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Вступительное слово

вает публикацию протокола клинического исследо-
вания, посвященного изучению влияния физиче-
ских тренировок на жесткость сосудов у пациентов 
ишемической болезнью сердца и делает вывод о по-
ложительном вкладе измененного метода рандоми-
зации в  понимание влияния различных типов на-
грузок. 

Безопасность пациентов  — это дисциплина, 
возникшая в  ответ на растущую сложность оказа-
ния медицинской помощи и  связанное с  ней уве-
личение ущерба, причиняемого пациенту. Ким О. Т. 
представлен обзор исторических предпосылок, 
приведших к  формированию дисциплины "Без-
опасность пациентов", причин развития неблаго-
приятных событий в  медицинской практике и  ос-
новные инструменты борьбы с ними. 

Использование системного подхода к изучению 
этиологии развития определенной патологии по-
зволяет улучшить понимание патогенеза заболева-
ния, а  также разработать более эффективные диа-
гностические и  лечебные подходы, в  т.ч. улучшить 
прогнозирование риска его развития. Лимонова А. С. 
и соавт. рассмотрели такое направление междисци-
плинарных исследований, как нейрокардио логия, 
изучающая систему взаимодействий в  рамках оси 
мозг-сердце. 

Приятного чтения, 
Главный редактор, 
д.м.н., профессор, академик РАН
Драпкина Оксана Михайловна

Уважаемые читатели, 
в десятом номере журнала "Кардиоваскулярная те-
рапия и профилактика" вниманию читателей пред-
ставлены методические рекомендации "Психоэмо-
циональные факторы риска в амбулаторной практике".

Практический документ разработан для меди-
цинских специалистов терапевтического профи-
ля, работающих в  первичном амбулаторном звене 
здравоохранения, с  целью расширения и  совер-
шенствования знаний, а  также оказания медицин-
ской помощи взрослому населению в рамках изуча-
емой темы. Методические рекомендации включают 
основные разделы: определение, структура и  эпи-
демиология психоэмоциональных факторов риска, 
психоэмоциональные факторы риска в  клинике 
внутренних болезней, скрининг психоэмоциональ-
ных факторов риска в  рамках терапевтического 
приема, профилактика и  коррекция психоэмоцио-
нальных факторов риска хронических неинфекци-
онных заболеваний, немедикаментозная помощь 
пациентам, фармакотерапия психоэмоциональных 
расстройств. 

Отдаленные исходы у  больных артериальной 
гипертонией в  сочетании с  хроническими болез-
нями органов дыхания наблюдали Смирнова М. И. 
и соавт. в условиях поликлиники первичного звена 
здравоохранения.

Система матриксных металлопротеиназ на фоне 
лечения фармакологическими препаратами у  боль-
ных с  заболеваниями сердечно-сосудистой системы 
и высокими рисками изучаются двумя разными груп-
пами авторов, Михиным В. П. и  соавт. и  Подзолко-
вым В. И. и соавт., что свидетельствует о, несомненно, 
повышенном интересе к этой теме у исследователей.

Анциферова А. А. и соавт. проанализировали фи-
зическую и ценовую доступность точек по продаже 
алкоголя и табака в пилотном субъекте Российской 
Федерации  — Свердловской области. Результаты 
их работы могут быть использованы как аргументы 
для усиления мониторинга соблюдения и внесения 
изменений в  действующее законодательство, огра-
ничивающего доступность табачной и алкогольной 
продукции. 

Идея представления "Протокола исследования" 
и  получение комментария на проведенную работу 
была реализована в  рамках раздела "Мнение при-
глашенного редактора". Беграмбекова Ю. Л. оцени-
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Результаты проспективного наблюдения больных 
артериальной гипертонией с сопутствующими 
хроническими болезнями органов дыхания в рутинной 
практике. Часть I. Характеристика неблагоприятных 
событий
Смирнова М. И., Курехян А. С., Горбунов В. М., Андреева Г. Ф., Кошеляевская Я. Н., 
Деев А. Д. 
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Наиболее распространенным сердечно-сосудистым заболеванием 
(ССЗ) и фактором риска основных причин смерти является артери-
альная гипертония (АГ), распространенность которой в России со-
ставляет 44%. Сочетание АГ и хронических болезней органов дыха-
ния (БОД) может приводить к взаимовлиянию болезней, и ухудшать 
прогноз.
Цель. Изучить отдаленные исходы у больных АГ с БОД при наблю-
дении в условиях поликлиники первичного звена здравоохранения.
Материал и  методы. Проведено проспективное наблюдатель-
ное исследование амбулаторных больных АГ (n=156, возраст 
63,4±8,8 лет, мужчин 27,6%), из них у 49 была бронхиальная астма, 
у  20  — хроническая обструктивная болезнь легких (n=69; группа 
с  БОД). Комбинированная первичная конечная точка (КТ) включа-
ла: смерть, инфаркт миокарда, мозговой инсульт, транзиторную 
ишемическую атаку, реваскуляризацию артерий, стенокардию, 
атеросклероз периферических артерий (стеноз >50%), сердечную 
недостаточность, фибрилляцию предсердий и  желудочковую экс-
трасистолию >30 в ч. Вторичные КТ: гипертонический криз, госпи-
тализация, вызов скорой медицинской помощи и  временная не-
трудоспособность по поводу сердечно-сосудистых заболеваний, 
бронхиальной астмы, хронической обструктивной болезни легких, 
пневмония, хроническая дыхательная недостаточность. Третичные 
КТ: повышение уровня артериального давления (АД) без гиперто-
нического криза, потребовавшее коррекции терапии АГ, ухудшение 
течения БОД (увеличение суммарного балла по вопроснику ACQ-5 
или тесту CAT без признаков обострения), острый бронхит, другие 
острые заболевания и  обострения хронических, потребовавшие 
госпитализации, новые клинически значимые хронические заболе-
вания, не вошедшие в первичную и вторичную КТ.
Результаты. Продолжительность наблюдения составила 29±8 мес. 
По частоте событий первичной КТ группы не различались. Частота 

вторичных и третичных КТ была больше в группе с БОД за счет "ре-
спираторных" событий и эпизодов дестабилизаций АД, требующих 
коррекции лечения АГ (p<0,01). У  больных АГ с  БОД кумулятивная 
выживаемость оказалась ниже, а  кумулятивный риск наступления 
неблагоприятных событий — выше.
Заключение. Необходимы более крупные исследования в данной 
области, а  также анализ факторов, ассоциированных с  неблаго-
приятными исходами у  больных АГ, включающий характеристики 
АД и  учет БОД, с  целью совершенствования профилактических 
подходов.
Ключевые слова: артериальная гипертония, артериальное дав-
ление, бронхиальная астма, хроническая обструктивная болезнь 
легких, хронические болезни органов дыхания, исходы, конечные 
точки, проспективное наблюдение, коморбидность. 
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Prospective follow-up of hypertensive patients with concomitant chronic respiratory diseases in routine 
practice. Part I. Characterization of adverse events
Smirnova M. I., Kurekhyan A. S., Gorbunov V. M., Andreeva G. F., Koshelyaevskaya Ya. N., Deev A. D.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

The most common cardiovascular disease (CVD) and risk factor for the 
main causes of death is hypertension (HTN), the prevalence of which 
in Russia is 44%. The combination of HTN and chronic respiratory 
diseases (CRDs) can lead to mutual influence and worsen the 
prognosis.
Aim. To study long-term outcomes in HTN patients with CRDs under 
outpatient monitoring in primary health care.
Material and methods. This prospective observational study of 
hypertensive outpatients (n=156, age, 63,4±8,8 years, men, 27,6%) 
was carried out, of which 49 had asthma, 20  — chronic obstructive 
pulmonary disease (n=69; group with CRD). The composite primary 
endpoint included death, myocardial infarction, cerebral stroke, 
transient ischemic attack, arterial revascularization, angina pectoris, 
peripheral arterial disease (>50% stenosis), heart failure, atrial 
fibrillation, and ventricular premature beats >30 h. There were following 
secondary endpoints: hypertensive crisis, hospitalization, emergency 
call and temporary disability due to cardiovascular diseases, asthma, 
chronic obstructive pulmonary disease, pneumonia, chronic respiratory 
failure. In addition, the following tertiary endpoints were analyzed: 
increased blood pressure (BP) without a hypertensive crisis, which 
required correction of HTN therapy, deterioration in CRD course (an 
increase in the ACQ-5 or CAT total score without exacerbation), acute 
bronchitis, other acute diseases and exacerbations of chronic ones, 
which required hospitalizations, new clinically significant chronic 
diseases not included in the primary and secondary endpoints.
Results. The follow-up period was 29±8 months. The groups did not 
differ in relation to prevalence of primary endpoints. The frequency 
of secondary and tertiary endpoints was higher in the CRD group due 
to "respiratory" events and episodes of BP destabilization requiring 
correction of HTN therapy (p<0,01). In HTN patients with CRDs, 

cumulative survival was lower, and the cumulative risk of adverse events 
was higher.
Conclusion. Larger studies are needed in this area, as well as 
an analysis of the factors associated with adverse outcomes in 
hypertensive patients, including BP characteristics and accounting for 
CRDs, in order to improve preventive approaches.
Keywords: hypertension, blood pressure, asthma, chronic obstructive 
pulmonary disease, chronic respiratory diseases, outcomes, end 
points, prospective observation, comorbidity.

