гиполи-
пидемическая и  антигипертензивная терапия 
не  соответствует современным клиническим реко-
мендациям. За прошедшие 4 года выявлены незна-
чительные позитивные сдвиги в объеме проводимой 
терапии, не  приведшие к  серьезным положитель-

Таблица 2
Гиполипидемическая терапия и ее эффективность  

при различных вариантах сердечно-сосудистой коморбидности
Варианты сочетания 
заболеваний

Больные, получающие статины Больные, достигшие целевых значений ОХС

n % n %

ГБ + ИБС 184 39 31 6,6

ГБ + ПИКС 62 66 16 17

ГБ + МИ 38 45,7 15 17,9

ГБ + СД-2 95 45,5 38 18,2

ГБ + ХБП 71 54,6 32 24,6
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ным результатам. Представленное исследование 
нацеливает на повышение приверженности врачей 
и пациентов на последовательное выполнение кли-
нических рекомендаций.
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Differential diagnostics of syncopal conditions
Dzhioeva O. N.1,2, Reznik E. V.1, Nikitin I. G.1
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The article is a lecture on modern recommendations of the European 
Society of Cardiology and the American Heart Association for the 
diagnosis of syncopal conditions. The article presents the latest 
information from the 2018 review concerning the definition of syncope, 
its classification, diagnostics and risk stratification, patient management 
tactics. The article will be useful both to students, residents, 
postgraduates of medical universities, and practicing doctors.
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АВ — атриовентрикулярная(­ое, ­ые), АД — артериальное давление, АДПЖ — аритмогенная дисплазия правого желудочка, ВНС — вегетативная нервная система, ВСС — внезапная сердечная смерть, ЖТ — 
желудочковая тахикардия, КТ — компьютерная томография, МРТ — магнитно­резонансная томография, ОГ — ортостатическая гипотензия, ОППС — общее периферическое сосудистое сопротивление, САД — 
систолическое АД, СПОТ — синдром постуральной ортостатической тахикардии, ТЕЛА — тромбоэмболия легочной артерии, ТИА — транзиторная ишемическая атака, ЧСС — частота сердечных сокращений, 
ЭКГ — электрокардиография, ЭКС — элетрокардиостимулятор.

Введение
Несмотря на  широкую распространенность 

и многолетнюю, даже многовековую историю изуче-
ния этого заболевания, оно до сих пор остается одним 

из самых сложных в аспекте верификации и диффе-
ренциальной диагностики. В  марте 2018г впервые 
были озвучены новые положения по терапевтическим 
подходам к диагностике и лечению обмороков.
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Определение
Обморок (синкопальное состояние)  — это 

кратковременная преходящая потеря сознания, 
связанная с  гипоперфузией головного мозга [1]. 
Обморок характеризуется:

•  быстрым развитием, 
•  короткой продолжительностью,
•  спонтанным восстановлением сознания.
В современное определение обморока впервые 

включена причина потери сознания — преходящая 
гипоперфузия головного мозга [1-4].

Обратимая или транзиторная потеря сознания 
определяется как состояние реальной или видимой 
потери сознания, характеризующееся амнезией 
на  период бессознательного состояния, аномаль-
ным двигательным контролем и  кратковремен-
ностью [1, 4, 5].

Частота обмороков достоверно не  известна, 
но считается, что ~20% мужчин и 50% женщин к 20-ти 
годам имели хотя  бы один эпизод синкопального 
состояния. Пик распространенности синкопальных 
состояний приходится на  пубертатный период, 80% 
всех обмороков в  этот период имеет вазовагальный 
генез [2]. В зрелом возрасте частота обмороков снижа-
ется, а >60 лет резко возрастает вновь. В качестве при-
чин синкопальных состояний среди пациентов стар-
шей возрастной группы на первое место выходят сер-
дечно-сосудистые заболевания.

Некоторые липотимические состояния — потем-
нение в глазах, слабость, головокружение, могут напо-
минать обмороки. Обморок является одним из собы-
тий, ассоциированных с  потерей сознания, но  не 
каждая потеря сознания является обмороком, 
поскольку она может быть не связана с церебральной 
гипоперфузией. Примерами могут служить эпилепсия, 
различные метаболические нарушения, включая 
гипоксию и  гипогликемию, а  также интоксикация 
и  вертебробазилярная транзиторная ишемическая 
атака (ТИА). В других случаях наблюдается очевидная 
потеря сознания, например, при катаплексии (приступ 
внезапной потери мышечного тонуса вследствие 
испуга), падениях, психогенном псевдообмороке 
и ТИА каротидного происхождения. В подобных ситу-
ациях дифференцировать обморок несложно, хотя 
иногда диагностика может оказаться затруднительной 
в связи с отсутствием анамнестических данных и дру-
гими факторами. Дифференциальная диагностика 
имеет важное значение, т. к. внезапная потеря сознания 
может быть следствием причин, не связанных с нару-
шением церебрального кровотока, таких как судороги 
и/или конверсионная реакция  — вытеснение душев-
ного конфликта в  соматическую симптоматику [1-3].

Патофизиология и классификация 
обмороков

Обморок может быть проявлением различных 
заболеваний, имеющих сходные проявления, 

но  отличающихся по  степени риска [4]. Основную 
роль в патогенезе играет снижение системного арте-
риального давления (АД), которое сопровождается 
ухудшением церебрального кровотока. Для полной 
потери сознания достаточно внезапного прекраще-
ния церебрального кровотока всего на  6-8 с. Сис-
темное АД определяется величиной сердечного 
выброса и  общего периферического сосудистого 
сопротивления (ОПСС) [5]. Низкое или неадекват-
ное ОПСС может привести к  ухудшению рефлек-
торной активности, вызывающей вазодилатацию 
и  брадикардию, которые проявляются вазодепрес-
сорным, смешанным или кардиоингибирующим 
рефлекторными обмороками [6, 7]. Другими причи-
нами низкого или неадекватного ОПСС могут быть 
функциональные и структурные изменения вегета-
тивной нервной системы (ВНС): лекарственные, 
первичные и вторичные. При недостаточности ВНС 
симпатические вазомоторные волокна не способны 
повысить ОПСС при переходе в вертикальное поло-
жение. Гравитационный стресс в сочетании с вазо-
моторной недостаточностью приводит к депониро-
ванию крови в венах ниже диафрагмы. В результате 
снижаются венозный возврат и, соответственно, 
сердечный выброс. Выделяют 3 причины преходя-
щего снижения сердечного выброса: 

— рефлекторная брадикардия, которая сопро-
вождается кардиоингибирующим рефлекторным 
обмороком,

— сердечно-сосудистые заболевания, в  т. ч. 
аритмии и  органические заболевания, включая 
тромбоэмболию легочной артерии (ТЭЛА) и легоч-
ную гипертензию, 

— неадекватный венозный возврат, связанный 
с  уменьшением объема циркулирующей крови 
и депонированием крови в венах.

Классификация обмороков Европейского 
общества кардиологов 2018 [1]: 

•  Рефлексогенные обмороки:
— Вазовагальный — ортостатический, эмоцио-

нальный: страх, боль соматическая или висцераль-
ная, фобия;

— Ситуационный — возникает при мочеиспу-
скании, рвоте, дефекации, кашле, чихании, игре 
на духовых инструментах; 

— Синдром каротидного синуса; 
— Неклассические формы — без продромов и/

или без видимых триггеров и/или нетипичные.
•  Обморок из-за ортостатической гипотен-

зии (ОГ)
Это следующая группа синкопальных состоя-

ний, ассоциированная с  гемодинамически значи-
мым снижением АД при переходе из  положения 
лежа в положение стоя:

— Медикаментозная ОГ  — наиболее распро-
страненная причина ОГ, и  может быть связана 
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с  приемом сосудорасширяющих средств, диурети-
ков, фенотиазина, антидепрессантов.

— Гиповолемия: кровопотеря, диарея, рвота 
и т. д.

— Первичная вегетативная недостаточность: 
собственно, вегетативная недостаточность, множе-
ственная симптомная атрофия, болезнь Паркин-
сона, деменция с телами Леви.

— Вторичная вегетативная недостаточность: 
ассоциирована с  диабетом, амилоидозом, повреж-
дениями спинного мозга, аутоиммунной автоном-
ной невропатией, паранеопластической автоном-
ной невропатией, почечной недостаточностью.

•  Кардиогенные обмороки
— Аритмогенные обмороки:
Брадикардия:
— дисфункция синусового узла, включая син-

дром брадикардии/тахикардии,
— клинически значимые атриовентрикуляр-

ные (АВ) блокады,
— нарушение работы имплантированного 

электрокардиостимулятора (ЭКС).
Тахикардия:
— суправентрикулярная,
— желудочковая: идиопатическая, при органи-

ческом поражении, при каналопатиях,
— лекарственно-индуцированные нарушения 

ритма сердца.
— Обмороки, связанные со структурной патоло-

гией: аортальный стеноз, острый инфаркт миокарда, 
гипертрофическая кардиомиопатия, внутрисердеч-
ные массы  — миксома предсердия, опухоли и  т. п., 
перикардиты/тампонада сердца, врожденные ано-
малии коронарных артерий, дисфункция искус-
ственного клапана.

— Кардиоваскулярная патология: ТЭЛА, легоч-
ная гипертензия, острый аортальный синдром.

Рефлексогенные обмороки  — это неоднород-
ная группа состояний, при которых временно нару-
шаются сердечно-сосудистые рефлексы, в  норме 
контролирующие ответ системы циркуляции на раз-
личные триггеры [8]. В результате развиваются вазо-
дилатация или брадикардия, которые приводят 
к  падению системного АД и  ухудшению перфузии 
головного мозга. Особого обсуждения заслуживает 
обморок, опосредованный каротидным синусом, 
при котором, в большинстве случаев, механический 
триггер отсутствует, а  диагноз устанавливают 
на основании массажа каротидного синуса.

При недостаточности ВНС наблюдается хрони-
ческое нарушение симпатической эфферентной 
активности, которое сопровождается ухудшением 
вазоконстрикторного ответа [9]. В положении стоя 
АД снижается, и развиваются обморок или предоб-
морочное состояние. 

Ортостатическая гипотензия — это патологиче-
ское снижение систолического АД (САД) в положе-

нии стоя [10]. С патофизиологической точки зрения 
перекрест между рефлекторным обмороком и недо-
статочностью ВНС отсутствует, однако клиниче-
ские проявления двух состояний часто сходные, что 
иногда затрудняет дифференциальный диагноз. 
“Непереносимостью ортостаза” называют сим-
птомы, которые возникают в вертикальном положе-
нии в  результате нарушения циркуляции. Они 
включают в себя обмороки, а также головокружение 
и  предобморочное состояние, слабость, усталость, 
нарушение ориентации, сердцебиения, потливость, 
нарушения зрения, в т. ч. туман перед глазами, уси-
ление яркости, нарушение слуха, в  т. ч.  снижение 
слуха, потрескивание и шум в ушах [11]. 

Классическая ОГ характеризуется снижением 
САД ≥20  мм рт.ст. и  диастолического АД ≥10  мм 
рт.ст. в  течение 3 мин после перехода в положение 
стоя. Она развивается у больных с чистой вегетатив-
ной недостаточностью, гиповолемией и  другими 
формами недостаточности ВНС [12]. 

Замедленная (прогрессирующая) ОГ нередко 
наблюдается у пожилых людей. Ее связывают с воз-
растным нарушением компенсаторных рефлексов 
и  уплотнением миокарда у  пожилых пациентов, 
чувствительных к  снижению преднагрузки. Замед-
ленная ОГ характеризуется медленным прогресси-
рующим снижением САД после перехода в  верти-
кальное положение. Отсутствие рефлекторной бра-
дикардии (вагальной) позволяет дифференцировать 
ее от  рефлекторного обморока [13, 14]. Однако 
после замедленной ОГ может развиться рефлектор-
ная брадикардия, если АД снижается менее резко, 
чем у молодых людей.

Синдром постуральной ортостатической тахи-
кардии (СПОТ). У  некоторых пациентов, в  основ-
ном молодых женщин, наблюдаются ортостатиче-
ские симптомы, но  без обморока, которые сочета-
ются с  резким увеличением частоты сердечных 
сокращений (ЧСС) на  >30 в  мин или >120 в  мин 
и нестабильностью АД [15]. 

Кардиогенные (сердечно-сосудистые) обмо-
роки

Аритмии — это самые частые причины кардио-
генных обмороков. Они вызывают нарушения гемо-
динамики, которые могут сопровождаться критиче-
ским снижением сердечного выброса и церебраль-
ного кровотока. Тем не менее, в развитие обморока 
могут вносить вклад различные факторы, включая 
увеличение или замедление ЧСС, тип аритмии (над-
желудочковая или желудочковая). Независимо 
от роли подобных факторов, если аритмия является 
первичной причиной обморока, то  необходимо ее 
лечение.

При синдроме слабости синусового узла наблю-
дается его повреждение, которое сопровождается 
нарушением автоматизма или синоатриального 
проведения. В этой ситуации обморок развивается 
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в  результате эпизодов асистолии, которые связаны 
с  остановкой функции синусового узла или сино-
атриальной блокадой. Подобные паузы чаще всего 
наблюдаются при внезапном прекращении пред-
сердной тахиаритмии (синдром бради-тахикардии). 
Как правило, обмороки развиваются при тяжелых 
формах приобретенной АВ блокады (Мобитц II, 
полная блокада). В этих случаях сокращения сердца 
возникают за  счет работы ниже расположенных 
водителей ритма. Обморок развивается в результате 
задержки активности дополнительных водителей 
ритма. Брадикардия вызывает удлинение реполяри-
зации и предрасполагает к развитию полиморфной 
желудочковой тахикардии (ЖТ), особенно по  типу 
пируэт.

Обморок или предобморочное состояние могут 
развиваться в  начале приступа пароксизмальной 
тахикардии до  развития сосудистых компенсатор-
ных механизмов. Сознание обычно восстанавлива-
ется до прекращения приступа. Если гемодинамика 
остается неадекватной на  фоне тахикардии, 
то сознание может не восстановиться. В этом случае 
речь идет не  об обмороке, а  об  остановке сердца.

Брадиаритмии и тахиаритмии могут быть выз-
ваны различными лекарственными средствами. 
Многие антиаритмические препараты вызывают 
брадикардию за  счет специфического эффекта 
на  функцию синусового узла или АВ проведение 
[16, 17]. Обмороки могут наблюдаться при поли-
морфной ЖТ по типу пируэт, особенно у женщин; 
эта аритмия развивается при лечении препаратами, 
удлиняющими интервал QT. Она особенно часто 
встречается у пациентов с синдромом удлиненного 
QT, критерием диагностики которого является QTc 
≥480 мс при повторной электрокардиографии 
(ЭКГ) в 12 отведениях или QTc ≥460 мс при повтор-
ной регистрации ЭКГ в 12 отведениях у пациентов 
с синкопальными состояниями неясного генеза или 
документированной ЖТ/фибрилляции желудочков 
в  отсутствие заболеваний сердца [18]. Удлинение 
этого интервала могут вызывать различные лекар-
ства, в т. ч. антиаритмические средства, вазодилата-
торы, психотропные, антимикробные, антигиста-
минные препараты и др. Они представлены на сайте 
www.qtdrugs.org. 