Relationships and Activities: none.

Smirnova M. I.* ORCID: 0000-0002-6208-3038, Kurekhyan A. S. ORCID: 
0000-0001-8498-7030, Gorbunov V. M. ORCID: 0000-0001-5195-8997, 
Andreeva G. F. ORCID: 0000-0001-6104-0135, Koshelyaevskaya Ya. N. 
ORCID: 0000-0001-5187-6190, Deev A. D. ORCID: 0000-0002-7669-
9714.

*Corresponding author: msmirnova@gnicpm.ru, smirnova.m.i@mail.ru

Received: 10/08-2022
Revision Received: 02/10-2022
Accepted: 18/10-2022

For citation: Smirnova M. I., Kurekhyan A. S., Gorbunov V. M., Andre-
eva G. F., Koshelyaevskaya Ya. N., Deev A. D. Prospective follow-
up of hypertensive patients with concomitant chronic respiratory 
diseases in routine practice. Part I. Characterization of adverse 
events. Cardiovascular Therapy and Prevention. 2022;21(10):3383. 
doi:10.15829/1728-8800-2022-3383. EDN RCAAZO

АГ  — артериальная гипертония, АГТ  — антигипертензивная терапия, АД  — артериальное давление, БА  — бронхиальная астма, БОД  — болезни органов дыхания, ИБС  — ишемическая болезнь сердца, 
КТ — конечная точка, НМИЦ ТПМ — Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины, РФ — Российская Федерация, СМАД — суточное мониторирование АД, 
СМП  — скорая медицинская помощь, ССЗ  — сердечно-сосудистые заболевания, ССО  — сердечно-сосудистые осложнения, ФР  — фактор(-ы) риска, ХОБЛ  — хроническая обструктивная болезнь легких, 
ACQ-5 — Asthma Control Questionnaire, CAT — COPD Assessment Test.

Введение
Наиболее распространенным сердечно-со-

судистым заболеванием (ССЗ) и  фактором риска 
(ФР) таких основных причин смерти, как инфаркт 
миокарда и  мозговой инсульт, является артериаль-
ная гипертония (АГ), распространенность которой 
в  Российской Федерации (РФ) велика и  по дан-
ным крупного эпидемиологического исследования 
ЭССЕ-РФ (Эпидемиология сердечно-сосудистых 
заболеваний в  регионах Российской Федерации) 
составляет 44% [1]. В  последнее время во многих 
экономически развитых странах, благодаря внедре-
нию современных методов диагностики и  лечения 
ССЗ, а  также модификации ФР было достигнуто 
снижение уровня заболеваемости и  смертности 
среди взрослого населения. Однако контроль тако-
го ФР, как АГ, все еще является недостаточным: це-
левого уровня артериального давления (АД) на ан-

тигипертензивной терапии (АГТ) достигают только 
41% мужчин и 53% женщин [1].

Отличительной особенностью больных АГ 
старших возрастных групп является часто встреча-
ющиеся коморбидность и  мультиморбидность, что 
связывают с  более длительным воздействием раз-
личных, зачастую нескольких, ФР [2]. Хрониче-
ские болезни органов дыхания (БОД), как и  ССЗ, 
являются одними из наиболее распространенных 
хронических неинфекционных заболеваний. По 
данным популяционного исследования Северо-За-
падного региона РФ, обструктивные изменения 
при спирометрии с  бронходилатационным тестом, 
характерные для хронической обструктивной бо-
лезни легких (ХОБЛ) выявлены у  6,8% взрослых 
в возрасте 35-70 лет (n=2974), а в старших возраст-
ных группах 55-64 года и 65-70 лет — у 8,8 и 12,3%, 
соответственно [3]. По данным популяционных ис-
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Известно, что прогноз пациентов с сердечно-со-
судистыми заболеваниями при наличии хрони-
ческих болезней органов дыхания (БОД) хуже. 

Что добавляют результаты исследования?
•  Описаны исходы пациентов с  артериальной ги-

пертонией (АГ) и  БОД (бронхиальная астма 
и хро ническая обструктивная болезнь легких) при 
наблюдении в  условиях поликлиники (2,5 года).

•  БОД вносят существенный вклад в прогноз па-
циентов с АГ, являются дополнительным бреме-
нем морбидности, включающем частые "респи-
раторные" события и ухудшения контроля арте-
риального давления.

•  Результаты исследования показывают, что па-
циенты с  коморбидностью "АГ+хронические 
БОД" нуждаются в  более тщательном контроле 
артериального давления и  совершенствовании 
профилактических подходов.

Key messages
What is already known about the subject?

•  It is known that the prognosis of patients with car-
dio vascular diseases in the presence of chronic res-
pira tory diseases (CRDs) is worse.

What might this study add?
•  The outcomes of patients with hypertension (HTN) 

and CRD (asthma and chronic obstructive pulmo-
nary disease) during 2,5-year outpatient follow-up 
are described.

•  CRDs make a significant contribution to the pro-
gnosis of patients with HTN, are an additio nal bur-
den of morbidity, including frequent "respi ra tory" 
events and deterioration in blood pres sure control.

•  The study results show that patients with comor-
bidity "HTN+chronic CRD" need more careful 
blood pressure control and improvement of preven-
tive approaches.

следований бронхиальная астма (БА) распростра-
нена примерно также, у 7% населения РФ [4], хотя 
на диспансерном учете состоит существенно мень-
шее количество пациентов (Росстат, форма 12). 

Известно, что у  больных ХОБЛ ССЗ встреча-
ются в 2 раза чаще, чем у пациентов без ХОБЛ, при 
этом риск ишемической болезни сердца (ИБС), на-
рушений ритма сердца, сердечной недостаточности, 
заболеваний периферических артерий повышен 
в  2-5 раз [5]. Основной причиной смерти больных 
ХОБЛ с  легким течением и  средней тяжести явля-
ется не дыхательная недостаточность, а именно сер-
дечно-сосудистые осложнения (ССО) [6]. БА неза-
висимо от курения и других ФР ССЗ ассоциирована 
с ИБС у женщин [7]. При этом АГ может встречать-
ся более чем у  трети больных хроническими БОД 
(в старших возрастных группах — у >80% пацентов) 
[8, 9]. Кроме того, используемые для регулярной 
терапии БОД противовоспалительные и бронхоли-
тические препараты могут влиять на сердечно-сосу-
дистую систему; применение некоторых сердечно-
сосудистых препаратов связывают с течением БОД 
[10]. Например, β-адреноблокаторы способствуют 
развитию бронхообструкции и  могут вызвать обо-
стрение БА, ингибиторы ангиотензинпревращаю-
щего фермента за счет влияния на уровень брадики-
нина могут способствовать развитию или усугубле-
нию кашля, а β2-агонисты — влиять на ритм сердца, 
уровень АД и калия. Сочетание АГ с ХОБЛ или БА 
может приводить к взаимовлиянию болезней, созда-
вать трудности в ведении больных и ухудшать про-
гноз [11]. Отмеченное нацеливает на проведение ис-
следований в области анализа событий в длительных 
наблюдениях больных АГ и БОД для поиска допол-

нительных направлений профилактики неблагопри-
ятных исходов, ее совершенствования.

Цель исследования  — изучить отдаленные ис-
ходы у больных АГ с БОД при наблюдении в усло-
виях первичного звена здравоохранения.

Материал и методы
Проведено проспективное наблюдательное когорт-

ное исследование больных АГ, обращающихся к кардио-
логу муниципальной поликлиники, часть которых имела 
сопутствующие БА или ХОБЛ. 

Критерии включения:
— мужчины и женщины в возрасте 30-79 лет,
— наличие регулярной АГТ не <2 нед. подряд с уров-

нем клинического АД на момент включения <180/110 мм 
рт.ст.,

— у больных БА или ХОБЛ наличие верифицирую-
щей диагноз медицинской документации (например, вы-
писки из истории болезни, заключения пульмонолога),

— наличие информированного согласия на участие 
в исследовании. 

Критерии невключения:
— симптоматическая АГ,
— состояния, препятствующие проведению каче-

ственного суточного мониторирования АД (СМАД)  — 
постоянная форма фибрилляции предсердий, психиче-
ские заболевания и др.,

— регистрация разовых значений систолического АД 
≥200 мм рт.ст. или диастолического АД ≥115 мм рт.ст. при 
СМАД, самоконтроле АД или клиническом измерении,

— острые заболевания и  сопутствующие хрониче-
ские в стадии обострения/декомпенсации,

— беременность, лактация.
Пациенты включались последовательно на амбула-

торном приеме кардиолога в 2013-2015гг в поликлиниче-
ском отделении № 5 МУЗ Люберецкая районная больни-
ца № 1 Московской области.
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Все пациенты проходили обследование исходно (ви-
зит 1) и затем дважды: через 6 мес. (визит 2) и 12 мес. (ви-
зит 3). На 1 и  3 визитах осуществлялись сбор анамнеза, 
физикальный осмотр, антропометрия, измерения кли-
нического АД и СМАД, спирометрия, общий и биохими-
ческий анализы крови, на втором визите сбор анамнеза, 
измерения клинического АД, осмотр. Регистрировались 
сведения о медикаментозной терапии заболеваний паци-
ентов.