Структурные поражения сердца могут сопровож-
даться развитием обмороков, если сердце не  спо-
собно обеспечить потребности организма в крово-
обращении. Возможность обморока наиболее веро-
ятна при наличии фиксированной или динамической 
обструкции кровотока из левого желудочка. В этом 
случае причиной обморока является неадекватный 
кровоток на  фоне механической обструкции. Тем 
не менее, в некоторых ситуациях обморок развива-
ется в  результате не  только снижения сердечного 
выброса, но  и  неадекватного рефлекса или ОГ. 
Например, при аортальном стенозе причинами 

обморока могут быть снижение сердечного выброса, 
а  также неадекватная рефлекторная вазодилатация 
и/или аритмия. Аритмии, особенно фибрилляция 
предсердий, являются частыми причинами обморо-
ков. Таким образом, обморок может иметь муль-
факториальное происхождение [19]. Важность диа-
гностики заболевания сердца как причины обморо-
ков определяется необходимостью лечения основ- 
ного заболевания.

Первичное обследование пациента 
с обмороком

Первичное обследование пациента с  обмороком 
обязательно включает в себя:

•  Тщательный сбор анамнеза, 
•  Физикальное  обследование,  включая  изме-

рение АД в положении стоя, 
•  ЭКГ. 
При первичном обследовании необходимо полу-

чить ответы на следующие три ключевых вопроса: (1) 
Пациент перенес обморок или нет? (2) Установ-
лен  ли этиологический диагноз? (3) Какие данные 
указывают на  высокий риск сердечно-сосудистых 
событий или смерти? 

На основании полученных данных могут быть 
проведены дополнительные исследования: 

— Массаж каротидного синуса у  пациентов 
в  возрасте ≥40 лет, при подозрении на  синдром 
каротидного синуса. 

— Эхокардиография, если имеется или пред-
полагается заболевание сердечно-сосудистой сис-
темы, которое может быть причиной обморока. 

— Немедленное мониторирование ЭКГ, если 
предполагаемой причиной обморока является 
аритмия. 

— Ортостатическая проба (переход из положе-
ния лежа в положение стоя и/или тилт-проба), если 
обмороки возникают при переходе в  положение 
стоя или предполагается рефлекторный механизм. 

— Другие менее специфичные тесты, такие как 
неврологическое обследование или анализы крови, 
обоснованы только, если преходящая потеря созна-
ния предположительно не  связана с  обмороком. 

Диагностика обморока
Дифференцировать обмороки и другие состоя-

ния, сопровождающиеся потерей сознания, в боль-
шинстве случаев удается на  основании анамнеза, 
хотя иногда дифференциальная диагностика может 
быть сложной. Следует ответить на  следующие 
вопросы:

— Была ли потеря сознания полной? 
— Была ли потеря сознания внезапной и быс-

тро преходящей? 
— Восстановилось  ли сознание спонтанно, 

полностью и без последствий? 
— Был утрачен постуральный тонус (падение)? 



80

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2019;18(2)

Если ответы на  эти вопросы утвердительные, 
то  вероятность перенесенного обморока высокая. 
Если ответ, по крайней мере, на один вопрос отри-
цательный, то  следует исключить другие формы 
потери сознания, прежде чем проводить обследова-
ние по поводу обморока.

Массаж каротидного синуса
Давно известно, что надавливание на  место 

бифуркации общей сонной артерии вызывает 
замедление сердечного ритма и  снижение АД. 
У  некоторых людей наблюдается патологический 
ответ на  массаж каротидного синуса в  положении 
пациента лежа на  спине в  течение 5-10 мин. При-
знаками гиперчувствительности каротидного си-
нуса считают эпизод асистолии длительностью ≥3 с 
и/или снижение САД на  >50  мм рт.ст. Гиперчув-
ствительность каротидного синуса может сопровож-
даться обмороком. Диагноз обморока, связанного 
с  гиперчувствительностью каротидного синуса, 
подтверждается, если симптомы воспроизводятся 
во время его последовательного массажа.

Переход из  положения лежа в  вертикальное 
положение вызывает перемещение крови из  сосу-
дов грудной клетки в нижние конечности и сниже-
ние венозного возврата. При отсутствии компенса-
торных механизмов снижение АД может привести 
к развитию обморока [20]. В настоящее время суще-
ствуют два метода оценки ответа: быстрый переход 
из положения лежа в положение стоя с измерением 
АД и тилт-проба.

Тилт-проба позволяет воспроизвести нейро-
генный рефлекс в  лабораторных условиях. В  ходе 
теста врач с  помощью специального поворотного 
стола переводит пациента из горизонтального в вер-
тикальное положение. При этом исключаются 
активные движения. Принцип метода заключается 
в  обнаружении изменений АД и  ритма сердца 
во  время ортостатической нагрузки, длительность 
которой составляет 45 мин, если обморок не удается 
спровоцировать в  более ранние сроки (Вестмин-
стерский протокол). Триггерами рефлекса служат 
депонирование крови и  снижение венозного воз-
врата при ортостатическом стрессе и  иммобилиза-
ции. Развивающаяся гипотония и  замедление сер-
дечного ритма связаны с  нарушением вазокон-
стрикторной активности, подавлением симпати- 
ческого тонуса и  гиперактивностью блуждающего 
нерва. Тилт-проба позволяет вызвать рефлектор-
ный обморок, который развивается при длительном 
пребывании в положении стоя. Однако проба может 
оказаться положительной у  пациентов с  другими 
формами рефлекторного обморока и  синдромом 
слабости синусового узла. В большинстве исследо-
ваний главным показанием к  проведению тилт-
пробы было подтверждение диагноза рефлектор-
ного обморока у  пациентов, у  которых диагноз 
не  удалось подтвердить при первичном обследова-

нии [21]. Тилт-проба обычно не требуется пациен-
там, у  которых диагноз рефлекторного обморока 
уже установлен на основании анамнеза, и пациен-
там с отдельными или редкими обмороками, возни-
кавшими в  определенных ситуациях: травма, тре-
вога, управление самолетом и  т. п. У  пациентов 
с  преходящей потерей сознания, сопровождаю-
щейся подергиваниями, тилт-проба позволяла диф-
ференцировать обморок от эпилепсии. Тилт-пробу 
использовали у  пожилых людей для дифференци-
альной диагностики обмороков и падений. Однако 
считается, что тилт-проба демонстрирует воспри-
имчивость пациента к  рефлекторному обмороку 
и  может служить основанием для лечения. Крите-
рием положительной тилт-пробы является развитие 
рефлекторной гипотонии/брадикардии или замед-
ленной ОГ, сопровождающейся обмороком или 
предобморочным состоянием. Отрицательная тилт-
проба не  исключает диагноз рефлекторного обмо-
рока. 

ЭКГ. Это достаточно широко используемый 
и  недорогой по  стоимости метод, который может 
дать информацию о  потенциальных и  специфиче-
ских причинах синкопальных состояний, таких, как 
брадиаритмии с  синусовыми паузами или блокада 
высокой степени, ЖТ. Также ЭКГ может показы-
вать лежащий в основе аритмогенный субстрат для 
обморочных состояний и  внезапной сердечной 
смерть (ВСС). Множество пациентов с ранее недиа-
гностированными синдромом Вольфа-Паркин-
сона-Уайта, синдромом Бругада, синдромом удли-
ненного или укороченого интервала QT, гипертро-
фической кардиомиопатией или аритмогенной 
дисплазией правого желудочка (АДПЖ) имеют спе-
цифические признаки на ЭКГ.

Мониторирование ЭКГ (инвазивное и неинва-
зивное)

В настоящее время существуют несколько мето-
дов амбулаторного мониторирования ЭКГ:

•  стандартный Холтеровский метод;
•  наружные  или  имплантируемые  мониторы 

и телеметрия (на дому). 
Убедительным подтверждением диагноза обмо-

рока является связь между симптомами и докумен-
тированными аритмиями. Диагностическое значе-
ние имеет наличие некоторых выраженных бессим-
птомных аритмий, в т. ч. длительной асистолии (>3 c), 
частой наджелудочковой тахикардии (>160 в  мин 
на протяжении ≥32 сокращений) или ЖТ. С другой 
стороны, отсутствие аритмии во  время обморока 
не  позволяет установить диагноз, но  исключает 
роль аритмии в  развитии обморока. Как правило, 
мониторирование ЭКГ показано только в  тех слу-
чаях, когда имеется высокая вероятность развития 
аритмии, ассоциирующей с  обмороками. Однако 
у пациентов в возрасте >40 лет с повторными обмо-
роками и нормальной ЭКГ, не страдающих серьез-
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ным органическим заболеванием сердца, аритмию 
(обычно асистолию) во  время обмороков диагно-
стировали в 50% случаев.

Мониторирование ЭКГ в  стационаре обосно-
вано, если имеется высокий риск развития угрожа-
ющих жизни аритмий. Продолжение мониториро-
вания ЭКГ в  течение нескольких сут может быть 
полезным в  тех случаях, когда клинические сим-
птомы или изменения на  ЭКГ указывают на  арит-
могенный обморок, особенно если мониторирова-
ние начинают сразу после обморока. Ежедневные 
однократные или повторные эпизоды потери созна-
ния повышают вероятность корреляции между сим-
птомами и изменениями на ЭКГ. Опыт обследова-
ния пациентов с очень частыми обмороками свиде-
тельствует о  том, что  многие из  них страдают 
психогенными псевдообмороками. Отрицательные 
результаты Холтеровского мониторирования 
в таких случаях имеют значение для подтверждения 
механизма обморока.

Имплантируемые мониторы. Подобные устрой-
ства имплантируют под кожу под местной анесте-
зией. Они имеют батарейку, срок службы которой 
составляет 36 мес. Устройство активируется пациен-
том или другим человеком, обычно после обморока 
или автоматически при возникновении аритмии. 
Некоторые приборы способны передавать сигналы 
по  телефону. Преимуществом имплантируемых 
мониторов является возможность непрерывной 
регистрации высококачественной ЭКГ, недостат-
ками  — необходимость небольшого хирургического 
вмешательства, трудности дифференциальной диа-
гностики наджелудочковых и  желудочковых арит-
мий, возможность переполнения памяти и  высокая 
стоимость. Однако если с  помощью этого метода 
удается выявить корреляцию между симптомами 
и изменениями на ЭКГ у достаточно большого числа 
пациентов на  протяжении срока работы прибора, 
то  эффективность затрат может оказаться выше 
такового стандартного обследования. 

Телеметрия. Недавно были разработаны 
внешние и имплантируемые приборы, способные 
передавать электрические сигналы в  реальном 
времени в  сервисный центр, который затем еже-
дневно отправляет полученные данные врачу. 
Установлено, что система амбулаторной телеме-
трии у  больных с  обмороками или предобмороч-
ными состояниями более информативна, чем 
внешние мониторы, активируемые пациентом. 
Возможная роль подобных устройств в обследова-
нии пациентов с обмороками нуждается в допол-
нительном изучении. 

Эхокардиография и  другие методы визуализа-
ции. Эхокардиография — это основной метод диа-
гностики органических заболеваний сердца. Эхо-
кардиография играет важную роль в стратификации 
риска на основании фракции выброса левого желу-

дочка. При наличии органического поражения 
серд ца необходимо провести другие исследования 
для исключения кардиогенного обморока. В отдель-
ных случаях диагноз, установленный при эхокардио-
графии, позволяет отказаться от  дополнительного 
обследования (например, аортальный стеноз, мик-
сома предсердия, тампонада и др.). В определенных 
ситуациях могут быть проведены чреспищеводная 
эхокардиография, компьютерная (КТ) и магнитно- 
резонансная (МРТ) томографии (например, при 
подозрении на расслоение аорты и гематому, ТЭЛА, 
заболевания перикарда и  миокарда, врожденные 
пороки коронарных артерий). 

КТ или МРТ сердца. КТ или МРТ сердца 
используются для отдельных пациентов с  синко-
пальными состояниями, когда другие неинвазив-
ные методики являются неубедительными для 
заключения. Эти методы обеспечивают превосход-
ное пространственное разрешение при разграниче-
нии сердечно-сосудистой анатомии (например, 
у  пациентов со  структурными, инфильтративными 
или врожденными пороками сердца). Использова-
ние КТ и МРТ в современной кардиологии находит 
широкое распространение. МРТ сердца является 
методом выбора, когда есть подозрение на  АДПЖ 
или рестриктивные кардиомиопатии. Использова-
ние КТ оправдано при подозрении на ТЭЛА у паци-
ентов с  обморочным синдромом. КТ или МРТ 
не могут дать ответы на вопросы о причине синко-
пального состояния, они предоставляют информа-
цию о структурном субстрате болезни, относящемся 
к общему диагнозу и последующей оценке и наблю-
дению у  отдельных пациентов с  синкопальными 
состояниями. 

Проба с  нагрузкой. Обмороки, вызванные 
физической нагрузкой, встречаются не часто. Пробу 
с  нагрузкой следует проводить пациентам, у  кото-
рых обмороки возникают во время или вскоре после 
физических упражнений. Во  время пробы и  после 
нее следует тщательно мониторировать ЭКГ и АД, 
т. к. обморок может развиться во время и сразу после 
нагрузки. При интерпретации результатов пробы 
выделяют две ситуации. Обмороки, развивающиеся 
во время нагрузки, могут иметь кардиогенное про-
исхождение, даже в  тех случаях, когда предполага-
ется рефлекторная вазодилатация, в  то  время как 
обмороки, возникающие после нагрузки, практичес-
ки всегда связаны с  рефлекторным механизмом. 
Проведение пробы с нагрузкой в общей популяции 
пациентов с обмороками не обосновано.

Катетеризация сердца. Катетеризацию сердца 
(коронарную ангиографию) проводят больным 
с  предполагаемой ишемией или инфарктом мио-
карда, а также для исключения аритмий, связанных 
с ишемией.

Психиатрическое обследование. Различные 
психотропные препараты могут вносить вклад 
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в появление обмороков за счет развития ОГ и удли-
нения интервала QT. Прекращение психотропной 
терапии может привести к  тяжелым последствиям, 
поэтому этот вопрос должен решать опытный пси-
хиатр. Возможно развитие “функциональных” 
обмороков [22, 23]. Выделяют два типа пациентов 
с  обмороками функционального происхождения, 
которые следует дифференцировать с другими при-
чинами преходящей потери сознания. У  обоих 
типов пациентов нарушается контроль двигатель-
ной активности, что способствует частым паде-
ниям. В первом случае движения напоминают эпи-
лептические судороги; подобные приступы описы-
вают как “псевдоэпилепсию”, “неэпилептические 
судороги”, “психогенные неэпилептические судо-
роги” и  “неэпилептические припадки”. Во  втором 
случае нарушения двигательной активности отсут-
ствуют, а  приступы напоминают обмороки или 
более длительную потерю сознания. Подобные при-
ступы называли “психогенными обмороками”, 
“псевдообмороками”, “обмороками психического 
происхождения” и  “обмороками неясного генеза”. 
Следует отметить, что последние два термина 
не соответствуют определению обморока, учитывая 
отсутствие церебральной гипоперфузии при функ-
циональной преходящей потере сознания. Главной 
особенностью последней является отсутствие сома-
тического механизма.

Алгоритм действий при обмороке
Золотой стандарт алгоритма действий при син-

копальном состоянии отсутствует, не  существует 
единого мнения, что первоначальная интерпрета-
ция может привести к  определенному или очень 
вероятному диагнозу.