Измерения клинического АД проводили трижды 
с  интервалом 1-2 мин автоматическим тонометром на 
обеих руках с выбором для дальнейших измерений руки 
с более высокими показателями АД и затем однократным 
измерением в  ортостазе через 1 мин. Результаты СМАД 
удовлетворяли следующим критериям качества: про-
должительность мониторирования ≥23 ч, ≥56 успешных 
измерений АД, отсутствие "пробелов" в  записи длитель-
ностью >1 ч [12]. Измерения АД в  дневное время (7:00-
22:59) проводились с интервалом 15 мин, в ночное время 
(23:00-6:59) с интервалом 30 мин.

Вопросник ACQ-5 (Asthma Control Questionnaire) 
применялся для оценки контроля симптомов БА [13], 
тест CAT (COPD Assessment Test) — для оценки влияния 
ХОБЛ на качество жизни пациента [14].

Сбор информации о  неблагоприятных событиях 
осуществляли и после 12 мес. наблюдения. Он был про-
должен через 2 мес. от визита 3 последнего включенно-
го пациента и  проводился путем телефонного опроса, 
начиная с первого включенного больного. Все неблаго-
приятные события категоризовали на три типа конеч-
ных точек (КТ).

Комбинированная первичная КТ включала: смерть по 
любой причине, инфаркт миокарда, мозговой инсульт, 
транзиторную ишемическую атаку, реваскуляризацию 
артерий, стенокардию напряжения, новые случаи зна-
чимого атеросклероза периферических артерий (стеноз 

>50%), острую сердечную недостаточность, развитие 
и прогрессирование хронической сердечной недостаточ-
ности, фибрилляцию предсердий (новые случаи) и  ча-
стую желудочковую экстрасистолию (>30 в ч).

Вторичные КТ: гипертонический криз; госпитализа-
ция по поводу ССЗ, обострения БА и ХОБЛ; вызов ско-
рой медицинской помощи (СМП) по поводу ССЗ, БА 
или ХОБЛ; временная нетрудоспособность по поводу 
ССЗ, БА или ХОБЛ; пневмония; развитие или прогрес-
сирование хронической дыхательной недостаточности.

Третичные КТ: ухудшение течения АГ (повышение 
уровня АД без гипертонического криза, потребовавшее 
коррекции АГТ) и БОД (увеличение суммарного балла по 
вопроснику ACQ-5 и  тесту CAT без признаков обостре-
ния), острый бронхит; другие острые заболевания и обо-
стрения хронических, потребовавшие госпитализации; 
впервые выявленные клинически значимые хронические 
заболевания, не вошедшие в первичную и вторичную КТ. 

Сведения о  КТ подтверждали путем оценки пер-
вичной документации (свидетельство о смерти, выписка 
из истории болезни и  др.). Протокол исследования был 
одобрен этическим комитетом НМИЦ ТПМ Минздрава 
России. 

Статистическая обработка данных проводилась с по-
мощью программы "SPSS, v21" (IBM Inc., США). Ис-
пользовались методы описательной статистики: оценка 
частот изучаемых показателей, анализ средних величин, 
стандартных отклонений и  ошибок. Для анализа меж-
групповых отличий использовался критерий Пирсона. 
Для оценки значимости различий количественных пере-
менных использовался дисперсионный анализ (ANOVA). 
В анализе выживаемости (регрессия Кокса) оценивалось 
время до наступления КТ. Показатели приведены в виде 
средних величин (М) с  соответствующим стандартным 
отклонением (SD). Различия считали статистически зна-
чимыми при p<0,05.

Таблица 1 
Основные характеристики включенных пациентов 

Все пациенты, n=156 АГ без БОД, n=87 АГ с БОД, n=69 р
Количество пациентов, n 156 87 69 -
Женский пол, % 72,4 73,6 71,0 0,579
Возраст, лет (M±SD) 63,5±8,9 62,2±8,6 65,1±9,0 0,047
"Длительность" АГ, лет (M±SD) 12,4±9,8 11,4±8,4 13,8±11,2 0,123
"Длительность" БОД, лет (M±SD) 3,9±8,9 - 8,8±11,7 -
Курение, в т.ч. в прошлом, % 
Индекс курения, п/л (M±SD)

44,8
10,1±17,6

44,8
9,0±16,3

42,0
11,6±19,2

0,292
0,370

Работа во вредных условиях, % 37,2 25,3 52,2 0,001
Инвалидность, % 30,1 19,5 43,5 <0,0001
Сопутствующие заболевания: одно, %
≥2, %

30,1 33,3 26,1 0,837
48,7 48,3 49,3

Клиническое САД/ДАД, мм рт.ст. (M±SD) 144,5±18,3/87,9±9,9 141,6±17,4/86,1±8,8 148,2±18,9/90,1±10,9 0,025/0,011
САД24/ДАД24, мм рт.ст. (M±SD) 123,4±11,5/73,5±7,2 120,1±10,7/72,2±6,7 127,6±11,1/75,1±7,5 <0,0001/0,013
ОФВ1/ФЖЕЛ (M±SD) 0,75±0,18 0,80±0,06 0,68±0,24 <0,001
ИМТ, кг/м2 (M±SD) 30,5±5,0 30,8±4,6 30,2±5,5 0,428

Примечание: п/л — пачка/лет, АГ — артериальная гипертония, БОД — болезни органов дыхания, ДАД — диастолическое АД, ИМТ — ин-
декс массы тела, ОФВ1/ФЖЕЛ — соотношение объема форсированного выдоха за первую сек к форсированной жизненной емкости легких 
по данным спирометрии после ингаляции сальбутамола 400 мкг, САД — систолическое АД, 24 — среднесуточный показатель, р — значи-
мость различий между группами с и без БОД.
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Таблица 2
Количество пациентов с событием КТ

Все пациенты, n=156 АГ без БОД, n=87 АГ с БОД, n=69 р 
Первичная КТ

Смерть от ОСН 2 1 1 0,466
Смерть от ХОБЛ 1 - 1
Смерть от онкологического заболевания 1 1 -
Острое нарушение мозгового кровообращения 1 - 1
Транзиторная ишемическая атака 2 1 1
Реваскуляризация артерий 7 (10*) 4 (5*) 3 (5*)
Развитие хронической сердечной 
недостаточности

2 - 2

Пароксизм фибрилляции предсердий 10 (32*) 6 (13*) 4 (19*)
Желудочковая экстрасистолия 4 2 2
Стенокардия напряжения 6 3 3
Синдром Лярише 1 - 1
Всего пациентов 32 16 (18,0%) 16 (23,9%)
Количество событий на 1 пациента группы** 0,4±1,5 0,3±0,9 0,5±2,1 0,319

Вторичные КТ
Гипертонический криз 31 (51*) 16 (20*) 15 (31*) 0,004
Госпитализация в связи ССЗ 12 (13*) 5 (5*) 7 (8*)
Госпитализация в связи БА 1 - 1
Госпитализация в связи ХОБЛ 2 - 2
Вызов СМП в связи с ССЗ 9 (13*) 4 (7*) 5 (6*)
Вызов СМП в связи с БА 1 - 1
Развитие или усиление ХДН 16 (20*) - 16 
Обострение БА 9 (11*) - 9 
Обострение ХОБЛ 2 - 2
Временная нетрудоспособность в связи ССЗ 4 1 3
Временная нетрудоспособность в связи БА 1 - 1
Внебольничная пневмония 1 - 1
Всего пациентов 57 23 (25,8%) 34 (50,7%)
Количество событий на 1 пациента группы** 0,8±1,4 0,4±0,8 1,3±1,8 <0,0001

Третичные КТ
Ухудшение течения АГ 40 (51*) 17 (24*) 23 (27*) <0,0001
Ухудшение течения БА 23 (25*) - 23
Ухудшение течения ХОБЛ 10 (17*) - 10
Острый бронхит 10 1 9
Онкологическое заболевание 3 2 1
ЦВБ, вертебробазилярная недостаточность 2 1 1 
Гипергликемическая кома 1 1 -
Дивертикулит толстой кишки 1 1 -
Сахарный диабет 2 типа 1 - 1 
Трофические язвы голеней 1 - 1 
Системная склеродермия 1 1 -
Обострение язвенной болезни желудка, 
 осложнившееся кровотечением

1 1 -

Острый калькулезный холецистит 1 1 -
Всего пациентов 76 29 (32,6%) 47 (70,1%)
Количество событий на 1 пациента группы** 0,7±1,0 0,4±0,7 1,2±1,0 <0,0001