Клинические особенности, которые могут 
помочь в диагностике при начальной оценке:

Рефлексный обморок:
•  обмороки у лиц молодого возраста без указа-

ний на отягощенный семейный анамнез;
•  после  неприятного  зрелища,  звука,  запаха 

или боли;
•  длительное  пребывание  в  вынужденном 

положении (например, с запрокинутой назад голо-
вой);

•  во время еды;
•  пребывание в душном помещении, бане;
•  предвестники  обморока:  бледность,  потли-

вость и/или тошнота/рвота;
•  при вращении головы или давлении на каро-

тидный синус (бритье, плотные воротники);
•  отсутствие заболеваний сердца.
Обморок из-за ОГ:
•  длительное пребывание стоя после напряже-

ния,
•  последующая гипотензия,

•  временная связь с началом или изменением 
дозировки антигипертензивных препаратов или 
диуретиков, 

•  наличие  автономной  нейропатии  или  пар-
кинсонизма.

Сердечный обморок:
•  во  время  стресса  или  в  положении  лежа 

на спине,
•  внезапное сердцебиение немедленно сопро-

вождается обмороком,
•  семейная история необъяснимой внезапной 

смерти в молодом возрасте,
•  наличие  структурной  болезни  сердца  или 

верифицированная ишемическая болезнь сердца,
•  результаты ЭКГ, предполагающие аритмиче-

ский обморок:
— бифацикулярный блок (определенный как 

левая или правая блокада передней ветви пучка 
Гиса в сочетании с левым передним или левым зад-
ним фасциальным блоком), 

— нарушения внутрижелудочковой проводи-
мости (продолжительность QRS ≥0,12 с), 

— клинически значимые АВ блокады, 
— бессимптомная мягкая неадекватная сину-

совая брадикардия (40-50 уд./мин) или фибрилля-
ция предсердий с замедлением частоты желудочко-
вого ответа (40-50 уд./мин) в  отсутствие пульсуре-
жающих препаратов, 

— неустойчивая ЖТ, 
— предварительно возбужденные комплексы 

QRS (преждевременное возбуждение желудочков), 
— удлиненные или укороченные интервалы 

QT, 
— феномен ранней реполяризации, 
— элевация сегмента ST с морфологией типа 1 

Brugada в отведениях V1-V3, 
— отрицательные T-волны в правых предсерд-

ных отведениях, эпсилон-волны, наводящие на раз-
мышления о АДПЖ, 

— гипертрофия левого желудочка, предполага-
ющая гипертрофическую кардиомиопатию.

Стратификация риска у пациентов 
с обмороками

Пациенты с  низким риском: этим пациентам 
не нужны дополнительные диагностические тесты, 
т. к. для них более вероятным является рефлектор-
ный, ситуационный или ортостатический обмо-
рок.

Пациенты с высокой степенью риска: все карди-
альные причины синкопе требуют интенсивного 
диагностического подхода, когда необходимо ста-
ционарное лечение. Пациенты должны находиться 
в течение 6-24 ч под непрерывным мониторингом 
ЭКГ, АД и ЧСС в стационаре с доступной реани-
мацией, предусмотренной на  случай ухудшения 
состояния.
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Пациенты, у которых нет признаков ни высо-
кого, ни низкого риска: этим пациентам возможно 
проведение обследования и мониторинга в амбу-
латорных условиях. Нет прямых доказательств того, 
что госпитализация в этом случае оказывает клини-
чески значимый положительный эффект [24].

Заключение
Синкопальные состояния — это часто встречаю-

щаяся патология в реальной клинической прак тике, 
диагностика которой является сложной и  не  всегда 

легко выполнимой задачей. Представленная лекция 
поможет читателям в практической работе.
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Роль врача-терапевта в диагностике эндокринных 
артериальных гипертензий
Волкова Н. И., Давиденко И. Ю.
ФГБОУ ВО Ростовский государственный медицинский университет Минздрава России. Ростов-на-Дону, 

Россия

Синдром артериальной гипертензии (АГ) наблюдается практиче­
ски у каждого третьего взрослого человека, при этом в 15% случа­
ев он может носить вторичный характер. Эндокринные АГ занима­
ют второе место после реноваскулярных в структуре причин сим­
птоматических АГ (САГ). Таким образом, скрининг эндокринных 
САГ должен быть выполнен практически каждому пациенту с  АГ. 
Врач­терапевт первым встречает пациента с повышенными циф­
рами артериального давления, и, соответственно, его задачей 
является своевременно заподозрить САГ, уметь проводить ее 
первичную диагностику, интерпретацию полученных результатов 
и  знать ситуации, в  которых пациента с  АГ следует направить 
к “узкому” специалисту. В статье приведены современные походы 
к скринингу эндокринных причин АГ, которые позволяют не только 
своевременно нормализовать артериальное давление, но и избе­

жать тяжелых инвалидизирующих, а  в  ряде случаев и  смертель­
ных, осложнений у пациентов.
Ключевые слова: синдром артериальной гипертензии, эндокрин­
ные артериальные гипертензии, скрининг эндокринной патологии, 
врач­терапевт.
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The role of the general practitioner in the diagnostics of endocrine arterial hypertension
Volkova N. I., Davidenko I. Yu.
Rostov State Medical University, of the Ministry of Health of Russia. Rostov­on­Don, Russia

Arterial hypertension (AH) is observed in almost every third of adult, and 
in 15% of cases it can be secondary. Endocrine hypertension as a cause 
of symptomatic hypertension (SAH) takes the second place after 
renovascular etiology. Thus, screening of endocrine SAH should be 
performed on almost every patient with AH. The general practitioner first 
meets a patient with elevated blood pressure levels, and his aim is to 
suspect SAH just­in­time, be able to provide its primary diagnostics, 
interpret the results and know the cases when patient with AH should be 
referred to a narrowly focused specialist. The article presents modern 
approaches to screening of endocrine hypertension causes, which allow 
not only to normalize blood pressure, but also to avoid complications.
Key words: arterial hypertension syndrome, endocrine arterial 
hypertension, screening of endocrine pathology, general practitioner.
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Введение
В настоящее время наиболее частой причиной 

обращения пациентов к  врачу-терапевту является 
повышение артериального давления (АД) или его 
последствия. Синдром артериальной гипертензии 
(АГ) наблюдается практически у  каждого третьего 

взрослого. В  большинстве случаев повышение АД 
обусловлено эссенциальной или идиопатической 
АГ, однако в 15% случаев синдром АГ может носить 
вторичный характер [1]. Более того, у людей <40 лет 
вторичный характер АГ встречается уже в 30% слу-
чаев [2], а в детском возрасте АГ в более чем поло-

АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, АКТГ — адренокортикотропный гормон, АРП — активность ренина плазмы, АРС — соотношение альдостерона к ренину, МЭН — синдром мно­
жественных эндокринных неоплазий, ПГ — параганглиома, ПГА — первичный гиперальдостеронизм, ПКР — прямая концентрация ренина, САГ — симптоматическая АГ, СГ — синдром гиперкортицизма, СКФ — 
скорость клубочковой фильтрации, ТТГ — тиреотропный гормон, ФХЦ — феохромоцитома.
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вине случаев является симптоматическая АГ (САГ) 
[3]. При этом синдром АГ может быть первым про-
явлением, как минимум, 15 эндокринных заболева-
ний, а  в  некоторых ситуациях и  вовсе единствен-
ным клиническим симптомом эндокринной пато-
логии (таблица 1) [4].

Значимость САГ подтверждается не  только ее 
высокой распространенностью, но и тем, что в ряде 
случаев, при своевременной диагностике, пациент 
может быть полностью излечен от  САГ, в  то  же 
время, отсутствие своевременно установленного 
диагноза САГ может быть фатальным для больного. 
Это нашло отражение практически во  всех клини-
ческих рекомендациях: Рекомендации по  лечению 
артериальной гипертонии, ESH/ESC (European 
Society of Hypertension/European Society of 
Cardiology) 2013; Клинические рекомендации 
по артериальной гипертензии, АНА (American Heart 
Association) 2017 и  др., поскольку у  каждого паци-
ента после подтверждения синдрома АГ в  первую 
очередь требуется исключение вторичных причин 
повышения АД [5]. Именно эта задача и  ложится 
на плечи врача-терапевта. Однако в реальной кли-
нической практике этот этап зачастую пропускается 
и  у  пациента сразу верифицируется гипертониче-
ская болезнь, которую с  различной долей успеха 
длительное время пытаются лечить антигипертен-
зивными препаратами. Как правило, такие паци-
енты попадают к “узкому” специалисту с уже имею-
щимися осложнениями, как синдрома АГ, так 
и основного заболевания. 

Среди всех патологий, сопровождающихся 
синдромом АГ, второе место после реноваскуляр-
ных занимают эндокринные заболевания. С учетом 
высокой распространенности САГ в структуре син-
дрома АГ очень важной выглядит роль врача-тера-

певта в  своевременной идентификации эндокрин-
ной причины АГ и  направлении такого пациента 
к  врачу-эндокринологу для подтверждения диа-
гноза и  назначения соответствующего лечения [6]. 
Ниже следует рассмотреть актуальные клинические 
рекомендации по скринингу наиболее распростра-
ненных эндокринных АГ и  задачи, которые ста-
вятся перед врачом-терапевтом в процессе диагно-
стики на современном этапе.

Феохромоцитома
Общая характеристика. Феохромоцитома и па-

раганглиома (ФХЦ и  ПГ)  — это нейроэндокрин-
ные опухоли из  хромаффинных клеток, которые 
обычно продуцируют катехоламины и  возникают 
в  мозговом слое надпочечников (80-85%) или 
в паравертебральных симпатических ганглиях (15-
20%). Параганглиомы, расположенные на  шее 
и  основании черепа, обычно гормонально неак-
тивные, и только в редких случаях могут продуци-
ровать дофамин [7]. 

Существует 2 биохимических фенотипа ФХЦ/
ПГ: адренэргические и норадренэргические. Адре-
нэргические образования расположены в мозговом 
веществе надпочечников и, как правило, продуци-
руют адреналин, его основной метаболит  — мета-
нефрин, а также различное количество норадрена-
лина. Норадренэргические образования также 
могут располагаться в мозговом веществе надпочеч-
ников или вне надпочечников, и в основном проду-
цируют норадреналин, а также его главный метабо-
лит  — норметанефрин. Эти образования не  секре-
тируют адреналин в  связи с  отсутствием в  них 
фермента фенилэтаноламин-N-метилтрансферазы, 
который конвертирует норадреналин в  адреналин. 
Знание биохимических фенотипов для практиче-

Таблица 1
Эндокринные причины САГ

Патогенез Заболевание
Надпочечниковый генез 1. Феохромоцитома 

2. Первичный гиперальдостеронизм
3. Гипердезоксикортикостеронизм 
3.1. Врожденная гиперплазия надпочечников
3.1.1. Недостаточность 11b-гидроксилазы
3.1.2. Недостаточность 17а-гидроксилазы
3.2. Опухоль, продуцирующая дезоксикортикостерон
3.3. Первичная резистентность к кортизолу
4. Синдром Кушинга

Синдром мнимого избытка 
минералокортикоидов/ 
Недостаточность 11b-гидроксистероиддегидро
геназы

1. Генетические
2. приобретенные
2.1. прием лакрицы или карбеноксолона
2.2. синдром Кушинга

Патология околощитовидных желез 1. Гиперпаратиреоз
Патология гипофиза 1. Акромегалия 

2. Синдрома Кушинга
Патология щитовидной железы 1. Синдром гипотиреоза

2. Синдром тиреотоксикоза
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ского врача важно по  нескольким причинам. Во-
первых, у пациентов с адренэргическими образова-
ниями чаще встречаются пароксизмальные сим-
птомы. Во-вторых, по  биохимическому фенотипу 
можно предположить тип герминативных мутаций, 
например, норадренэргические образования чаще 
ассоциированы с  мутациями гипоксических сиг-
нальных путей  — группа 1: Болезнь фон Хиппеля-
Линдау и  мутация сукцинатдегидрогеназы, а  адре-
нэргические образования чаще ассоциированы 
с мутациями киназных сигнальных путей — группа 
2: МЭН (синдром множественных эндокринных 
неоплазий) 2 типа и нейрофиброматоз 1 типа [8].

Распространенность. Распространенность ФХЦ/
ПГ в общей популяции относительно низкая — 1,5-
1,6 случаев на 10 тыс. человек. В то же время среди 
пациентов с  АГ частота ФХЦ/ПГ увеличивается 
до 20-60 случаев на 10 тыс. человек. А в некоторых 
группах пациентов распространенность становится 
еще больше, например, при инциденталоме надпо-
чечника, частота распространения составляет уже 
500 на 10 тыс. пациентов! К сожалению, в реальной 
клинической практике, ФХЦ/ПГ зачастую пропу-
скают. Подтверждением этого служит то, что по дан-
ным аутопсии в  различных исследованиях частота 
ФХЦ/ПГ составляет 5 случаев на  10 тыс. человек, 
а не 1,5-1,6 [9]. 

Клиническая картина. В настоящее время выде-
ляют принципиально три клинических варианта 
ФХЦ/ПГ [10]. 

1 клинический вариант (классический) 
обусловлен наличием у  пациентов с  ФХЦ/ПГ АГ 
и  классической триады симптомов: пульсирующие 
головные боли, обильное потоотделение, учащен-
ное сердцебиение. Такие симптомы возникают 

в результате симпатоадреналового криза, для кото-
рого характерно приступообразное возникновение 
и  полное исчезновение симптомов между присту-
пами, длительность приступа от  нескольких мин 
до  1 ч, при этом приступы самокупирующиеся, 
выраженность симптомов крайне вариабельна: 
от  минимальных до  катастрофических жизнеугро-
жающих состояний, частота приступов от несколь-
ких в сут. до нескольких раз в мес., возникновение 
под действием различных физических, в т. ч. физио-
логических: акт дефекации, мочеиспускания, 
подъем с кровати и др. или химических триггеров, 
а  также прием лекарственных препаратов (таб-
лица 2) [11].

В свою очередь, особенность АГ при таком кли-
ническом варианте заключается в  ее приступо-
образном течении, резистентности к  медикамен-
тозной терапии, возникновении в молодом возрасте 
(<20 лет) и наличии частых гипертонических кризов 
с вегетативными симптомами, что может позволить 
врачу-терапевту заподозрить ее вторичный харак-
тер.

2 клинический вариант обусловлен отсут ствием 
каких-либо специфических признаков, позволяю-
щих заподозрить вторичный характер АГ, т. е. он 
проявляется стойким повышением АД. 

Наибольшие трудности вызывает 3 клиниче-
ский вариант, поскольку проявляется полным 
отсутствием каких-либо симптомов и  признаков, 
включая непосредственно АГ. При этом, частота 
распространения данных клинических вариантов 
достаточно высока. Среди всех случаев ФХЦ, у 50% 
пациентов отсутствуют какие-либо клинические 
проявления, включая повышенный уровень АД, т. е. 
они имеют 3 клинический вариант.

Таблица 2
Препараты, способные вызвать эпизод повышения АД или тахиаритмии у пациентов с ФХЦ/ПГ

Группа препаратов Пример
Блокаторы дофаминовых Д2-рецепторов
(включая некоторые противорвотные препараты и нейролептики 
(антипсихотические средства)) 

Метоклопрамид, сульпирид, амисульпирид, тиапирид, 
хлорпромазин, прохлорперазин, дроперидол

Блокаторы β-адренорецепторов (неселективные и в больших 
дозах — селективные)*

Пропранолол, соталол, тимолол,
надолол, лабеталол

Симпатомиметики Эфедрин, псевдоэфедрин, фенфлурамин, метилфенидат, 
фентермин, дексамфетамин

Опиоидные анальгетики Морфин, трамадол, петидин
Ингибиторы обратного захвата норадреналина (включая 
трициклические антидепрессанты)

Амитриптилин, имипрамин

Ингибиторы обратного захвата серотонина Пароксетин, флуоксетин
Ингибиторы МАО Транилципромин, моклобемид, фенелзин
Глюкокортикостероиды Дексаметазон, преднизолон, гидрокортизон, бетаметазон
Пептиды Адренокортикотропный гормон, глюкагон
Миорелаксанты Сукцинилхолин, тубокурарин, атракурий

Примечание: * — при блокаде b2-адренорецепторов, обладающих литическим действием при сокращении гладких мышц сосудов, возникает 
парадоксальное повышение АД (феномен проявляется при адреналиновом типе опухолевой секреции), МАО — моноаминоксидаза.
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Таким образом, в настоящее время представле-
ние, о том, что ФХЦ/ПГЛ — это всегда клинически 
яркое заболевание с характерными симпатоадрена-
ловыми кризами и повышением АД не верно, а пре-
обладают малосимптомные или асимптомные 
формы.

Кому показан скрининг. В первую очередь, врачу-
терапевту следует проводить диагностику ФХЦ/ПГ 
пациентам с  явной клинической картиной (1 кли-
нический вариант), а именно с симптомами ФХЦ/
ПГ, особенно пароксизмального типа  — АГ, тахи-
кардия, головная боль, профузная потливость и др., 
а также при возникновении приступов повышения 
АД на фоне приема лекарственных препаратов (таб-
лица 2) или при мочеиспускании, дефекации, 
общем наркозе и т. д.

С другой стороны, учитывая высокий риск 
смертности вследствие неотложных сердечно-сосу-
дистых событий: инфаркт миокарда, инсульт, нару-
шения ритма и сердечная недостаточность, диагно-
стику следует проводить даже при наличии незначи-
тельных подозрений на  ФХЦ/ПГ, независимо 
от уровня АД (2 и 3 клинический вариант), а именно, 
при верифицированной инциденталоме надпочеч-
ника или отягощенном семейном анамнезе: ФХЦ/
ПГ, МЭН 2А и  МЭН 2В, синдром Фон Хиппеля-
Линдау, нейрофиброматоз 1 типа.

Диагностику ФХЦ/ПГ целесообразно прово-
дить всем пациентам с  впервые выявленной АГ, 
поскольку имеющиеся современные методы диа-
гностики являются неинвазивными (суточная 
моча), легкодоступными (выполняются практичес-
ки в любой коммерческой лаборатории) и обладают 
высокой чувствительностью и  специфичностью 
(~100%). 

Скрининговые тесты. Золотым стандартом для 
диагностики ФХЦ/ПГ является определение мети-

лированных производных катехоламинов (мета-
нефрин и  норметанефрин) в  плазме или суточной 
моче методом жидкостной хроматографии в  тан-
деме с  масс-спектрометрией или электрохимиче-
ским анализом. Следует отметить, что диагностиче-
ская ценность определения гормонов в плазме или 
суточной моче практически не  различается. Из-за 
высокой чувствительности этого метода исследова-
ния, нормальные значения фракционированных 
метанефринов позволяют с высокой долей вероят-
ности исключить ФХЦ/ПГ [12]. 

Использование других биохимических исследо-
ваний, таких как катехоламины в плазме или моче, 
ванилминдальная кислота в  моче и  хромогранин 
А в моче, имеет низкую диагностическую ценность 
по  сравнению с  метилированным производными 
катехоламинов, и не рекомендовано для скрининга 
ФХЦ/ПГ [13]. 

Особенности преаналитического этапа. Несмотря 
на высокую чувствительность современных методов 
диагностики ФХЦ/ПГ для исключения ложнополо-
жительных и ложноотрицательных результатов тре-
буется тщательное соблюдение преаналитического 
этапа. Врачу следует оценить сопутствующие состо-
яния, ассоциированные с повышенной активностью 
симпатической нервной системы, такие как острая 
и  хроническая сердечная недостаточность, почеч-
ная недостаточность и гипогликемии.

Не менее важным является оценка медикамен-
тозной терапии в анамнезе, поскольку прием неко-
торых лекарственных препаратов может приводить 
к ложноположительным результатам из-за аналити-
ческих и  фармако-физиологических взаимодей-
ствий (таблица 3).

Наконец, важную роль в  преаналитическом 
этапе играет методика проведения исследования. 
При определении метанефрина и  норметанефрина 

Таблица 3
Препараты, которые могут приводить к ложноположительным результатам при диагностике ФХЦ/ПГ

Препарат Плазма Моча
НМН МН НМН МН

Трициклические антидепрессанты ↑↑ – ↑↑ –
Нейролептики ↑↑ – ↑↑ –
Буспирон ↑ ↑↑ ↑ ↑↑

Ингибиторы МАО ↑↑ ↑↑ ↑↑ ↑↑

Симпатомиметики ↑ ↑ ↑ ↑

Кокаин ↑↑ ↑ ↑↑ ↑

Леводопа ↑ ↑ ↑↑ ↑

Феноксибензамин ↑↑ – ↑↑ –
Парацетамол ↑↑ – ↑↑ –
Лабеталол – – ↑↑ ↑↑

Соталол – – ↑↑ ↑↑

α-метилдопа ↑↑ – ↑↑ –
Сульфасалазин ↑↑ – ↑↑ –

Примечание: МАО — моноаминоксидаза, НМН — норметанефрин, МН — метанефрин.
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в суточной моче пациента необходимо проинструк-
тировать о  необходимости полноценного 24-часо-
вого сбора мочи. Первую порцию мочи после сна 
не учитывают, а собираются все последующие в тече-
ние дня и ночи, включая утреннюю порцию второго 
дня. Посуда для сбора мочи должна находиться 
в  холодильнике, но  не подвергаться заморозке. 
По  окончанию сбора производят точный подсчет 
суточного объема мочи, обязательно фиксируют 
и  доставляют в  лабораторию образец 100-150 мл. 

При определении метанефрина и  норметанеф-
рина в  плазме крови забор крови должен быть 
выполнен в положении лежа, но при этом пациент 
должен быть в горизонтальном состоянии не менее 
30 мин. до  забора крови. Следует отметить, что 
несоблюдение преаналитического этапа при опре-
делении метилированных производных катехола-
минов может приводить к  ложноположительным 
результатам у 25% пациентов [14]. 

Интерпретация результатов. Диагноз ФХЦ/ПГ 
с  высокой долей вероятности подтверждается при 
повышении уровня метанефринов и  норметанеф-
ринов в  плазме в  3 раза выше верхней границы 
референсных значений или повышении уровня 
метанефринов и норметанефринов в суточной моче 
в 2 раза выше верхней границы референсных значе-
ний [13]. 

Показания к консультации эндокринолога. После 
проведения скрининговых тестов при получении 
повышенных значений метанефринов/нормета-
нефрина в  плазме/суточной моче врач-терапевт 
должен направить пациента к врачу-эндокринологу 
для выполнения топической диагностики и  назна-
чения лечения. Консультация врача-эндокринолога 
показана в случае получения дискордантных резуль-
татов, затрудняющих постановку диагноза.

Первичный гиперальдостеронизм
Общая характеристика. Первичный гиперальдо-

стеронизм (ПГА)  — это собирательный диагноз, 
характеризующийся повышенным уровнем альдо-
стерона, который относительно автономен от ренин-
ангиотензиновой системы и не снижается при натри-
евой нагрузке. Избыточная нерегулируемая продук-
ция альдостерона приводит к  повышению реа- 
бсорбции натрия через амилорид-чувствительные 
эпителиальные натриевые каналы в дистальных неф-
ронах, что, в свою очередь, становится причиной АГ 
и  компенсаторной супрессии ренина. Экскреция 
кальция и  H+ с  мочой вместо натрия в  дистальных 
нефронах может приводить к гипокалиемии и мета-
болическому алкалозу [15].

Причинами ПГА являются альдостерома, дву-
сторонняя гиперплазия клубочковой зоны коры 
надпочечников с  микро- или макронодулярными 
изменениями, а также глюкокортикоид-зависимый 
гиперальдостеронизм I и II типов.

Важно отметить, что при ПГА имеет место 
более высокая частота сердечно-сосудистых ослож-
нений и  смертности в  сравнении с  рандомизиро-
ванными по  возрасту и  полу пациентами с  анало-
гичной степенью повышения АД при АГ другой 
этиологии. А  также, что на  момент постановки 
диагноза у 30% пациентов с ПГА развивается стадия 
необратимых выраженных изменений органов-
мишеней. 

Распространенность. Ранее ПГА считался ред-
ким заболеванием, которое можно было заподоз-
рить у  пациентов с  АГ и  стойкой гипокалемией. 
Однако в  настоящее время ситуация изменилась 
и  теперь ПГА является наиболее частой, потенци-
ально излечимой формой вторичной АГ, с распро-
страненностью 5-10% среди больных АГ. А гипока-
лиемия при ПГА встречается у <25% больных [16]. 
При резистентной АГ распространенность ПГА 
возрастает до 20%. При этом, большинство случаев 
ПГА диагностируется у пациентов в возрасте 30-60 
лет [17].

Клиническая картина. Ведущими симптомами 
ПГА является умеренная или тяжелая АГ и гипока-
лиемия. Важно отметить, что гипокалиемия встре-
чается менее чем у  25% пациентов с  подтвержден-
ным диагнозом ПГА, и  может проявляться никту-
рией, полиурией, мышечной слабостью, судорогами, 
парестезиями и учащенным сердцебиением. В то же 
время, синдром АГ встречается абсолютно у  всех 
пациентов с ПГА.

Во время беременности, АГ и  прочие сим-
птомы могут усиливаться. Это связано с антимине-
ралокортикоидным эффектом и  высоким уровнем 
циркулирующего плацентарного прогестерона, 
который выступает в  роли антагониста альдосте-
рона при взаимодействии с минеракортикоидными 
рецепторами. 

Кому показан скрининг. Практически всем паци-
ентам с  АГ врач-терапевт должен проводит скри-
нинг на  ПГА, поскольку АГ при этой патологии 
хорошо отвечает на  специфическое медикаментоз-
ное лечение, направленное на  снижение уровня 
альдостерона. Для унификации задач перед врачом-
терапевтом можно выделить следующие группы 
пациентов, у  которых следует проводить диагно-
стику ПГА [18]:

•  Стойко повышенное АД (систолическое АД 
>150  мм рт.ст. и/или диастолическое АД 100  мм  
рт.ст.).

•  АГ (АД >140 мм рт.ст.), устойчивая к медика-
ментозной терапии минимум 3 препаратами, вклю-
чая диуретик.

•  Компенсированная  АГ  (АД  <140  мм  рт.ст.) 
на фоне приема ≥4 атигипертензивных препаратов.

•  Спонтанная  гипокалиемия  или  вызванная 
приемом диуретика.

•  АГ и инциденталома надпочечника.
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•  АГ и синдром обструктивного апноэ во сне.
•  АГ и отягощенный наследственный анамнез 

по  АГ или инсульту в  молодом возрасте (<40 лет).
•  Родственники I линии родства с ПГА, имею-

щие АГ. 
Скрининговые тесты. Наиболее точным методом 

на сегодняшний день является определение соотно-
шения альдостерона к  ренину (АРС). При ПГА 
имеет место патологическая секреция альдосте-
рона, которая по принципу обратной связи подав-
ляет секрецию ренина. Совместное определение 
двух показателей и  расчет соотношения позволяет 
точно дифференцировать первичный и  вторичный 
гиперальдостеронизм, при котором концентрация 
ренина повышена.

АРС более специфично, чем определение 
уровня ренина, и более чувствительно, чем оценка 
калия плазмы и  уровня альдостерона, поскольку 
АРС повышается до того, как уровень альдостерона 
и калия плазмы существенно отклоняются от нормы. 
Более того, определение калия плазмы в  качестве 
скринингового теста не показано, поскольку обла-
дает низкой чувствительностью; только у  20-25% 
пациентов с ПГА определяют гипокалиемию.

Особенности преаналитического этапа. Перед 
определением АРС необходимо отменить прием 
диуретиков минимум за  4 нед., а  также прочих 
лекарственных препаратов минимум за  2 нед., 
а лучше за 4 нед. 

Поскольку отмена антигипертензивной тера-
пии может спровоцировать утяжеление АГ, для под-
держания нормальных цифр АД следует назначить 
другие классы препаратов, которые оказывают наи-
меньшее влияния на результат, такие как верапамил 
медленного высвобождения (с  или без гидралази-
ном) и  празозин. В  случае невозможности отмены 
препаратов, при интерпретации результатов нужно 
обязательно учитывать их возможные эффекты 
на значение АРС (таблица 4).

Перед выполнением теста пациент не  должен 
придерживаться бессолевой диеты, а также необхо-
димо устранить гипокалиемию. У женщин, прини-
мающих комбинированные оральные контрацеп-
тивы или заместительную гормональную терапию 
половыми гормонами, необходимо определять 
не  прямую концентрацию ренина, а  активность 
ренина плазмы.

Отдельное внимание уделяется методике прове-
дения исследования. Пробу следует проводить 
в утренние часы, после пребывания пациента в вер-
тикальном положении в течение 2 ч. При этом непо-
средственно перед забором крови пациент должен 
сидеть в течение 5-10 мин. Забор крови выполняется 
шприцевым способом (вакутейнером нежела-
тельно!), избегая сжимания кулака, кровь набирают 
не ранее, чем через 5 сек после снятия жгута. В слу-
чае, если забор осуществляется вне лаборатории, 
то  необходимо доставить материал и  сепарировать 
плазму не позднее 30 мин после забора. После забора 
крови и до центрифугирования необходимо держать 
пробирку при комнатной температуре. А после цент-
рифугирования плазменный компонент должен быть 
подвергнут быстрой заморозке [15]. 

Интерпретация результатов тестов. Расчет АРС 
и  его пороговое значение определяется в  зависи-
мости от метода определения альдостерона, актив-
ности ренина плазмы (АРП), прямой концентрации 
ренина (ПКР) и единиц измерения изучаемых пара-
метров (таблица 5).

Повышение АРС может служить основанием 
для проведения подтверждающих тестов с  целью 
верификации ПГА. Иными словами, АРС может 
быть использован только в качестве скринингового 
теста [16].

Важно помнить, что при определении АРС 
можно получить ложноположительные результаты 
в следующих ситуациях: у женщин в пременопаузе 
во  время лютеиновой фазы менструального цикла 

Таблица 4
Препараты, которые могут приводить к ложноположительным 

и ложноотрицательным результатам при диагностике ПГА
Препарат Альдостерон Ренин АРС
β-адреноблокаторы ↓ ↓↓ ↑(ЛП)
Клонидин, α-метилдопа ↓ ↓↓ ↑(ЛП)
НПВС ↓ ↓↓ ↑(ЛП)
Натрийсберегающие диуретики ↑ ↑↑ ↓(ЛО)
Калийсберегающие диуретики ↑ ↑↑ ↓(ЛО)
Ингибиторы АПФ ↓ ↑↑ ↓(ЛО)
Блокаторы рецепторов ангиотензина II ↓ ↑↑ ↓(ЛО)
Блокаторы кальциевых каналов ↓ ↑ ↓(ЛО)
Прямые ингибиторы ренина ↓ ↓↑ ↓(ЛО)

↑(ЛП)

Примечание: НПВС — нестероидные противовоспалительные средства, АПФ — ангиотензин-превращающий фермент, ЛП — 
ложноположительный, ЛО — ложноотрицательный. 
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(в случае измерения прямой концентрации ренина 
плазмы); у  женщин, получающих эстроген-содер-
жащие контрацептивы (в случае измерения прямой 
концентрации ренина плазмы); у пациентов со сни-
женной функцией почек снижена выработка 
ренина, в то время как любая гиперкалиемия будет 
увеличивать уровень альдостерона; у  пациентов 
в  пожилом возрасте продукция ренина снижается 
более быстро, чем меняется уровень альдостерона; 
при подавлении выработки ренина из-за лечения 
β-адреноблокаторами, α-метилдопой, клонидином 
и  нестероидными противовоспалительными сред-
ствами.