Примечание: * — в скобках указано суммарное количество зарегистрированных событий за весь период наблюдения, ** — учтены все со-
бытия, зарегистрированные в период наблюдения пациентов; АГ — артериальная гипертония, БА — бронхиальная астма, БОД — болезни 
органов дыхания, КТ  — конечная точка, ОСН  — острая сердечная недостаточность, СМП  — скорая медицинская помощь, ССЗ  — сер-
дечно-сосудистые заболевания, ХДН — хроническая дыхательная недостаточность, ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, 
ЦВБ — цереброваскулярная болезнь, р — оценка достоверности различий между группами. 
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Рис. 1     Кривые кумулятивной выживаемости и кумулятивного риска наступления КТ у пациентов с АГ в зависимости от наличия хрониче-
ских БОД: А, Б — комбинированная первичная КТ, В, Г — вторичная КТ, Д, Е — третичная КТ.
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Результаты
Основные исходные характеристики пациентов
Включено 156 больных АГ II-III стадии, из них 

72,4% женщин. Средний возраст участников со-
ставил 63,4±8,8 лет. Все пациенты были разделены 
на 2 группы: АГ без БОД (n=87) и АГ с БОД (n=69, 
из них 49 с БА, 20 с ХОБЛ). Пациенты с БОД ока-
зались старше (p=0,047), достоверно чаще имели 
анамнез воздействия профессиональных вред-
ных факторов (р=0,001) и  группу инвалидности 
(р=0,001). По частоте сопутствующих заболева-
ний в  целом не различались (ИБС, сахарный диа-
бет и другие), однако среди пациентов с АГ и БОД 
было больше участников с  патологией опорно-
двигательного аппарата (дорсопатии, заболевания 
крупных суставов)  — 11,6 vs 2,3%, соответственно 
(p=0,019). Показатели клинического АД в  среднем 
были выше целевого уровня, и  соответствовали 
АГ 1 ст. Показатели амбулаторного АД по данным 
СМАД, в  среднем, не превышали пороговых зна-
чений (таблица 1). У  45 пациентов (28,8%) прово-
дилась монотерапия АГ, остальные принимали 
комбинацию из двух и  более антигипертензивных 
препаратов. 

Согласно оценке по вопроснику ACQ-5, у 47,0% 
пациентов с БА ее течение было неконтролируемым, 
у  20,4%  — частично контролируемым, у  32,6%  — 
контролируемым. По данным теста CAT симпто-
мы ХОБЛ незначительно влияли на качество жиз-
ни у 15% пациентов, умеренно и выраженно у 40%, 
очень серьезно у 5%. Регулярную терапию БОД при 
включении в  исследование получали лишь 56,5% 
больных (57,1% с БА и 55% с ХОБЛ). Еще 15 (21,7%) 
пациентов использовали только ингаляционные 
бронхолитики короткого действия для купирования 
респираторных симптомов и столько же пациентов 
(21,7%) не применяли какие-либо препараты для ле-
чения БОД.

Данные проспективного наблюдения 
Средняя продолжительность наблюдения со-

ставила 29,3±8,0 мес. (от 6 до 39 мес.). Все визиты 
исследования прошли 143 пациента: 7 отказались 
от участия на разных этапах наблюдения, 4 умерли, 
2 поменяли место жительства. Причиной смерти 
двух пациентов была острая сердечная недостаточ-
ность (один из них с АГ и БОД), одного пациента — 
прогрессирование дыхательной недостаточности, 
осложнения ХОБЛ; причина смерти четвертого 
пациента — рак предстательной железы (из группы 
без БОД). 

Всего исходы, вошедшие в  первичную КТ, заре-
гистрированы у  32 пациентов: смерть (4), острое 
нарушение мозгового кровообращения (1), тран-
зиторная ишемическая атака (2), реваскуляриза-
ция артерий (7), развитие хронической сердечной 
недостаточности (2), фибрилляция предсердий (10) 
и  частая желудочковая экстрасистолия (4), стено-

кардия напряжения (6), стенозирующий атероскле-
роз нижних конечностей (синдром Лярише, без 
реваскуляризации — 1). У 5 пациентов было 2 типа 
событий, вошедших в данную КТ.

Вторичные КТ отмечены у 57 пациентов: госпи-
тализация в связи с ССЗ/БА/ХОБЛ (13/1/2), вызов 
бригады СМП из-за ССЗ/БА (13/1), гипертониче-
ский криз (51), развитие/усиление хронической 
дыхательной недостаточности (20), открытие листа 
временной нетрудоспособности в  связи с  ССЗ/БА 
(4/1), обострение БА/ХОБЛ без госпитализации 
(11/2), пневмония (1).

Третичные КТ наблюдались у 76 пациентов: ухуд-
шение течения АГ/БА/ХОБЛ (40/23/10), острый 
бронхит (10), вертебробазилярная недостаточность 
(2), сахарный диабет (1), трофические язвы голе-
ней (1), гипергликемическая кома (1), дивертику-
лит толстого кишечника (1), обострение язвенной 
болезни желудка с  кровотечением (1), системная 
склеродермия (1), онкологическое заболевание (3), 
острый калькулезный холецистит (1).

Изучаемые группы пациентов различались по 
частоте событий, включенных во вторичные и тре-
тичные КТ, среднему количеству событий данных 
КТ на 1 пациента (таблица 2).

Эти результаты представлены в  виде кривых 
кумулятивной выживаемости и кумулятивного рис-
ка наступления событий КТ (рисунок 1). Кривые, 
составляющие комбинацию событий, включенных 
в  первичную КТ, расходились между группами по-
сле 10 мес. наблюдения (рисунок 1  А, Б), осталь-
ные  — почти с  самого начала наблюдения (рису-
нок 1 В-Е).

Обсуждение 
Сочетание ССЗ и БОД многие годы привлека-

ет внимание клиницистов. Это связано с довольно 
широкой распространенностью данной коморбид-
ности в  старших возрастных группах и  проблема-
ми терапии, а также с тем, что риск развития ССО 
и летального исхода у пациентов с БОД выше, чем 
у  пациентов без БОД, особенно при ХОБЛ [5, 11, 
15]. Последний факт объясняют не только большей 
распространенностью у  пациентов с  БОД таких 
ФР, как курение и системное воспаление, но и из-
менением функции внешнего дыхания [8]. В одном 
из крупных исследований было показано, что па-
дение объема форсированного выдоха за первую 
секунду у  больных ХОБЛ на 10% ассоциировано 
с ростом летальности от сердечно-сосудистых при-
чин на 28%, а частоты нефатальных сердечно-сосу-
дистых событий — на 20% [16].

Крупные исследования, например, проведен-
ные Чазовой И. Е. и  др. [15], демонстрируют, что 
у  больных АГ с  ХОБЛ в  1,5 раза чаще диагности-
руют ИБС (48,5 vs 31,1% пациентов без ХОБЛ), в 2 
раза  — хроническую сердечную недостаточность 
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(26,4 vs 12,6%) и в 2,5 раза — периферический ате-
росклероз (13,8 vs 5,6%). У  этой группы больных 
достоверно чаще встречаются инфаркт миокар-
да с образованием зубца Q (21,6 vs 13%) и инсульт/
транзиторная ишемическая атака (6,9 vs 5%) 
(р<0,001). БА в исследовании NHANES IV (National 
Health And Nutrition Examination Survey IV) была 
ассоциирована с более чем 2-кратным риском ССЗ 
у  женщин (инфаркт миокарда, мозговой инсульт, 
стенокардия, хроническая сердечная недостаточ-
ность, ИБС; отношение шансов 2,4; 95% довери-
тельный интервал: 1,2-4,7) [11]. В  настоящем ис-
следовании частота событий, входивших в первич-
ную КТ, включавшую ССО, смерть и другие, между 
группами пациентов с  АГ и  БОД и  АГ без БОД не 
различалась (таблица 2) несмотря на то, что паци-
енты с БОД были старше, характеризовались более 
высокими значениями АД (таблица 1). Возможно, 
это объясняется отсутствием различий между груп-
пами в частоте курения, по индексу массы тела. Од-
нако кумулятивная выживаемость в  группе с  БОД 
была ниже (рисунок 1 А), а кумулятивный риск на-
ступления событий  — выше. Можно полагать, что 
включение большего количества пациентов в  ис-
следование и  более длительное наблюдение могли 
бы продемонстрировать вклад БОД в  этот тип ис-
ходов у больных АГ, как и в работах других авторов 
[11, 17].

Значительные различия в  частоте вторичных 
КТ между изучавшимися группами обусловлены 
"респираторными" событиями у  пациентов с  АГ 
и  БОД  — госпитализациями и  вызовами бригады 
СМП в связи с БА и ХОБЛ, их обострениями, хро-
нической дыхательной недостаточностью. Частота 
гипертонических кризов и  госпитализаций по по-
воду ССЗ в  обеих группах оказалась сопоставима 
(таблица 2). Сравнить эти результаты с  данными 
других исследований нам не удалось. 