В то  же время, при оценке АРС могут быть 
получены и  ложноотрицательные значения вслед-
ствие имеющейся гипокалиемии, либо ввиду стиму-
ляции секреции ренина из-за ограничения употре-
бления соли, сопутствующая злокачественная или 
реноваскулярная АГ, беременности или лечения 
диуретиками, дигидропиридиновыми блокаторами 
кальциевых каналов, ингибиторами ангиотензин-
превращающего фермента и блокаторами рецепто-
ров ангиотензина II. Полный список лекарствен-
ных препаратов, прием которых ведет как ложнопо-
ложительным, так и  ложноотрицательным 
результатам АРС, представлен в таблице 3.

Показания для консультации эндокринолога. При 
получении повышенных значений АРС врач-тера-
певт должен направить пациента к врачу-эндокри-
нологу с целью проведения подтверждающих тестов 
и окончательной верификации ПГА. Консультация 
врача-эндокринолога показана в  случае затрудне-
ния интерпретации АРС из-за сопутствующих 
состояний или приема лекарственных препаратов, 
влияющих на уровни альдостерона и ренина. 

Синдром Кушинга
Общая характеристика. Cиндром гиперкорти-

цизма (синдром Кушинга, СГ) включает многочи-
сленную группу признаков и  симптомов, которые 
вызваны длительным и  неадекватно высоким воз-
действием глюкокортикоидов на  органы и  ткани 
[19]. СГ является тяжелым инвалидизирующим 
заболеванием, при котором имеет место существен-
ное снижение качества жизни и повышенный уро-
вень смертности; например, сердечно-сосудистая 
смертность в 4-5 раз выше по сравнению со здоро-
вой популяцией. При своевременной диагностике 
и  адекватном лечении (в  высокоспециализирован-

ном центре) частота ремиссии составляет до  80% 
случаев, а смертность у пациентов во время ремис-
сии не отличается от популяционной [15]. 

Распространенность. Экзогенный СГ (длитель-
ный прием кортикостероидов в любой форме) гораз-
до более частая причина гиперкортицизма, чем 
 эндогенная гиперпродукция глюкокортикоидов. 
В свою очередь распространенность эндогенного СГ 
составляет 1,2-2,4 случая на  1 млн человек в  год. 
Однако на настоящий момент доказано, что распро-
страненность СГ в специфических популяциях суще-
ственно выше: у  пациентов с  сахарным диабетом 2 
типа — до 9,4%; у пациентов с ожирением — до 8,7%; 
у  пациентов с  остеопорозом  — до  10,8% [20]. При 
этом в  80-85% случаев причиной эндогенного СГ 
является избыточная секреция адренокортикотроп-
ного гормона (АКТГ) гипофизом (АКТГ зависимый 
гиперкортицизм, Болезнь Кушинга). Болезнь 
Кушинга развивается у  женщин в  5 раз чаще, чем 
у мужчин, с пиком возникновения в возрасте 20-50 
лет. Эктопические АКТГ-продуцирующие опухоли 
и АКТГ-независимые формы СГ, например, аденома 
надпочечника, карцинома надпочечника, нодуляр-
ная гиперплазия надпочечника, составляют остав-
шиеся 15% случаев. Стоит отметить, что АГ возни-
кает у 75-80% пациентов с СГ [19]. 

Клиническая картина. Клиническая картина 
гиперкортицизма очень разнообразная и представ-
лена различными специфичными и  неспецифич-
ными проявлениями. У пациентов могут появляться 
симптомы и признаки, которые характерны только 
для СГ. К ним относятся нетравматичное образова-
ние кровоподтеков, проксимальная миопатия, 
истончение кожи, а  также сочетанное увеличение 
веса и замедление роста у детей.

СГ может быть представлен симптомами 
и  признаками, которые встречаются и  при других 
состояниях, таких как плетора лица, стрии (баг-
рово-красные >1 см в диаметре), дорсоцервикаль-
ное отложение жира и отложение жира в надклю-
чичных ямках.

У пациентов могут быть симптомы и признаки, 
которые встречаются как при СГ, так и при других 
распространенных состояниях. К  ним относятся 
АГ, набор веса, слабость, снижение памяти, боль 
в спине, инциденталома надпочечника, нарушение 
менструального цикла, синдром инсулинорези-
стентности, сахарный диабет 2 типа, синдром поли-
кистозных яичников, остеопороз и др.

Таблица 5
Пороговые значения АРС

АРП
нг/мл/час

АРП
пмоль/л/мин

ПКР
мЕд/л

ПКР
нг/л

Альдостерон, нг/дл 30 2,5 3,7 5,7
Альдостерон, пмоль/л 750 60 91 144
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Мнение по проблеме

Кому показан скрининг. Врачу-терапевту целе-
сообразно проводить диагностику синдрома 
Кушинга всем пациентам с АГ и вышеуказанными 
симптомами и признаками. 

Скрининговые тесты. Для скрининга СГ исполь-
зуются три исследования, а  именно супрессивный 
тест с 1 мг дексаметазона; определение свободного 
кортизола в суточной моче (необходимо двукратное 
определение) и  кортизола плазмы в  24:00/слюны 
в  23:00 (необходимо двукратное определение). 
Выбор теста осуществляет врач с учетом противопо-
казаний и особенностей проведения [21]. 

Особенности преаналитического этапа. Перед 
проведением лабораторных тестов необходимо 
исключить прием пациентом глюкортикоидов (все 
виды введения: мазь, крем, капли, свечи, таблетки, 
инъекции) и других препаратов, которые могут при-
водить к ложноположительным результатам. Очень 
важно прекратить прием целого ряда препаратов, 
для снижения риска ложноположительных резуль-
татов (таблица 6).

Важно отметить, что в ряде случаев лаборатор-
ные тесты и  вовсе не  рекомендованы. Не  следует 
проводить супрессивный тест с 1 мг дексаметазона 
беременным женщинам и пациентам с эпилепсией, 
получающим противосудорожные препараты. 

Определение свободного кортизола в суточной моче 
не рекомендовано у пациентов с диурезом >5 л, ско-
рость клубочковой фильтрации (СКФ) <60 мл/
мин/1,73  м2 или инциденталомой надпочечника. 
Определение кортизола плазмы в  24:00/слюны 
в  23:00 не  следует проводить пациентам с  наруше-
нием цикла день/ночь (особенности работы, бес-
сонница и т. д.).

Как и  при диагностике других причин эндо-
кринных АГ, важную роль в  преаналитическом 
этапе играет методика проведения исследования. 
В частности, при супрессивном тесте с 1 мг дексаме-
тазона прием препарата должен быть выполнен 
в  23:00, а  определение уровня кортизола плазмы 
в  08:00 следующего дня. При определении свобод-
ного кортизола в  суточной моче пациенту дается 
инструкция о  необходимости полноценного 
24-часового сбора мочи. Первая порция мочи после 
сна не  собирается, а  собираются все последующие 
в  течение дня и  ночи, включая утреннюю порцию 
второго дня. Посуда для сбора мочи должна нахо-
диться в холодильнике, но не подвергаться заморозке 
(температурный режим 2-4° С). По окончанию сбора 
производят точный подсчет суточного объема мочи, 
обязательно фиксируют, и доставляют в лабораторию 
образец 100-150 мл. 

Таблица 6
Препараты, которые могут приводить к ложноположительным результатам при диагностике СГ

Препарат Супрессивный тест  
с 1 мг дексаметазона

Свободный кортизол 
в суточной моче

Кортизол плазмы/
слюны в 24:00

комбинированные оральные контрацептивы √ – –
антиконвульсанты 
фенобарбитал
фенитоин
карбамазепин
этосуксимид

√
√
√
√

–
–
√
–

–
–
–
–

антибиотики 
рифапентин
рифампицин

√
√

–
–

–
–

противорвотные 
апрепитант √ – –
противовирусные 
ритонавир √ – –
противогрибковые 
итраконазол √ –

 
–

антигипертензивные 
дилтиазем √ – –
антидепрессанты 
флуоксетин √ – –
гиполипидемические
фенофибрат √ – –
регенеранты
карбеноксолон – √ –
препараты, изменяющие активность фермента 
11β-гидроксистероид дегидрогеназы тип 1

– √ –
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В случае исследования кортизола плазмы 
в 24:00 забор крови производится в состоянии бодр-
ствования в 24:00 и сразу отправляется в лаборато-
рию для немедленного исследования. В случае если 
аналитический этап выполнить невозможно, 
то  после забора образца, он должен отстояться 
в течение 20 мин., далее подвергается центрифуги-
рованию, после чего полученную надосадочную 
жидкость следует перелить в  сухую пластиковую 
пробирку с  плотно закрывающейся крышкой 
и поместить в холодильник (температурный режим 
2-4° С) до момента проведения исследования. 

При оценке кортизола слюны в  23:00 сбор 
слюны выполняется самостоятельно пациентом 
в амбулаторных условиях в 23:00 перед сном в спо-
койной обстановке: хлопковый тампон (шваб) 
необходимо жевать в  течение 1-2 мин. Пробирка 
со швабом после сбора слюны помещается в холо-
дильник (не в  морозильное отделение), образец 
стабилен в течение 7 сут. [14].

Интерпретация результатов тестов. Диагноз СГ 
может считаться установленным при получении 
положительных результатов минимум двух из  опи-
санных выше тестов. Выбор тестов остается на усмо-
трение врача. При проведении супрессивного теста 
с  1  мг дексаметазона результат считается положи-
тельным при значении кортизола >50 нмоль/л (1,8 
мкг/дл). Значение свободного кортизола в суточной 
моче, в 2-3 раза превышающее верхний предел рефе-
рентного интервала для лаборатории, где проводится 
исследование, свидетельствует в  пользу СГ. При 
определении кортизола плазмы в  24:00 патологиче-
ским считается значение >207 нмоль/л (7,5 мкг/дл), 
а при оценке кортизола слюны в 23:00 >9,4 нмоль/л 
при исследовании электрохемилюминесцентним 
методом на автоматических анализаторах [21].

Показания к консультации эндокринолога. После 
проведения скрининговых тестов при получении 
положительных результатов минимум двух тестов 
врач-терапевт должен направить пациента к врачу-
эндокринологу для установления причины СГ 
и  назначения лечения. Консультация врача-эндо-
кринолога показана в  случае получения дискор-
дантных результатов, затрудняющих постановку 
диагноза.

Синдром тиреотоксикоза
Общая характеристика. Тиреотоксикоз — это син-

дром, обусловленный избыточным содержанием тире-
оидных гормонов в крови и их токсическим действием 
на  различные органы и  ткани. Наиболее распростра-
ненными причинами тиреотоксикоза являются: 
болезнь Грейвса (диффузно-токсический зоб), токси-
ческий многоузловой зоб, токсическая аденома (функ-
циональная автономия) и деструктивные тиреоидиты. 

Распространенность. Тиреотоксикоз сущест-
венно чаще встречается у  женщин, чем у  мужчин 

(5:1). Распространенность тиреотоксикоза в  общей 
популяции составляет ~1,3% и с возрастом увеличи-
вается до 4-5% среди женщин. Данных о распростра-
ненности тиреотоксикоза у пациентов с АГ нет [22].

Клиническая картина. Поскольку тиреоидные 
гормоны имеют рецепторы во  всех тканях, клини-
ческая картина тиреотоксикоза может быть очень 
разнообразна. Вне зависимости от  причины, выз-
вавшей синдром тиреотоксикоза, со  стороны сер-
дечно-сосудистой системы у пациента могут наблю-
даться стойкая тахикардия, повышенный сердеч-
ный выброс, увеличение ударного объема, сни- 
женное периферическое сосудистое сопротивление 
и повышение систолического АД. Для тиреотокси-
коза характерны снижение массы тела (несмотря 
на  хороший аппетит), непереносимость жары, 
мышечная слабость, мелкоразмашистый тремор 
и гипергидроз.

Следует помнить, что отличительной чертой 
клинических проявлений тиреотоксикоза является 
их постоянный характер. При этом, клиническая 
картина менее выражена у пожилых по сравнению 
с  молодыми пациентами. У  части пациентов с  бо-
лезнью Грейвса можно наблюдать симптомы 
офтальмопатии: спонтанная ретробульбарная боль, 
боль при движениях глазами, ощущение “песка” 
в  глазах, эритема век, отек или припухлость век, 
гиперемия конъюнктивы, хемоз, проптоз, ограни-
чение подвижности глазодвигательных мышц, 
экзофтальм, которые могут доминировать в клини-
ческой картине, особенно в  начале заболевания.

Кому показан скрининг. Целесообразно прово-
дить диагностику всем пациентам с АГ и клиниче-
ским подозрением на тиреотоксикоз.

Скрининговые тесты. Первым этапом оценки 
функции щитовидной железы является определение 
уровня только тиреотропного гормона (ТТГ). Мето-
дом исследования ТТГ должен быть только иммуно-
ферментный анализ (III поколение), а не радиоим-
мунный анализ [23].

Интерпретация результатов. Для оценки уровня 
ТТГ должен использоваться международный рефе-
ренсный интервал 0,4-4 мЕд/л, вне зависимости 
от  указанного на  бланке исследования. В  случае, 
если ТТГ выходит за нижний предел референсного 
интервала, показано определение свободного Т4 
и  общего Т3 для уточнения варианта тиреотокси-
коза. В  случае манифестного тиреотоксикоза 
наблюдается снижение ТТГ и  повышение свобод-
ного Т4 и/или общего Т3, а при субклиническом — 
снижение ТТГ и  нормальный свободный Т4 
и общий Т3. 

Важно помнить, что при определении гормонов 
щитовидной железы можно получить ложнополо-
жительные результаты ввиду наличия у  пациента 
состояний, при которых имеет место повышение 
белка, связывающего Т3 и  Т4, таких как беремен-
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ность, прием комбинированных оральных контра-
цептивов, эстрогенов, селективных модуляторов 
эстрогенов рецепторов, гепатитов или использова-
ние ряда лекарственных средств (5-флюорацил, 
ферфеназин, некоторые наркотики). Ложное повы-
шение свободного Т3 и свободного Т4 может наблю-
даться при приема биотина 5-10 мг/сут. или гепари-
нотерапии. 

Показания к  консультации эндокринолога. При 
получении сниженного уровня ТТГ и повышенных 
значений свободного Т4 и общего Т3 врач-терапевт 
должен направить пациента к врачу-эндокринологу 
с  целью установления причины тиреотоксикоза 
и назначения специфического лечения. Консульта-
ция врача-эндокринолога показана в  случае полу-
чения дискордантных результатов. 

Заключение
Таким образом, в  настоящее время огромную 

роль в диагностике вторичных причин АГ занимает 
врач-терапевт. Именно, он первым встречает паци-

ента с  повышенными цифрами АД и, соответ-
ственно, может своевременно заподозрить САГ 
и провести скрининговые тесты уже на амбулатор-
ном этапе. Конечно, когда речь идет о  пожилых 
пациентах со  множественными ограничивающими 
жизнь сопутствующими заболеваниями, то диагно-
стика вторичных причин АГ не  всегда выглядит 
клинически оправданной. Однако выявление САГ, 
и  в  частности вследствие эндокринной патологии, 
у  лиц младшего и  среднего возрастов может стать 
ключевым фактором для улучшения и продления их 
жизни. А  учитывая количество таких больных, 
согласно современным данным о распространенно-
сти вторичных АГ, действия врача-терапевта могут 
позволить своевременно нормализовать АД, 
но и избежать тяжелых инвалидизирующих ослож-
нений у трудоспособного населения.

Конфликт интересов: все авторы заявляют 
об  отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.

1. Omura M, Saito J, Yamaguchi K, et al. Prospective study on the prevalence of 
secondary hypertension among hypertensive patients visiting a general outpatient 
clinic in Japan. Hypertens Res. 2004;27(3):193­202. doi:10.1291/hypres.27.193. 

2. Camelli S, Bobrie G, Postel­Vinay N, et al. Prevalence of secondary hypertension 
in young hypertensive adults. J Hypertens. 2015;33(Suppl 1):e47. doi:10.1097/01.
hjh.0000467473.21331.70.

3. Gupta­Malhotra M, Banker A, Shete S, et al. Essential hypertension vs. secondary 
hypertension among children. Am J Hypertens. 2015;28(1):73­80. doi:10.1093/ajh/
hpu083. 

4. Young, WF, Jr, Calhoun DA, Lenders JW, et al. Screening for endocrine hypertension: 
an endocrine society scientific statement.  Endocrine Reviews.  2017;38(2):103­
22. doi:10.1210/er.2017­00054. 

5. Mancia G, Fagard R, Narkiewicz K, et al. 2013 ESH/ESC guidelines for the 
management of arterial hypertension: the Task Force for the Management of Arterial 
Hypertension of the European Society of Hypertension (ESH) and of the European 
Society of Cardiology (ESC). Eur Heart J. 2013;34(28):2159­219. doi:10.1097/01.
hjh.0000431740.32696.cc. 

6. O’Shea PM, Griffin TP, Fitzgibbon M. Hypertension: the role of biochemistry in 
the diagnosis and management. Clin Chim Acta. 2017;465:131­43. doi:10.1016/j.
cca.2016.12.014.

7. Lenders JW, Eisenhofer G, Mannelli M, et al. Phaeochromocytoma. Lancet. 
2005;366(9486):665­75. doi:10.1016/S0140­6736(05)67139­5.

8. Eisenhofer G, Pacak K, Huynh TT, et al. Catecholamine metabolomic and secretory 
phenotypes in phaeochromocytoma. Endocr Relat Cancer. 2010;18(1):97­111. 
doi:10.1677/ERC­10­0211. 

9. Mansmann G, Lau J, Balk E, et al. The clinically inapparent adrenal mass: update in 
diagnosis and management. Endocr Rev. 2004;25(2):309­40. doi:10.1210/er.2002­
0031.

10. Bravo EL, Tagle R. Pheochromocytoma: state­of­the­art and future prospects. 
Endocr Rev. 2003;24(4):539­53. doi:10.1097/01.ju.0000152353.64525.a9.

11. Eisenhofer G, Rivers G, Rosas AL et al. Adverse drug reactions in patients 
with phaeochromocytoma: incidence, prevention and management. Drug Saf. 
2007;30(11):1031­62. doi: 10.2165/00002018­200730110­00004.

12. Perry CG, Sawka AM, Singh R, et al. The diagnostic efficacy of urinary fractionated 
metanephrines measured by tandem mass spectrometry in detection of 
pheochromocytoma. Clin Endocrinol (Oxf). 2007;66(5):703­8. doi:10.1111/j.1365­
2265.2007.02805.x.

13. Lenders JW, Duh QY, Eisenhofer G, et al. Endocrine Society. Pheochromocytoma and 
paraganglioma: an Endocrine Society clinical practice guideline. J Clin Endocrinol 
Metab. 2014;99(6):1915­42. doi:10.1210/jc.2014­1498.

14. Volkova NI, Porksheyan MI. Diseases of the adrenal glands in adults: diagnostics. 
Rostov­on­Don: Proffpress, 2015. P. 33. (In Russ.) Волкова Н. И., Поркшеян М. И. 
Заболевания надпочечников у  взрослых: диагностика. Ростов­на­Дону: 
Профпресс, 2015. С. 33. ISBN 978­5­222­30010­7.

15. Dedov II, Melnichenko GA, editors. Endocrinology. National guide. Short edition. M: 
Geotar­Media, 2013. P. 752. (In Russ.) Эндокринология. Национальное руковод­
ство. Краткое издание/под ред. И. И. Дедова, Г. А. Мельниченко. М.: ГЭОТАР­
Медиа, 2013. C. 752. ISBN 978­5­9704­2471­1.

16. Rossi GP, Bernini G, Caliumi C, et al. A prospective study of the prevalence of 
primary aldosteronism in 1,125 hypertensive patients. JACC. 2006;48(11):2293­300. 
doi:10.1016/j.jacc.2006.07.059.

17. Eide IK, Torjesen PA, Drolsum A, et al. Low­renin status in therapy­resistant 
hypertension: a clue to efficient treatment. J Hypertens. 2004;22(11):2217­26. 
doi:10.14341/probl201056341­46.

18. Funder JW, Carey RM, Mantero F, et al. The management of primary aldosteronism: 
case detection, diagnosis, and treatment: an Endocrine Society clinical practice 
guideline. J Clin Endocrinol Metab. 2016;101(5):1889­916. doi:10.1210/jc.2015­
4061.

19. Volkova NI, Porksheyan MI. Clinic and diagnostics of hypercortisolism without 
specific clinical signs: monograph. Rostov­on­Don: Proffpress, 2017. P. 138. (In 
Russ.) Волкова Н. И., Поркшеян М. И. Клиника и  диагностика гиперкортицизма 
без специфических клинических признаков: монография. Ростов­на­Дону: 
Профпресс, 2017. C. 138. ISBN 978­5­905468­89­6.

20. Sacerdote A, Weiss K, Tran T, et al. Hypertension in patients with Cushing’s disease: 
pathophysiology, diagnosis, and management. Curr Hypertens Rep. 2005;7(3):212­
8. doi:10.1007/s11906­005­0013­4.

21. Nieman LK, Biller BM, Findling JW, et al. The diagnosis of Cushing’s syndrome: 
an Endocrine Society Clinical Practice Guideline. J Clin Endocrinol Metab. 
2008;93(5):1526­40. doi:10.1210/jc.2008­0125.

22. Danzi S, Klein I. Thyroid hormone and blood pressure regulation. Curr Hypertens 
Rep. 2003;5(6):513­20. doi:10.1007/s11906­003­0060­7.

23. Bahn RS, Burch HB, Cooper DS, et al. Hyperthyroidism and other causes of 
thyrotoxicosis: management guidelines of the American Thyroid Association and 
American Association of Clinical Endocrinologists. Endocr Pract. 2011;17(3):456­
520. doi:10.1089/thy.2010.0417.

Литература/References



94

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2019;18(2)

Первичная ангиопластика и фармакоинвазивный подход 
в лечении инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST 
на электрокардиограмме
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Лекция посвящена выбору тактики и  правилам реперфузионной 
терапии при инфаркте миокарда с подъемом ST на электрокардио­
грамме. Поскольку время реперфузии является критичес ки важ­
ным для выживаемости пациентов и сохранения жизнеспособного 
миокарда, необходима правильная организация оказания помощи 
и  четкое следование рекомендациям при медикаментозных 
и немедикаментозных вмешательств. В лекции обоснованы такти­
ка фармакоинвазивного вмешательства, выбор тромболитическо­
го агента, представлена информация о показа ниях и противопока­
заниях к тромболитической терапии, режим дозирования тромбо­
литических средств, других антиагрегантных и  антикоагулянтных 
препаратов, необходимых при репефузии. Знание современных 
рекомендаций должно способствовать сокращению времени ише­

мии и  случаев необоснованного отказа от  эффективных вмеша­
тельств. 
Ключевые слова: инфаркт миокарда, подъем сегмента ST, фарма­
коинвазивный подход, тромболитическая терапия, тенектеплаза. 
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Primary angioplasty and pharmaco­invasive strategies in the treatment of ST­elevated myocardial infarction
Glezer M. G.1, Astashkin E. I.2
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The lecture is devoted to the choice of tactics and the rules of 
reperfusion therapy for ST­elevated myocardial infarction. Since the 
time of reperfusion is crucial for the survival of these patients and the 
preservation of a viable myocardium, proper organization of care and 
strict adherence to the guidelines for drug­induced and non­drug 
interventions is necessary. The lecture substantiates the tactics of 
pharmaco­invasive intervention, the choice of thrombolytic agent, 
provides data on indications and contraindications for thrombolytic 
therapy, dosing regimen of thrombolytic drugs, other antiplatelet and 
anticoagulant drugs required for reperfusion. Knowledge of current 
guidelines should help reduce ischemia time and cases of unjustified 
refusal to effective interventions.
Key words: myocardial infarction, ST­segment elevation, pharmaco­
invasive approach, thrombolytic therapy, tenecteplase.
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АД — артериальное давление, ДИ — доверительный интервал, ИМ — инфаркт миокарда, ИМ↑ST — ИМ с подъемом сегмента ST, ОР — относительный риск, ОКС — острый коронарный синдром, ОКС↓ST — ОКС 
без подъема сегмента ST, ОКС↑ST — ОКС с подъемом сегмента ST, СМП — скорая медицинская помощь, ТЛТ — тромболитическая терапия, ЧКВ — чрескожное вмешательство, ЭКГ — электрокардиограмма, 
EARLY­MYO — Early Routine Catheterization After Alteplase Fibrinolysis Versus Primary PCI in Acute ST­Segment­Elevation Myocardial Infarction, STREAM — Strategic Reperfusion Early after Myocardial Infarction. 

Изучение и  современное понимание патоге-
неза острого коронарного синдрома (ОКС) явилось 
обоснованием к  разработке во  многом различаю-
щихся подходов к  лечению ОКС с  подъемом и  без 

подъема сегмента ST (ОКС↑ST и ОКС↓ST) на элек-
трокардиограмме (ЭКГ). 

При оказании помощи больным медицинским 
работникам следует руководствоваться Приказом 
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бует реанимационной поддержки в условиях стаци-
онара. В  этом случае больного госпитализируют 
в ближайший стационар, и решение вопроса о пере-
воде в инвазивный стационар будет принято после 
стабилизации состояния больного. Если принято 
решение госпитализировать пациента в  инвазив-
ный центр, следует оценить возможность прибытия 
в течение 90 мин. 

При невозможности достичь инвазивного 
цент ра в  течение рекомендованного времени, 
должно быть принято решение о выполнении тром-
болитической терапии (ТЛТ) и последующей тран-
спортировке пациента в  инвазивный центр для 
ЧКВ. Во время транспортировки следует информи-
ровать сосудистый центр о  госпитализации такого 
больного, что может сократить время до  начала 
вмешательства в центре, т. к. после госпитализации 
тоже требуется некоторое время до открытия арте-
рии, связанное с  подготовкой операционной, под-
готовкой больного, со временем налаживания сосу-
дистого доступа, введения катетера и самого вмеша-
тельства, направленного на  восстановление 
кровотока. Важную роль отводят правильности 
организации сосудистого центра  — расположение 
места приема пациента должно быть недалеко 
от ангиографической лаборатории, блока реанима-
ции и интенсивной терапии. 

Оптимально провести стентирование инфаркт-
связанной коронарной артерии (первичное ЧКВ) 
в  течение 60-90 мин после первого медицинского 
контакта. Особенно важно это для пациентов, обра-
тившихся в ранние сроки заболевания (в первые 2 ч 

Министерства здравоохранения РФ от  15  ноября 
2012г №  918н “Об  утверждении порядка оказания 
медицинской помощи больным с сердечно-сосудис-
тыми заболеваниями”, Российскими и  Европей-
скими клиническими рекомендациями по ведению 
пациентов с  ОКС↑ST [1-3]. Подъем сегмента ST, 
связанный с  ишемией, свидетельствует о  наличии 
трансмурального поражения  — на  всю толщину 
стенки, и возникает обычно при полной окклюзии 
одной из магистральных коронарных артерий. 

В прогнозе пациентов с  инфарктом миокарда 
(ИМ) с  подъемом сегмента ST (ИМ↑ST) на  ЭКГ 
решающее значение имеет общее время ишемии 
миокарда, которое складывается из нескольких эта-
пов (таблица 1). Поскольку скорейшее восстановле-
ние кровотока является определяющим в  исходах 
пациентов с ОКС↑ST, то мероприятия по организа-
ции оказания помощи, главным образом, должны 
быть направлены на  уменьшение общего времени 
ишемии и  времени до  реперфузии. Если рассмот-
реть этапы, из  которых складывается общее время 
ишемии, то  нужно понимать, что практически 
невозможно повлиять на этап I — так называемый 
бессимптомный период. Однако, начиная со  вто-
рого этапа, правильная организация и  действия 
являются залогом сокращения времени ишемии. 
При этом важно увеличивать информированность 
населения о симптомах заболевания (боль, сжатие, 
дискомфорт за  грудиной) и  их эквивалентах 
(одышка, удушье, аритмия, гипотония), их серьез-
ности и  необходимости в  скорейшем обращении 
за медицинской помощью. 

Не менее важным является возможность быст-
рого звонка в службу скорой медицинской помощи 
(СМП) или службу 112, а  также эффективность 
и  результативность беседы обращающегося за  по-
мощью с  диспетчером СМП (внедрение в  работу 
диспетчеров определенного алгоритма расспроса 
обращающегося, чтобы заподозрить наличие ОКС, 
быстрое направление на  вызов бригады с  соответ-
ствующей квалификацией и оснащенностью). 

Следующим этапом является время необходи-
мое для прибытия бригады СМП до  места вызова 
и  быстрая начальная оценка состояния пациента. 
В  соответ ствии с  современными рекомендациями 
в  течение 10 мин должна быть зарегистрирована 
и оценена ЭКГ. Это время считают как время пер-
вого медицинского контакта. При выявлении подъ-
емов сегмента ST на ЭКГ должно быть быстро при-
нято решение о  месте госпитализации пациента, 
и наиболее правильным решением будет транспор-
тировать больного в центр, имеющий возможность 
проведения чрескожного коронарного вмешатель-
ства (ЧКВ). Определенным ограничением для транс-
портировки первой  же бригадой СМП в  инвазив-
ный центр может быть тяжесть состояния больного 
(отек легких или кардиогенный шок), которая тре-

Таблица 1
Этапы и компоненты общего времени ишемии 

Этапы Компоненты
I. Бессимптомный период от начала окклюзии коронар-

ной артерии до возникновения симптомов
II. Время от начала симптомов до приезда в стационар

 —  Понимание пациентов серьезности симптомов 
до звонка в СМП или службу 112

 —  Звонок в СМП или службу 112
 —  Приезд СМП на место вызова
 —  Начальная оценка пациента 
 —  Регистрация и оценка ЭКГ 
 —  Установление диагноза ОКС↑ST (время первого 

медицинского контакта)
 —  Транспортировка в стационар

III. Время от момента госпитализации до открытия 
инфаркт-зависимой артерии
 —  Активация катетеризационной лаборатории
 —  Подготовка больного
 —  Сосудистый доступ, проведение катетера
 —  Баллонная ангиопластика и установка стента

IV. Фармакоинвазивная стратегия 
 —  Приготовление и введение тромболитика 
 —  Транспортировка в центр для инвазивного лечения
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от начала симптомов) при условии, что под угрозой 
гибели находится большой объем жизнеспособного 
миокарда. Вмешательство, выполненное в кратчай-
шие сроки, улучшает исходы у  пациентов по  срав-
нению с более поздним вмешательством. В регистре 
FAST AMI (French registry on acute ST-elevation 
myocardial infarction) было показано, что при ЧКВ, 
произведенном в  сроки до  180 мин от  начала сим-
птомов, летальность в  течение 1 года составила 
3,8%, в сроки от 180 до 360 мин — 5,6% и >360 мин — 
6,9% [4]. 