Частота третичных КТ в  группе с  БОД также 
была выше, главным образом, за счет "респиратор-
ных" событий  — ухудшения течения БА и  ХОБЛ, 
острого бронхита. В  то же время пациенты с  АГ 
и  БОД характеризовались большей частотой эпи-
зодов дестабилизации уровня АД  — повышений 
АД, требующих коррекции АГТ: 33,3 vs 19,5%, со-
ответственно (таблица 2). Это может быть связано 
как с  течением самих БОД (известно, что ухудше-

ние контроля симптомов БА и  течения ХОБЛ мо-
жет быть ассоциировано с повышением АД [8, 11]), 
так и возможным ухудшением течения заболеваний 
опорно-двигательного аппарата, частота которых 
оказалась значительно выше в группе с АГ и БОД. 
Известно, что при заболеваниях опорно-двига-
тельного аппарата чаще используют нестероидные 
противовоспалительные препараты, а с их приемом 
ассоциировано ухудшение контроля АД (например, 
у  принимающих ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента), ухудшение прогноза больных 
ССЗ, контроля БА, обострение ХОБЛ [18-21]. Эти 
события отмечались и  в  настоящем исследовании, 
однако их связь с приемом нестероидных противо-
воспалительных препаратов не оценивали. О боль-
шем бремени болезней у  пациентов с  АГ и  БОД 
дополнительно свидетельствует в  3 раза большее 
среднее количество событий вторичных и  третич-
ных КТ на одного больного за период наблюдения 
(таблица 2).

Ограничения исследования. Основными ограни-
чениями исследования являются относительно не-
большие количество включенных пациентов и дли-
тельность наблюдения, а также объединение паци-
ентов с БА и ХОБЛ в одну группу.

Заключение
В представленном исследовании по частоте со-

бытий первичной КТ больные АГ в  зависимости 
от наличия хронических БОД не различались, что 
может быть связано с  характеристиками включен-
ных пациентов. Дополнительный анализ показал, 
что хронические БОД вносят существенный вклад 
в  прогноз пациентов с  АГ, являются дополнитель-
ным бременем морбидности, поскольку кумуля-
тивная выживаемость в группе с БОД ниже, а куму-
лятивный риск наступления неблагоприятных со-
бытий выше для каждого типа КТ. Целесообразны 
дальнейшие исследования в  области изучения ко-
морбидности АГ и  БОД, в  т.ч. для оценки факто-
ров, ассоциированных с  неблагоприятными исхо-
дами, с  целью разработки специальных комплекс-
ных программ профилактики [22].

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Содержание матриксных металлопротеиназ в крови 
больных артериальной гипертонией с высоким 
сердечно-сосудистым риском на фоне терапии статинами
Михин В. П.1, Осипова О. А.2, Воротынцева В. В.3, Перуцкий Д. Н.2, Головина Н. И.2
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Цель. Провести сравнительную оценку влияния аторвастатина 
и  розувастатина в  составе комплексной терапии больных артери-
альной гипертонией (АГ) с  высоким сердечно-сосудистым риском 
на уровень матриксных металлопротеиназ -1, -9 (ММП-1,  ММП-9) 
и  тканевых ингибиторов матриксных металлопротаназ -1, -4 
(ТИМП-1, ТИМП-4).
Материал и  методы. В  исследование включены 140 больных АГ, 
которые на фоне антигипертензивной терапии получали аторва-
статин 20  мг/сут. в  течение года; в  последующем этот препарат 
был заменен на розувастатин, который у трех групп участников ис-
следования применялся в дозах 10 мг/сут. (n=96), 20 мг/сут. (n=24), 
40 мг/сут. (n=26). Пациентам были проведены стандартные клини-
ко-лабораторные и  инструментальные исследования. В  сыворот-
ке крови пациентов определяли уровни ММП-1, ММП-9 и  ТИМП-1, 
ТИМП-4.
Результаты. Больные, применявшие розувастатина в дозе 40 мг/сут., 
имели более выраженное снижение ММП-1, чем при лечении розу-
вастатином в дозе 10 и 20 мг/сут. (p<0,05), при этом различий в ди-
намике ММП-1 при лечении малыми и средними дозами не выявле-
но. Розувастатин оказывал менее выраженное влияние на ММП-9, 
чем на ММП-1, при этом повышение дозы розувастатина не влияло 
на интенсивность снижения ММП-9 (p>0,05). Содержание ТИМП-1 
и ТИМП-4 при приеме розувастатина возрастало, более выражен-
ный дозозависимый прирост ТИМП-1 отмечен при приеме розу-
вастатина 20 мг/сут. и 40 мг/сут., наибольший прирост ТИМП-4 — 
при использовании розувастатина в  дозе 40  мг/сут. Аторвастатин 

не оказывал значимого влияния на показатели ММП-1 и  ММП-9, 
ТИМП-1 и ТИМП-4.
Заключение. Длительное применение розувастатина (10  мг/сут., 
20 мг/сут., 40 мг/сут.) в составе комплексной терапии больных с вы-
соким сердечно-сосудистым риском влияет на параметры метабо-
лизма эластина и коллагена сосудистой стенки, уменьшая уровень 
ММП-1, ММП-9 и увеличивая содержание ТИМП-1, ТИМП-4 в крови.
Ключевые слова: артериальная гипертония, сердечно-сосудис-
тый риск, статины, матриксные металлопротеиназы, тканевые ин-
гибиторы матриксных металлопротеиназ.
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Content of matrix metalloproteinases in the blood of hypertensive patients with a high cardiovascular risk 
receiving statin therapy
Mikhin V. P.1, Osipova O. A.2, Vorotyntseva V. V.3, Perutsky D. N.2, Golovina N. I.2

1Kursk State Medical University. Kursk; 2Belgorod State National Research University. Belgorod; 3Kursk City Clinical Emergency Hospital. Kursk, 
Russia

Aim. To compare the effect of atorvastatin and rosuvastatin as part 
of complex therapy in patients with hypertension (HTN) with a high 
cardiovascular risk on the level of matrix metalloproteinases -1, -9 
(MMP-1, MMP-9) and tissue inhibitors of metalloproteinases -1, -4 
(TIMP-1, TIMP-4).
Material and methods. The study included 140 hypertensive patients 
who received atorvastatin (Liprimar) 20 mg/day in addition to anti hyper-
tensive therapy for a year, which was later replaced by rosuvastatin 

(Rosucard) in the following doses: 10 mg/day (n=96), 20 mg/day 
(n=24), 40 mg/day (n=26). Patients underwent standard clinical and 
paraclinical investigations. In the blood serum of patients, the levels of 
MMP-1, MMP-9 and TIMP-1, TIMP-4 were determined.
Results. Patients who used rosuvastatin at a dose of 40 mg/day 
had a more pronounced decrease in MMP-1 than those treated with 
rosuvastatin at a dose of 10 and 20 mg/day (p<0,05), while there were no 
differences in MMP-1 when using low and medium doses. Rosuvastatin 
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Введение
Высокая распространенность артериальной 

гипертонии (АГ) (>40%) [1] является ведущим фак-
тором сердечно-сосудистого риска (ССР) среди 
взрослого населения Российской Федерации [2]. 
Одним из ключевых органов-мишений АГ, наряду 
с  миокардом, является стенка артерий [3]. Имен-
но поражение сосудистой стенки на фоне АГ слу-
жит одним из провоцирующих факторов развития 
атеросклеротического поражения артерий. Наряду 
с дисфункцией сосудистого эндотелия, важнейшую 
роль в развитии гипертонической ангиопатии с по-
следующим присоединением атеросклеротического 
поражения [4] играет нарушение эластичности со-
судистой стенки [5]. 

Высокая концентрация ангиотензина II, ассо-
циированная с  АГ, инициирует ремоделирование 

матрикса, повышает содержание коллагена и  ак-
тивирует свободнорадикальные процессы в  сосу-
дистой стенке [6-9]. Ангиотензин II стимулирует 
экспрессию воспалительных цитокинов и факторов 
роста в матриксе, что способствует развитию обще-
воспалительной реакции, ремоделированию сосу-
дистой стенки и  увеличению ее жесткости [10, 11], 
которые ассоциируются с высоким ССР [5].

При сочетании АГ и  гиперхолестеринемии, 
либо недостижении целевого уровня холестери-
на (ХС), соответствующего степени сосудистого 
риска, прогрессирование поражения сосудистой 
стенки с развитием атеросклеротического процесса 
значительно ускоряется [12, 13]. В этой связи пред-
ставляется патогенетически оправданным, с  точки 
зрения профилактики поражения сосудистой стен-
ки, применение ингибиторов ангиотензинпревра-

АГ — артериальная гипертония, ЛНП — липопротеины низкой плотности, ММП — мариксные металлопротеиназы, ССР — сердечно-сосудистый риск, ТИМП — тканевые ингибиторы ММП, ХС — холестерин.

had a less pronounced effect on MMP-9 than on MMP-1, while increasing 
the dose of rosuvastatin did not affect the intensity of MMP-9 reduction 
(p>0,05). The content of TIMP-1 and TIMP-4 increased when taking 
rosuvastatin, while a more pronounced dose-dependent increase in 
TIMP-1 was observed with rosuvastatin 20 mg/day and 40 mg/day. 
In addition, the largest increase in TIMP-4 was observed when using 
rosuvastatin at a dose of 40 mg/day. Atorvastatin had no significant effect 
on MMP-1 and MMP-9, as well as TIMP-1 and TIMP-4.
Conclusion. Long-term rosuvastatin therapy (10 mg/day, 20 mg/day, 
40 mg/day) as part of the complex therapy of cardiovascular patients 
affects the metabolism of vascular wall elastin and collagen, reducing 
the level of MMP-1, MMP-9 and increasing the content of TIMP-1, 
TIMP-4 in the blood.
Keywords: hypertension, cardiovascular risk, statins, matrix metal lo-
proteinases, tissue inhibitors of metalloproteinases.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Результаты экспериментальных и  клинических 
работ свидетельствуют о том, что высокие дозы 
статинов оказывают благоприятное влияние на 
показатели ремоделирования матрикса при сер-
дечно-сосудистых заболеваниях высокого риска.

Что добавляют результаты исследования?
•  Работа показала эффективность влияния дли-

тельного применения розувастатина в  составе 
комбинированной терапии у  пациентов с  ар-
териальной гипертонией и  высоким сердечно-
сосудистым риском на параметры метаболизма 
эластина и коллагена сосудистой стенки.

Key messages
What is already known about the subject?

•  The results of experimental and clinical studies 
indicate that high doses of statins have a beneficial 
effect on the parameters of matrix remodeling in 
high-risk cardiovascular diseases.

What might this study add?
•  The work showed the effectiveness of the long-term 

use of rosuvastatin as part of combination therapy in 
patients with hypertension and high cardiovascular 
risk on the metabolism of vascular wall elastin and 
collagen.
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щающего фермента либо сартанов, ангиопротек-
тивный механизм которых очевиден, а эффект уже 
доказан. Вторым важным компонентом профилак-
тики развития атеросклероза служат гиполипиде-
мические средства, в частности статины [12-14], од-
нако ангиопротективный эффект препаратов этой 
группы связывают, как правило, исключительно 
с  их гиполипидемическими свойствами и  способ-
ностью уменьшать накопление ХС в  сосудистой 
стенке и  снижать воспалительную активность [15]. 
При этом подробно описана способность статинов, 
в  частности розувастатина, уменьшать жесткость 
сосудистой стенки [16]. Однако механизмы реали-
зации способности статинов увеличивать эластич-
ность сосудистой стенки остаются малоизучен-
ными. Имеются отдельные работы, описывающие 
снижение уровня коллагена и повышение содержа-
ния эластина при длительной терапии питавастати-
ном [17, 18]. При этом механизмы воздействия ста-
тинов на процессы коллагенобразования у пациен-
тов с  АГ и  высоким ССР остаются неясными [19]. 
Жестко-эластические свойства сосудистой стенки 
определяются соотношением эластина и коллагена 
(в норме 1:1), синтез и деградация которых регули-
руется матриксными металлопротеиназами (ММП) 
и  их тканевыми ингибиторами (ТИМП). ММП-1, 
-2, -9, -13 (коллагеназы) регулируют деградацию 
коллагена (преимущественно I и  III типов, содер-
жащихся в  сосудистой стенке, в  меньшей степе-
ни — II, VII, VII, X, XI типов), ММП-9 (желатина-
за) регулирует деградацию эластина, ТИМП (1-4) 
замедляет расщепление коллагена за счет ингиби-
рования металлопротеиназ: ТИМП-1 ингибирует 
ММП-1, -7, -9, -13; ТИМП-4 ингибирует ММП-2, 
-14. Нарушение соотношения содержания эластина 
и  коллагена лежит в  основе увеличения жесткости 
сосудистой стенки. При прогрессировании атеро-
склероза снижается концентрация ТИМП-1, раз-
вивается дисбаланс в степени деградации коллагена 
и эластина в соединительно-тканном матриксе, что 
приводит к  снижению прочности фиброзной по-
крышки астеросклеротической бляшки, ее разрыву 
и развитию тромботических осложнений, в частно-
сти, острого коронарного синдрома [20].

Аналогичные процессы, обуславливающие ре-
моделирование миокарда у  больных АГ с  высоким 
ССР, также регулируются ММП, но другими их 
подтипами [21]. 

Отмечено, что плазменные уровни ТИМП-1 
у  мужчин выше, чем у  женщин. Нормальный уро-
вень ТИМП-1 увеличивается с  возрастом. Кон-
центрация ТИМП-1 напрямую коррелирует с  ин-
дексом массы тела, индексом атерогенности. Ста  - 
бильность фиброзной капсулы атеромы определя-
ется состянием коллагеновых структур, стабиль-
ность которых регулируется ММП и ТИМП. В этой 
связи представляется целесообразным оценить вли  - 

яние статинов на механизмы регуляции метаболиз-
ма коллагена сосудистой стенки [22].

Цель исследования  — провести сравнитель-
ную оценку влияния аторвастатина (20  мг/сут.) 
и  розувастатина (10  мг/сут., 20  мг/сут., 40  мг/сут.) 
в составе комплексной терапии больных АГ с высо-
ким ССР на уровень ММП-1, ММП-9 и ТИМП-1, 
ТИМП-4. 

Материал и методы 
В исследование включены 140 больных АГ II ста-

дии, 2-3 степени с высоким ССР (оценивался по таблице 
SCORE-1  — Systematic Coronary Risk Evaluation) в  воз-
расте 45-59 лет, средний возраст 55,4±4,3 (мужчин — 118, 
женщин  — 22), продолжительность АГ 5-12 лет. Крите-
рии включения: высокий ССР, наличие АГ II стадии, 
2-3 ст., гиперхолестеринемия, для коррекции которой 
показаны статины, отсутствие в  анамнезе применения 
гиполипидемических средств, наличие гипотензивной 
терапии, возраст 45-59 лет. Включение в  исследование 
проходило в  рамках оценки эффективности гиполипи-
демической терапии при высоком ССР в реальной амбу-
латорно-клинической практике. Критерии невключения 
в исследование: наличие нарушения углеводного обмена, 
курение, индекс массы тела >35 кг/м2. 

Индекс массы тела у  включенных в  исследование 
больных составлял 25-35  кг/м2 (избыточная масса тела 
или ожирение I ст.). Основные факторы ССР — АГ и ги-
перхолестеринемия (уровень общего ХС — 6-8 ммоль/л). 
При включении в исследование больным в условиях ам-
булаторно-поликлинического наблюдения был назначен 
аторвастатин 20 мг/сут., который они получали в течение 
1 года, но не достигли целевого уровня ХС и ХС липопро-
теинов низкой плотности (ЛНП), в  связи с  чем аторва-
статин был заменен на розувастатин 10  мг/сут. В  случае 
недостижения целевого уровня ХС и ХС ЛНП в течение 
4 нед., доза препарата увеличивалась до 20 мг/сут., а при 
недостижении целевого уровня ХС и ХС ЛНП в течение 
последующих 4 нед., доза увеличивалась до 40  мг/сут., 
далее в случае недостижения целевых уровней к лечению 
дополнялся эзатимиб 10  мг/сут. (в  соответствии с  Рос-
сийскими рекомендациями, VI пересмотр) [23]. После 
назначения эзатемиба больные из исследования исклю-
чались. Продолжительность лечения розувастатином со-
ставляла 18 мес., при этом дозу 10 мг/сут. получали 90 па-
циентов, 20 мг/сут. — 24, 40 мг/сут. — 26 больных. Коли-
чество больных, включенных в  исследование, в  ходе его 
выполнения не изменилось. 

В качестве антигипертензивной терапии больные 
получали эналаприл 20-40  мг/сут., индапамид ретард 
1,5  мг/сут., при недостижении целевого артериально-
го давления лечение дополняли метопрололом 100-
150  мг/сут., дозовые режимы определялись эффектив-
ностью терапии. Для повышения приверженности к  ле-
чению при включении в  исследование и  каждые 6 мес. 
в  процессе наблюдения с  больными проводились инди-
видуальные беседы о  значимости непрерывной гиполи-
пидемической и антигипертензивной терапии, необходи-
мости достижения целевых показателей липидного про-
филя и артериального давления.

Наряду с  определением в  крови концентрации ХС, 
ХС ЛНП и других параметров липидного спектра, а так-
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же аспартатаминотрансферазы, аланинаминотрансфера-
зы (не превышали 3-кратного значения верхней грани-
цы нормы), креатинфосфокиназы (не превышала верх-
ней границы нормы), в крови оценивали концентрацию 
ММП-1, ММП-9, ТИМП-1, ТИМП-4 до начала лечения 
статинами, через 1 год от начала приема аторвастатина 
и через 6, 12 и 18 мес. от начала лечения розувастатином.