Первичное ЧКВ следует предпочесть ТЛТ, если 
от  первого контакта с  медицинским работником 
до  ЧКВ пройдет не  >120 мин, а  в  ранние сроки 
ИМ↑ST– не  >90 мин. Действительно, создание 
“инфарктной сети” в г. Москве привело к тому, что 
98% пациентов доставляются в инвазивные стацио-
нары для проведения первичного ЧКВ, и практичес-
ки не используется ТЛТ; летальность при ИМ сни-
зилась до 6% [5]. Однако в большинстве территорий 
страны удаленность от  инвазивного центра подчас 
делает невозможным транспортировку больных 
в центр, оказывающий инвазивную помощь, в ука-
занные сроки. Например, Московская область 
имеет расстояние с  севера на  юг 310  км, с  запада 
на восток — 340 км. Так что, даже при наличии 12 
сосудистых центров, осуществляющих инвазивную 
помощь в режиме 24/7/365 и большого числа феде-
ральных, а также частных инвазивных центров, уча-
ствующих в  программе обязательного медицин-
ского страхования по  оказанию помощи больным 
с ОКС, время прибытия из ряда территорий может 
превышать рекомендованное время для проведения 
первичного ЧКВ. 

В  этих случаях оптимальным является приме-
нение фармакоинвазивного подхода. 

Суть этого подхода заключается в том, что сна-
чала пациентам проводят ТЛТ, а затем лечение про-
должают в инвазивном центре. Это значимо увели-
чивает вероятность получение больным оптималь-
ного лечения. Как показывает опыт некоторых 
регионов РФ, использование фармакоинвазивного 
подхода дает положительный результат, снижая 
летальность от ИМ [6-8]. 

Однако по  данным мониторинга, проводимого 
МЗ РФ, ТЛТ на  догоспитальном этапе проводится 
далеко не  всегда. Частота применения тромболити-
ческих препаратов колеблется в  разных регионах 
в широких пределах (от 4% до 55%), составляя в сред-
нем 27% (доклад профессора Чазовой И. Е. на засе-
дании профильной комиссии МЗ РФ ноябрь 2017).

Это может быть связано с несколькими причи-
нами:

•  Непонимание важности скорейшего восста-
новления кровотока;

•  Недостаточное владение техникой выполне-
ния ТЛТ;

•  Страх возникновения осложнений;
•  Предпочтение промежуточной госпитализа-

ции для проведения ТЛТ в неинвазивной, но близко 
расположенной медицинской организации; 

•  Отсутствие  тромболитического  препарата 
у бригад СМП.

В связи с  этим целесообразно проводить 
повторное обучение сотрудников СМП правилам 
проведения ТЛТ, подчеркивая необходимость даль-
нейшей госпитализации в инвазивный центр. 

Основные современные позиции 
по выполнению ТЛТ при лечении пациентов 
с ИМ↑ST

Показания к ТЛТ
Боли ишемического характера, продолжающи-

еся >30 мин в сочетании с:
•  подъемом  сегмента  ST  >1  мм  (0,1  мВ)  в  ≥2 

стандартных отведениях (например, II, III, aVF) или 
>2  мм (0,2 мВ) в  двух последовательных грудных 
отведениях; 

•  депрессией сегмента ST и увеличение ампли-
туды зубцов R в  отведениях V1-V3 (признаки ИМ 
нижней стенки левого желудочка). При этом реко-
мендуют регистрацию дополнительных отведений 
V7-V9, где подъем сегмента ST ≥0,5  мм, является 
диагностически значимым. У пациентов с ИМ ниж-
него отдела рекомендуется регистрировать правые 
прекардиальные отведения (V3R и V4R), для выяв-
ления сопутствующего ИМ правого желудочка); 

•  впервые выявленной блокадой левой ножки 
пучка Гиса.

Сроки выполнения ТЛТ
ТЛТ показана до 12 ч от начала симптомов [9, 

10], хотя максимальная эффективность ТЛТ про-
является в сроки <6 ч после появления боли. Ана-
лиз 45 тыс. случаев ИМ↑ST, проведенный 
Fibrinolytic Therapy Trialists’ Collaborative Group, 
показал, что ТЛТ, осуществленная от  0 до  6 ч 
от  начала симптомов, сохраняет 30 жизней на  1 
тыс. леченных, от 7 до 12 ч — 20 на 1 тыс. лечен-
ных и  от  13 до  18 часов  — 10 на  1 тыс. леченных 
[11]. Аналогично при анализе 22 рандомизирован-
ных исследований (n=50 246) было показано, что 
ТЛТ в срок от 0 до 1 ч спасает 65 жизней на 1 тыс. 
леченных, в срок 1-2 ч — 37 жизней, 2-3 ч — 26 жиз-
ней, 3-6 ч — 29 жизней, в сроки 6-12 ч — 18 жизней 
[12]. 

ТЛТ дает благоприятный эффект независимо 
от пола, возраста больного, сопутствующего сахар-
ного диабета, артериального давления (АД), если 
систолическое АД  <180  мм рт.ст., частоты сердеч-
ных сокращений и перенесенных ранее ИМ. 

Если начало ТЛТ приходится на  первые 2 ч 
от начала симптомов успех более выражен у паци-
ентов высокого риска, включая лиц пожилого воз-
раста [12, 13]. 
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Однако ТЛТ может быть проведена и  в  сроки 
>12 ч при сохранении болей в груди, хотя ее эффек-
тивность снижается. 

Если принято решение о фармакоинвазивной 
стратегии, то  в  соответствии с  Рекомендациями 
Европейского кардиологического общества 2017г 
[3] введение тромболитического препарата должно 
быть начато в течение 10 мин от первого медицин-
ского контакта. Это является новым, очень важ-
ным дополнением в новых рекомендациях, направ-
ленным на  уменьшение времени ишемии и  по-
пытку ускорения восстановления коронарного 
кровотока.

Противопоказания для ТЛТ
С целью обеспечения безопасности ТЛТ необ-

ходимо тщательно оценить наличие противопоказа-
ний к проведению ТЛТ: 

Абсолютные противопоказания 
•  ранее  перенесенный  геморрагический 

инсульт или нарушение мозгового кровообращения 
неизвестной этиологии;

•  ишемический инсульт в предшествующие 6 мес.;
•  повреждения центральной нервной системы, 

или ее новообразования, или артериовенозные 
мальформации;

•  недавняя  серьезная  травма/хирургическое 
вмешательство/травма головы (в  течение предыду-
щих 3-х нед.);

•  желудочно-кишечное  кровотечение  (в  тече-
ние последнего мес.);

•  геморрагический диатез;
•  расслоение аорты;

•  пункция  некомпрессируемых  сосудов  (био-
псия печени, спинно-мозговая пункция) в течение 
предыдущих 24 ч.

Относительные противопоказания к ТЛТ:
•  транзиторная ишемическая атака в предше-

ствующие 6 мес.;
•  наличие  плохо  контролируемой  артериаль-

ной гипертонии (в момент госпитализации — систо-
лическое АД >180  мм рт.ст. и/или диастолическое 
АД >110 мм рт.ст.);

•  тяжелое заболевание печени;
•  инфекционный эндокардит;
•  травматичная или длительная (>10 мин) сер-

дечно-легочная реанимация;
•  введение  стрептокиназы,  в  т. ч.  модифици-

рованной, >5 сут. назад или известная аллергия 
на нее;

•  беременность и 1-я нед. после родов;
•  обострение язвенной болезни;
•  прием  пероральных  антикоагулянтов  (для 

этих пациентов лучше использовать тактику пер-
вичного ЧКВ независимо от  ожидаемого времени 
до  ЧКВ-опосредованной реперфузии. Введение 
парентеральных антикоагулянтов проводится также 
как у  пациентов, не  получающих антикоагулянты 
вне зависимости от времени приема последней дозы 
перорального антикоагулянта). 

Препараты, используемые для ТЛТ и их 
дозирование (таблица 2) 

Фибринолитики (тромболитики) вызывают 
разрушение образовавшихся нитей фибрина; они 

Таблица 2
Фибринолитические препараты, используемые дозировки и антикоагулянтное сопровождение 

Препарат Дозы Сопровождение антикоагулянтами
Стрептокиназа 1500000 Ед в/в капельно в течение 60 мин Можно вводить без гепарина

Можно сочетать с гепарином
Лучше сочетать с эноксапарином или 
фундапариноксом

Проурокиназа (Пуролаза) 2000000 Ед болюс, затем 4000000 Ед 30-60 мин Можно без гепарина
Можно сочетать с гепарином инфузия 48 ч

Рекомбинантный белок, содержащий 
аминокислотную последовательность 
стафилокиназы (Фортелизин)

1. вводится двумя болюсами 10 мг (2 флакона) и через 
30 мин — 5 мг (1 флакон).
2. 10 мг (2 флакона) вводится болюсно, 5 мг (1 флакон) 
дополнительно разводится в 50 мл 0,9% раствора натрия 
хлорида и вводится инфузионно в течение 30 мин

Алтеплаза (Актилизе) При массе тела >65 кг вводят 15 мг в/в струйно, затем 
50 мг капельно 30 мин и затем 35 мг капельно 60 мин

Гепарин болюс 4000 Ед
Далее инфузия 48 ч 1000 Ед/ч
Лучше с эноксапарином 8 сут. или 
до выписки из стационара или 
успешного ЧКВ

Тенектеплаза (Метализе) 0, 5 мг/кг в/в струйно
>90 кг 10 мл
80-89 кг 9 мл
70-79 кг 8 мл
60-69 кг 7 мл
<60 кг 6 мл

Гепарин болюс 4000 Ед
Далее инфузия 48 ч 1000 Ед/ч
Лучше с эноксапарином 8 сут. или 
до выписки из стационара или 
успешного ЧКВ

Примечание: в/в — внутривенно.
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способствуют, в  основном, рассасыванию свежих, 
еще не подвергшихся организации, тромбов. 
В настоящее время используют в основном фибри-
нолитики непрямого действия. Они неактивны при 
непосредственном действии на  нити фибрина, 
но  при введении в  организм активируют эндоген-
ную фибринолитическую систему крови (превра-
щают профибринолизин в фибринолизин).

Препараты для ТЛТ делят на  неспецифичные 
к фибрину и фибринспецифичные. 

Стрептокиназа — непрямой активатор плазми-
ногена, получаемый из  культуры β-гемолити-
ческого стрептококка, относится к так называемым 
нефибринспецифичным тромболитикам. Она сни-
жает уровень фибриногена в  общем кровотоке, 
а также плазминогена, V и VIII факторов свертыва-
ния крови. Стептокиназа восстанавливает крово-
ток в  ~50% случаев. К  недостаткам стрептокиназы 
относится иммуногенность (выработка антител 
в  ответ на  чужеродный белок) и  невозможность 
и даже опасность повторного использования позже 
5 сут. от первого введения.

Фибринспецифические препараты, к которым 
относятся рекомбинантный тканевой активатор 
плазминогена (алтеплаза) и ее производное (тенек-
теплаза), а  также модифицированная (рекомби-
нантная) проурокиназа, обладают большим срод-
ством к фибрину тромба. Благодаря этому частота 
восстановления кровотока возрастает до 70%. Эти 
препараты не  антигенны, что позволяет повторно 
вводить их в любое время, как только в этом появ-
ляется необходимость. Механизм их действия свя-
зан с влиянием на активаторы фибринолиза. 

Сравнивая между собой такие препараты, как 
алтеплаза и  ее генно-инженерное производное 
тенектеплаза, следует отметить, что тенектеплаза 
обладает наиболее высокой фибриноспецифич-
ностью, связываясь с  фибриновым компонентом 
тромба, избирательно катализирует превращение 
связанного с  тромбом плазминогена в  плазмин, 
который разрушает фибриновую основу тромба. 
Тенектеплаза обладает наиболее высокой устойчи-
востью к инактивирующему действию эндогенного 
ингибитора активатора плазминогена I, она в  ~80 
раз больше, чем у алтеплазы. Тенектеплаза имеет бо-
лее длительный период полуэлиминации. Началь-
ное время полуэлиминации тенектеплазы (T1/2α) 
составляет 24±5,5 мин, что существенно больше, 
чем у алтеплазы (4-5 мин). Период полуэлиминации 
в  β-фазе для тенектеплазы составляет 129±87 мин 
и для алтеплазы ~40 мин. 

Согласно всем рекомендациям предпочти-
тельно использовать для ТЛТ фибринспецифиче-
ские препараты, в связи, с чем алтеплаза и тенекте-
плаза включены во все современные рекомендации 
по  лечению ОКС↑ST [1-3, 14, 15]. Недостаточный 
опыт применения проурокиназы (Пуролазы) 

и рекомбинантного белка, содержащего аминокис-
лотную последовательность стафилокиназы (Фор-
телизина) пока не  позволили экспертам включить 
их в свои рекомендации. 

Возможность введения тенектеплазы однократ-
ным болюсом позволяет широко использовать пре-
парат именно на  догоспитальном этапе оказания 
помощи. Это очень важный момент, т. к. догоспи-
тальное проведение ТЛТ обеспечивает в  2,5 раза 
более низкую смертность в сравнении с госпиталь-
ной ТЛТ [16]. 

Дозирование тенектеплазы зависит от  массы 
тела, которую подчас трудно точно установить 
на догоспитальном этапе у пациента с ИМ. Однако 
превышение или уменьшение дозы на 1-2 интервала 
не увеличивает ни частоту смертей, ни частоту вну-
тримозговых кровоизлияний [17].

Одним из  важных дополнений в  рекоменда-
циях европейского кардиологического общества 
[3] является изменение режима дозирования тенек-
теплазы у  пожилых людей  — у  больных ≥75 лет 
следует рассмотреть использование половинной 
дозы тенектеплазы. Основанием для этого послу-
жили результаты исследования STREAM (Strategic 
Reperfusion Early after Myocardial Infarction) [18], 
в котором было отмечено, что при использовании 
полной дозы тенектеплазы геморрагические 
инсульты были у  3 (7,1%) из  42 пожилых пациен-
тов, 2 из которых оказались фатальными. При вве-
дении тенектеплазы в  половинной дозе не  было 
геморрагических инсультов у  93 пожилых людей, 
при этом эффективность, оцененная по  разреше-
нию подъема ST, была одинаковой  — 63,2% vs 
56,0%, так же, как и доля пациентов, потребовав-
ших спасительной ЧКВ  — 42,9% vs 44,1%, а  пер-
вичная комбинированная точка (30-суточная 
смерть по  любой причине, кардиогенный шок, 
застойная сердечная недостаточность и реинфарк-
ты) была даже ниже (24,7%), чем при полной дозе 
тенектеплазы (31,0%). 

У женщин при фармакоинвазивной стратегии 
смертность и  большие неблагоприятные события 
были вдвое выше, чем у  мужчин 9,3% vs 4,9% 
(p=0,07) и  12,9% vs 7,9% (p=0,09), однако это свя-
зано не столько с полом пациентов, сколько с боль-
шим числом факторов риска у  женщин, таких как 
возраст, артериальная гипертония, хроническая 
болезнь почек, предшествующий инсульт, гипоти-
реоидизм и др. [19]. 

Критерии эффективности ТЛТ
Эффект оценивают по  ЭКГ через 60, 90 и  180 

мин от  начала ТЛТ. ТЛТ считается эффективной 
при снижении подъема сегмента ST на ЭКГ на ≥50% 
в отведении, где исходно он был максимально повы-
шен. Такое снижение с  высокой степенью вероят-
ности свидетельствует о реперфузии. К косвенным 
признакам реперфузии относят также появление 
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нарушений ритма: желудочковая экстрасистолия, 
ускоренный идиовентрикулярный ритм, желудоч-
ковая тахикардия и  фибрилляция желудочков, 
и динамика биохимических маркеров некроза мио-
карда. 

Своевременное начало ТЛТ может прервать 
развивающийся ИМ (абортивное течение ИМ). 
При этом сохраняется вольтаж зубцов R на  ЭКГ, 
изменения маркеров некроза будут минимальными 
и  по  данным эхокардиографии не  формируются 
значимые нарушения локальной сократимости 
миокарда. 

В Канадском регистре абортивное течение ИМ 
отмечено у 16% пациентов с более высокой частотой 
при тромболизисе, чем при первичном ЧКВ — 17,0% 
vs 14,7% (р=0,15). Достоверные различия (р для тен-
денции <0,001) получены в  первые 4 ч от  начала 
симптомов, особенно при тромболизисе в  течение 
первого часа от начала симптомов (до 31%). Важно, 
что и госпитальные исходы (смерть/шок/застойная 
сердечная недостаточность) были значимо лучше 
при абортивном ИМ  — 5,6% vs 13,6% (p<0,001); 
отношение шансов составило 0,22; 95% доверитель-
ный интервал (ДИ): 0,08-0,57 [20].

Позднее близкие данные были опубликованы 
по  результатам многоцентрового исследования 
STREAM. Показано, что абортивный ИМ (сниже-
ние ST на >50% через 90 мин) чаще отмечают при 
фармакоинвазивной стратегии (11,1%), чем при 
первичном ЧКВ (6,9%, р<0,01). Отчасти это объяс-
няют тем, что при фармакоинвазивной стратегии 
время до  реперфузии значимо меньше, чем при 
первичном ЧКВ  — 100 мин vs 178 мин (p<0,001). 
Важно, что при этом у пациентов с абортивным ИМ 
при фармакоинвазивной стратегии реже отмечалась 
комбинированная первичная точка смерть + шок + 

застойная сердечная недостаточность + повторные 
ИМ, чем в группе неабортивного течения — 5,1% vs 
12% (p=0,038) [21]. Полагают, что при фармакоин-
вазивной стратегии формируется больше ИМ 
с  малым размером, чем при первичном ЧКВ [22]. 
У пациентов, подвергшихся первичному ЧКВ, раз-
личий в  исходах при абортивном и  неабортивном 
течении ИМ выявлено не было [21]. Конечно, коро-
нароангиография является наиболее точным пря-
мым методом диагностики состояния коронарного 
кровотока и степени его восстановления — оценка 
степени коронарного кровотока по критериям TIMI 
(Thrombolysis in Myorardial Infarction). Наличие кро-
вотока TIMI ≥2 служит предиктором развития абор-
тивного ИМ при последующем проведении ЧКВ.

Может сложиться ситуация, когда у  пациента 
происходит быстрое снижение ST до начала репер-
фузионной терапии, что свидетельствует о спонтан-
ном тромболизисе. В  этом случае ТЛТ проводить 
не следует, и необходимо лишь проведение корона-
роангиографии и ЧКВ. 

Возможные осложнения ТЛТ
Наиболее частым осложнением ТЛТ являются 

кровотечения. Критерии тяжести кровотечений 
представлены в таблице 3.

Для остановки кровотечений можно использо-
вать механическое сдавливание места кровотечения 
при наружных кровотечениях. При тяжелых вну-
тренних кровотечениях используют введение све-
жезамороженной плазмы, протаминсульфата, тром-
боцитарной массы, криопреципитата. 

Мета-анализ 10 рандомизированных исследо-
ваний (n=2777 пациентов с  первичной ЧКВ 
и n=2784 — с ТЛТ) еще раз подтверждает предпоч-
тительность первичного ЧКВ, т. к. частота смертей, 
реинфактов и инсультов, так же, как и частота вну-

Таблица 3 
 Критерии тяжести кровотечений

Критерии группы TIMI
Большие кровотечения • Внутричерепные кровотечения

•  Любые видимые кровотечения (в т. ч. выявленные с помощью различных методов визуализации) 
со снижением уровня Hb на ≥5 г/дл или Ht на ≥15%

• Тампонада сердца
• Смерть от кровотечения

Умеренные
кровотечения

•  Любые видимые кровотечения (в т. ч. выявленные с помощью различных методов визуализации) 
со снижением уровня Hb на ≥3 г/дл или Ht на ≥10%.

• Отсутствие видимой потери крови и снижение уровня Hb на ≥4 г/дл или Ht на ≥2%
Минимальные кровотечения •  Любые видимые кровотечения (в т. ч. выявленные с помощью различных методов визуализации), 

сопровождающиеся снижением уровня Hb менее чем на 3 г/дл или Ht менее чем на 9%.
Критерии группы GUSTO

Тяжелые или угрожающие жизни 
кровотечения

• Внутричерепные кровотечения.
• Кровотечения, вызывающие нестабильность гемодинамики или требующие вмешательства.

Умеренные кровотечения • Кровотечения, требующие переливания крови, но не приводящие к нарушению гемодинамики.
Легкие кровотечения • Кровотечения, не удовлетворяющие критериям тяжелых и умеренно тяжелых

Примечание: Hb — гемоглобин, Ht — гематокрит. GUSTO — Global Utilization of Streptokinase and Tissue Plasminogen Activator for Occluded 
Coronary Arteries.
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тримозговых кровотечений при первичной ЧКВ 
была значительно меньше — 0,17; 95% ДИ: 0,06-0,50 
(р=0,001). Однако не  было выявлено различий 
между ТЛТ и первичной ЧКВ в общем числе гемор-
рагических осложнений и во внемозговых кровоте-
чениях в течение 30 сут. [23].

Таким образом, когда временной промежуток 
не позволяет произвести первичное ЧКВ, фармако-
инвазивный подход является вполне приемлемой 
альтернативой. По данным мета-анализа трех иссле-
дований, в которые были включены данные о 17325 
пациентах с  ОКС, выбор тенектеплазы по  сравне-
нию с  алтеплазой может значительно уменьшать 
риск больших кровотечений — относительный риск 
(ОР) =0,79; 95% ДИ: 0,69-0,90 (p=0,0002), хотя 
и  не  обеспечивает дополнительного снижения 
частоты внутримозговых геморрагических инсуль-
тов и 30-суточной смертности [24].

Тактика ведения больных с ОКС после примене-
ния ТЛТ

В соответствии с  фармакоинвазивной страте-
гией пациенты после ТЛТ должны быть обязательно 
госпитализированы в инвазивный центр для прове-
дения коронарной ангиографии и, при необходи-
мости, стентирования. Дальнейшая тактика зависит 
от результатов ТЛТ. 

В случае неэффективной ТЛТ инвазивное вме-
шательство должно быть произведено незамедли-
тельно — “спасительное” ЧКВ. 

При успешно проведенной ТЛТ инвазивное 
вмешательство можно проводить в сроки от 2 до 24 ч 
после ТЛТ. Это обосновано результатами мета-ана-
лиза 16 исследований (n=10034), которые показали, 
что выполнение ЧКВ в сроки <2 ч после ТЛТ при-
водило к  более высокой краткосрочной смерт-
ности  — 5,8% vs 4,5%, ОР 1,29, 95% ДИ: 1,00-1,65, 
и частоте реинфарктов — 4,1% vs 2,7%, ОР 1,46, 95% 
ДИ: 1,05-2,03, по  сравнению с  первичным ЧКВ. 
Однако различий не было при проведении раннего 
инвазивного вмешательства в срок от 2 до 24 ч после 
ТЛТ. Частота больших кровотечений при фармако-
инвазивной стратегии была выше и при немедлен-
ном  — 6,3% vs 4,4%, ОР 1,43, 95% ДИ: 1,11-1,85, 
и  при раннем вмешательстве  — 6,4% vs 4,4%, ОР 
1,46, 95% ДИ: 1,03-2,06, по сравнению с первичным 
ЧКВ [25].

Оценка результатов фармакоинвазивной стра-
тегии показала положительные результаты в  раз-
ных исследованиях. Например, введение фармако-
инвазивной стратегии в практику в Израиле пока-
зало, что смертность у пациентов с ОКС в течение 
30 сут. составила 4,7%, а  смертность в  течение 1 
года — 6,7%. Эти результаты сопоставимы с резуль-
татами, получаемыми в  исследованиях с  первич-
ным ЧКВ [26]. В исследовании STREAM (n=1892) 
фармакоинвазивная стратегия обеспечивала прак-
тически одинаковые результаты в сравнении с пер-

вичным ЧКВ у пациентов с симптомами, начавши-
мися в течение предшествующих 3 ч. Комбиниро-
ванная первичная конечная точка (смерть, 
реинфаркты, застойная сердечная недостаточность 
и шок в течение 30 сут.) составила 12,4% для фар-
макоинвазивного подхода и  14,3% при первичной 
ЧКВ (ОР составил 0,86; с  95% ДИ: 0,68-1,09). 
Смерть по  любой причине была одинаковой  — 
4,6% vs 4,4%, но большей была частота внутримоз-
говых кровотечений — 1,0% vs 0,2% [10]. Согласно 
данным University of Ottawa Heart Institute (Канада) 
первичное ЧКВ и  фармакоинвазивная стратегия, 
которая была определена для территорий, располо-
женных на расстоянии >90 км от инвазивного цен-
тра, показали одинаковую частоту смертности, 
реинфарктов и  инсультов, хотя была тенденция 
к более высокой частоте кровотечений при фарма-
коинвазивной стратегии. Важно, что медиана вре-
мени от “двери до иглы” была 31 мин при фарма-
коинвазивной стратегии и 95 мин от “двери до бал-
лона” для первичной ЧКВ [27]. Таким образом, 
фармакоинвазивная стратегия существенно умень-
шала время ишемии. По данным регистра KAMIR 
(Korea Acute Myocardial Infarction Registry) фарма-
коинвазивная стратегия (n=708) по  сравнению 
с  первичным ЧКВ (n=8878) обеспечивала более 
короткое время до  реперфузии (165 vs 241 мин; 
p<0,001) и более высокую частоту достижения кро-
вотока TIMI 3 (50,4% vs 13,7%; p<0,001). При этом 
исходы у больных через 12 мес. были одинаковыми: 
так смерти наблюдались в  4,4% vs 4,1% случаях, 
главные неблагоприятные события, такие как 
смерть + реинфаркт + реваскуляризация инфаркт-
связанного сосуда, аортокоронарное шунтирова-
ние  — 7,5% vs 7,8%, соответственно. Нежелатель-
ные эффекты через 12 мес. также были одинако-
выми при времени задерж-ки в  ~100 мин [28]. 
Аналогично в  рандомизированном исследовании 
EARLY-MYO (Early Routine Catheterization After 
Alteplase Fibrinolysis Versus Primary PCI in Acute ST-
Segment-Elevation Myocar dial Infarction) (n=344, 
7  центров) фармакоинвазивная стратегия с  поло-
винной дозой алтеплазы не отличалась по эффек-
тивности от первичного ЧКВ по разрешению сег-
мента ST ≥70% — 50,9% vs 45,5% (p=0,377). ИМ — 
23,3±11,3% vs 25,8%±13,7% (p=0,011) и  фракции 
выброса левого желудочка  — 52,2±11,0% vs 
51,4±12,0% (p=0,562). Не  было отмечено сущест-
венных различий в 30-суточных показателях общей 
смертности  — 0,6% vs 1,2% (р=1,0), повторного 
ИМ — 0,6% vs 0,6% (p=1,0), сердечной недостаточ-
ности — 13,5% vs 16,2% (p=0,545), больших крово-
течений — 0,6% vs 0% (р=0,497) или внутричереп-
ного кровоизлияния  — 0% vs 0%, лишь незначи-
тельные кровотечения наблюдались чаще в группе 
фармакоинвазивной стратегии  — 26,9% vs 11,0% 
(p<0,001) [29].



102

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2019;18(2)

При выборе тактики лечения и оценке резуль-
татов следует, конечно, учитывать и  многие дру-
гие факторы, например, возраст пациентов. 
В  National Registry of Myocardial Infarction data-
base [30], было показано, что первичная ЧКВ дает 
лучшие результаты, если время восстановления 
кровотока при ЧКВ не превышает 114 мин. Однако 
преимущества первичного ЧКВ теряются, если 
задержка превышает 40 мин для пациентов <65 
лет с передним ИМ. В то же время у людей >65 лет 
с  другой, чем передняя локализация ИМ, даже 
задержка в выполнении ЧКВ в 179 мин дает оди-
наковые результаты первичного ЧКВ и фармако-
инвазивного подхода.

В заключении следует привести результаты 
мета-анализа по  сопоставлению результатов пер-
вичного ЧКВ и  фармакоинвазивной стратегии, 
в который было включено 17 исследований (6 ран-
домизированных клинических исследований и  11 
наблюдательных), содержащих данные о  13037 
пациентах. При использовании фармкоинвазив-
ного подхода при времени от  симптомов до  введе-
ния стента >200 мин краткосрочная смертность 
и  частота развития кардиогенного шока были 
меньше, а частота реинфарктов выше, чем при пер-
вичном ЧКВ [31]. 

Вне зависимости от  тактики восстановления 
коронарного кровотока все пациенты с  ОКС↑ST 

должны получать двойную дезагрегантную терапию 
с первого дня и в течение 12 мес. после индексного 
события. При фармакоинвазивной стратегии кло-
пидогрел является препаратом выбора среди инги-
биторов P2Y12 у  пациентов, но  через 48 ч после 
тромболизиса рекомендуется рассмотреть возмож-
ность переключения на  прасугрел/тикагрелор 
у  пациентов, перенесших ЧКВ [3]. Следует отме-
тить, что в  недавно закончившемся исследовании 
TREAT (TicagRElor in pAtients with ST elevation 
myocardial infarction treated with Thrombolysis) [32] 
частота больших кровотечений не  различалась 
между группами, получавших клопидогрел и  тика-
грелор.

Таким образом к настоящему времени разрабо-
таны довольно четкие рекомендации по  ведению 
пациентов с  ОКС↑ST, которые дают широкий 
выбор подходов в зависимости от многих парамет-
ров, например, от  близости инвазивных центров, 
от  сроков обращения, состояния гемодинамики, 
от  некоторых клинических характеристик пациен-
тов. Целесообразно внедрение необходимых сис-
темных изменений для выполнения этих рекомен-
даций и  получения лучших результатов лечения. 
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