Содержание всех исследуемых параметров — ММП-
1, ММП-9, ТИМП-1, ТИМП-4 — определяли в сыворот-
ке крови методом твердофазного иммуноферментного 
анализа (BCM Diagnostics), на многоканальном анали-
заторе Multiscan FC. Оценивали оптическую плотность 
образца при длине волны 450 нм и 510 нм в соответствии 
с инструкцией производителя.

С целью получения референтных значений иссле-
дуемых параметров в  исследование была включена кон-
трольная группа здоровых доноров-добровольцев  — 
мужчин (15 человек в  возрасте 25-40 лет), у  которых 

однократно оценивалось содержание ММП-1, ММП-9, 
TИМП-1, ТИМП-4 в сыворотке крови.

Статистический анализ результатов исследования 
выполнен с  использованием Statistica 6,0. Характер рас-
пределения выборки оценивался по критерию Шапи-
ро-Уилка. Данные, отличные от нормального распре-
деления, представлены в  виде медианы  — Me и  интер-
квартального интервала Q25; Q75. При статистической 
обработке использовались методы непараметрической 
статистики. Достоверность различий между количе-
ственными признаками в  сравниваемых выборках оце-
нивались по критерию Манна-Уитни, использовали ран-
говый дисперсионный анализ по Фридмену (Friedman 
ANOVA — сравнение непараметрических параметров ≥3 
групп  — апостериорный анализ), критерий Вилкоксона 
(для парного сравнения групп) с  учетом поправки Бон-
феррони. Уровнем критической значимости (р) считали 
значения <0,05.

Таблица 1
Содержание ММП-1, ММП-9 в сыворотке крови больных высокого CCР

Показатель Группы больных Сроки исследования
Исходно 1 год лечения 

 аторвастатином
6 мес. лечения 
розувастатином

12 мес. лечения 
розувастатином

18 мес. лечения 
 розувастатином

ММП-1
(нг/мл)

Розувастатин 
10 мг/сут. n1=90

31,8 [28,7; 37,3] 26,4 [24,2; 27,9]
р1=0,032

18,7 [16,3; 20,9]
р2=0,031

16,7 [11,8; 18,2]
р2=0,027

16,6 [11,2; 18,0]
р2=0,036

Розувастатин 
20 мг/сут. n2=24

32,2 [29,1; 35,4] 28,9 [25,3; 30,2]
р1=0,049

16,2 [14,3; 20,2]
р2=0,019

15,8 [10,4; 17,3]
р2=0,018

15,4 [9,4; 16,6]
р2=0,020

Розувастатин 
40 мг/сут. n3=26

36,7 [34,1; 40,9] 34,7 [29,1; 36,4]
р1=0,067

17,1 [13,9; 19,7]
р2=0,022

16,8 [11,2; 19,0]
р2=0,021

15,1 [10,1; 17,8]
р2=0,018

ММП-9
(нг/мл)

Розувастатин 
10 мг/сут. n1=90

213,8 [189,4; 224,3] 204,8 [172,6; 219,4]
р1=0,068

168,8 [159,2; 190,1]
р2=0,018

160,4 [149,2; 180,1]
р2=0,024

164,8 [154,7; 171,1]
р2=0,023

Розувастатин 
20 мг/сут. n2=24

228,3 [201,3; 237,6] 221,4 [198,1; 232,0]
р1=0,071

176,4 [163,8; 201,1]
р2=0,031

170,4 [157,2; 198,3]
р2=0,032

162,3 [149,1; 189,6]
р2=0,027

Розувастатин 
40 мг/сут. n3=26

264,7 [241,6; 272,1] 254,6 [232,1; 261,4]
р1=0,080

201,3 [180,4; 231,2]
р2=0,028

193,2 [175,2; 224,1]
р2=0,034

190,4 [162,3; 209,1]
р2=0,031

Примечание: р1 — достоверность различий между исходными значениями и полученными на фоне 12 мес. терапии аторвастатином, р2 — 
достоверность различий результатов после 12 мес. лечения аторвастатином и указанными сроками терапии розувастатином. 

Таблица 2
Содержание ТИМП-1, ТИМП-4 в сыворотке крови больных высокого ССР

Показатель Группы больных Сроки исследования
Исходно 1 год лечения 

 аторвастатином
6 мес. лечения 
розувастатином

12 мес. лечения 
розувастатином

18 мес. лечения 
розувастатином

ТИМП-1
(нг/мл)

Розувастатин 
10 мг/сут. (n1=90)

264,0 [224,3; 272,4] 271,8 [249,2; 281,3]
р1=0,089

319,8 [284,2; 341,2]
р2=0,034

330,1 [297,1; 348,7]
р2=0,028

340,2 [306,4; 357,1]
р2=0,014

Розувастатин 
20 мг/сут. (n2=24)

257,3 [226,0; 268,1] 265,8 [234,1; 272,4]
р1=0,091

314,2 [270,2; 330,4]
р2=0,031

324,7 [285,4; 331,1]
р2=0,019

320,1 [291,6; 348,1]
р2=0,010

Розувастатин 
40 мг/сут. (n3=26)

213,7 [190,4; 229,7] 224,8 [192,1; 131,1]
р1=0,054

306,8 [268,4; 318,4]
р2=0,021

318,8 [265,3; 338,4]
р2=0,014

324,6 [284,1; 341,8]
р2=0,008

ТИМП-4
(нг/мл)

Розувастатин 
10 мг/сут. (n1=90)

96,8 [80,3; 110,7] 101,8 [94,3; 119,0]
р1=0,084

121,3 [116,9; 132,7]
р2=0,029

115,2 [109,4; 127,8]
р2=0,019

113,9 [104,2; 131,2]
р2=0,038

Розувастатин 
20 мг/сут. (n2=24)

94,8 [82,3; 109,8] 92,4 [80,7; 111,2]
р1=0,112

109,3 [84,7; 116,5]
р2=0,036

118,2 [108,2; 129,2]
р2=0,012

120,3 [118,2; 132,1]
р2=0,023

Розувастатин 
40 мг/сут. (n3=26)

87,2 [74,2; 101,3] 94,3 [74,2; 106,8]
р1=0,053

114,8 [90,3; 122,7]
р2=0,027

117,8 [94,3; 131,2]
р2=0,010

115,8 [92,1; 129,4]
р2=0,021

Примечание: р1 — достоверность различий между исходными значениями и полученными на фоне 12 мес. терапии аторвастатином, р2 — 
достоверность различий результатов после 12 мес. лечения аторвастатином и указанными сроками терапии розувастатином. 
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Исследование соответствовало принципам Хель-
синкской декларации; одобрено региональным Этиче-
ским комитетом при ФГБОУ ВО "Курский государствен-
ный медицинский университет" Минздрава России (про-
токол № 40 от 07.12.2017); все пациенты подписывали 
информированное согласие. 

Результаты 
Оценка исходного содержания в  крови метал-

лопротеиназ (таблица 1) показала, что концентра-
ция ММП-1 во всех исследуемых группах была 
выше референтных значений у здоровых лиц (в со-
ответствии с  инструкцией производителя) и  кон-
центрации, определеной в  крови здоровых доно-

ров контрольной группы  — 12,8 [10,1; 16,2] нг/мл 
(p<0,05). Содержание ММП-9 во всех исследуемых 
группах также было выше референтных значений 
(в  соответствии с  инструкцией производителя) 
и  здоровых доноров контрольной группы  — 134,7 
[121,4; 143,2] нг/мл (p<0,05).

У включенных в  исследование больных ис-
ходный уровень как ТИМП-1, так и  ТИМП-4 был 
выше, чем у  здоровых лиц контрольной группы  — 
413,2 [401,1; 434,6] нг/мл (p<0,05); 175,8 [162,4; 
183,6] нг/мл (p<0,05), соответственно (таблица 2). 

При этом достоверных различий по содержа-
нию в  крови ММП-1, ММП-9 между группами не 
выявлено, за исключением группы, в  которой для 
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Рис. 1     Содержание ММП-1 в сыворотке крови больных АГ высокого риска на фоне терапии аторвастатином и розувастатином в различных 
дозовых режимах. Исходный уровень параметра принят за 100%. 

Рис. 2     Содержание ММП-9 в сыворотке крови больных АГ высокого риска на фоне терапии аторвастатином и розувастатином в различных 
дозовых режимах. Исходный уровень параметра принят за 100%. 
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достижения целевого уровня ХС ЛНП потребо-
валось применять розувастатин в  дозе 40  мг/сут., 
величина ММП-9 в  этой группе была выше, чем 
в  остальных группах (p<0,05). В  этой же груп-
пе отмечено и  более низкое содержание ТИМП-1 
(p<0,05). 

Анализ изменений содержания ММП-1 в  ре-
зультате терапии аторвастатином (таблица 1, ри-
сунок 1) показал, что наибольшее снижение кон-
центрации ММП-1 (на 15,1%) наблюдалось только 
у  больных первой группы, получавших впослед-

ствии розувастатин в дозе 10 мг/сут., в других груп-
пах изменение содержания ММП-1 незначитель-
ное: у  больных второй группы, получавших впо-
следствии розувастатин в дозе 20 мг/сут. — на 7,4%; 
у  больных третьей группы, получавших впослед-
ствии розувастатин в  дозе 40  мг/сут. достоверных 
изменений не зафиксировано.

Замена аторвастатина на розувастатин в течение 
6 мес. сопровождалась (здесь и  далее: в  сравнении 
с исходным уровнем исследуемого параметра) сниже-
нием концентрации ММП-1 при приеме розуваста-

Рис. 4     Содержание ТИМП-4 в сыворотке крови больных АГ высокого и очень высокого ССР на фоне терапии аторвастатином и розуваста-
тином в различных дозовых режимах. Исходный уровень параметра принят за 100%.

Рис. 3     Содержание ТИМП-1 в сыворотке крови больных АГ высокого и очень высокого ССР на фоне терапии аторвастатином и розуваста-
тином в различных дозовых режимах. Исходный уровень параметра принят за 100%.
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тина в дозе 10 мг/сут. на 41,2%, в дозе 20 мг/сут. — 
на 49,7%, в  дозе 40  мг/сут.  — на 53,4% (p<0,05 
в  сравнении с  уровнем после приема аторваста-
тина). Терапия розувастатином в  дозе 10  мг/сут. 
в  течение 12 мес. сопровождалась дальнейшим 
снижением концентрации ММП-1 на 47,5%, к  18 
мес. — сохранялась на достигнутом уровне. Приме-
нение розувастатина в  дозе 20  мг/сут. в  течение 12 
и  18 мес. не приводило к  дальнейшему снижению 
ММП-1, ее концентрация сохранялась на достиг-
нутом уровне (p<0,05 в сравнении с уровнем после 
приема аторвастатина). В  группе пациентов, полу-
чавших терапию розувастатином 40  мг/сут. в  тече-
ние 12 и  18 мес., содержание ММП-1 фактически 
сохранялось на достигнутом уровне и  составляло 
54,3 и  58,8% от исходного уровня, соответственно 
(p<0,05).

Обращает на себя внимание, что в  первые 6 
мес. терапии отмечались дозозависимые различия 
в степени динамики ММП-1: прием розувастатина 
10  мг/сут. приводил к  меньшему приросту содер-
жания ММП-1, чем 20 или 40 мг/сут. (р<0,05), хотя 
различий в  эффективности между последними до-
зами не выявлено (p>0,05).

Анализ динамики содержания ММП-9 показал 
(таблица 1, рисунок 2), что на фоне терапии аторва-
статином в любом из дозовых режимов отсутствуют 
изменения со стороны указанного параметра. При 
приеме розувастатина в  различных дозовых режи-
мах (10  мг/сут., 20  мг/сут., 40  мг/сут.) отмечалось 
снижение концентрации ММП-9 к 6 мес. — на 21,1; 
22,7 и  23,9%, соответственно; к  12 мес.  — на 25,0; 
25,4 и 28,0%; к 18 мес. — на 22,9; 28,9 и 28,1%, со-
ответственно (p<0,05 в сравнении с уровнем после 
приема аторвастатина). 

Анализ динамики содержания TИМП-1 пока-
зал (таблица 2, рисунки 3 и 4), что на фоне терапии 
аторвастатином в  каждой из трех групп отсутству-
ют достоверные изменения со стороны указанно-
го параметра (р>0,05). В группе пациентов, в даль-
нейшем принимавших розувастин 10  мг/сут., к  6 
мес. терапии отмечалось повышение TИМП-1 на 
21,1%, к  12 мес.  — на 25,0%, к  18 мес.  — на 28,9% 
(p<0,05). В  группе пациентов, принимавших розу-
вастин 20 мг/сут., к 6 мес. терапии отмечалось по-
вышение TИМП-1 на 22,1%, к 12 мес. — на 26,2%, 
к  18 мес.  — на 24,4%. При приеме розувастатина 
40  мг/сут., к  6 мес. терапии отмечалось повыше-
ние TИМП-1 на 43,6%, к  12 мес.  — на 49,2%, к  18 
мес.  — на 51,9%. Обращает на себя внимание, что 
наибольшее повышение содержания TИМП-1 на-
блюдалось в группе пациентов, принимавших розу-
вастатин в дозе 40 мг/сут. (p<0,05). Различий в эф-
фективности розувастатина в  дозах 10 и  20  мг/сут. 
не отмечено (p<0,05).

При анализе динамики концентрации TИМП-4 
на фоне терапии аторвастатином в  каждой из трех 

групп (таблица 2, рисунки 3 и  4) отмечалось от-
сутствие достоверных изменений со стороны ука-
занного параметра (р>0,05). В  группе пациентов, 
принимавших розувастин 10 мг/сут., к 6 мес. тера-
пии отмечалось повышение содержания TИМП-4 
на 25,3%, к  12 мес.  — на 19,0%, к  18 мес.  — на 
17,7%. В  группе пациентов, принимавших розува-
стин 20  мг/сут., к  6 мес. терапии отмечалось по-
вышение TИМП-9 на 15,3%, к 12 мес. — на 24,7%, 
к  18 мес.  — на 26,9%. При приеме розувастатина 
40 мг/сут., к 6 мес. терапии отмечалось повышение 
TИМП-9 на 31,7%, к 12 мес. — на 35,1%, к 18 мес. — 
на 32,8% (p<0,05). 

При замене аторвастатина на розувастатин уже 
к  6 мес. терапии наблюдалось достоверное повы-
шение содержания TИМП-9. При этом на фоне те-
рапии розувастатином в дозах 20 и 40 мг/сут. отме-
чалась более выраженная динамика ТИМП-9 к  12 
и  18 мес. терапии (р<0,05). Значимых различий по 
влиянию на концентрацию ТИМП-9 между сред-
ними и высокими дозами розувастатина не обнару-
жено (р>0,05).

Обсуждение 
Полученные результаты свидетельствуют о по-

вышенном содержании (в отличие от здоровых лю-
дей) ММП-1 и  ММП-9 и  низкой концентрации 
ТИМП-1 и  ТИМП-4 в  крови больных АГ с  высо-
ким ССР. Длительное применение розувастатина 
(10  мг/сут.; 20  мг/сут.; 40  мг/сут.) в  составе ком-
плексной терапии больных АГ с высоким ССР вли-
яет на параметры метаболизма эластина и  колла-
гена сосудистой стенки, уменьшая уровень ММП-
1, ММП-9 и  увеличивая содержание ТИМП-1, 
ТИМП-4, что согласуется с имеющимися на сегод-
няшний день данными, в частности, о повышении 
ММП-2 и  ММП-9 при АГ [24, 25] и  увеличении 
в крови ММП-2 и ММП-9 у животных при экспе-
риментальных моделях гипертензии [26, 27]. Такие 
изменения ассоциируются с  развитием гиперто-
нической ангиопатии, за счет нарушения протео-
лиза коллагена IV типа, инициирующего процессы 
миграции и  инфильтрации сосудистого эндотелия 
с  формированием атеросклеротического пораже-
ния, увеличением жесткости артериального русла 
[25, 28, 29]. Повышение уровня ММП-9 в  клини-
ческой практике было отмечено при гипертониче-
ском кризе [30].

Полученные в  результате настоящего исследо-
вания данные свидетельствуют о  неоднозначном 
влиянии статинов на уровень исследуемых ММП 
у  пациентов с  АГ и  высоким ССР: аторвастатин 
(10  мг/сут.) фактически не влияет на содержание 
ММП-1, ММП-9 и  уровень ТИМП-1 и  ТИМП-4 
в отличие от розувастатина, позитивное воздествие 
которого на процессы метаболизма коллагена было 
продемонстрировано в исследовании. 
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Таким образом, больные, у  которых целевой 
уровень ХС ЛНП был достигнут применением ро-
зувастатина в дозе 40 мг/сут. имели более выражен-
ное снижение ММП-1, чем при лечении розува-
статином в дозах 10 и 20 мг/сут. (p<0,05), при этом 
дозовых различий при лечении малыми и средними 
дозами не наблюдалось. При лечении аторвастати-
ном не происходило существенных изменений кон-
центрации ММП-1.

Розувастатин оказывал менее выраженное вли-
яние на ММП-9, чем на ММП-1, при этом повы-
шение дозы розувастатина не влияло на характер 
и интенсивность снижения ММП-9 (p<0,05). 

Заключение
Больные АГ с  высоким ССР характеризуются, 

в сравнении со здоровыми лицами, более высоким 

содержанием в  крови ММП-1, ММП-9 и  низкой 
концентрацией ТИМП-1 и ТИМП-4. 

Применение аторвастатина (20  мг/сут. в  тече-
ние 12 мес.) у больных АГ с высоким ССР не оказы-
вают существенного влияния на содержание ММП-
1, ММП-9, ТИМП-1, ТИМП-4. 

Длительная терапия розувастатином больных АГ 
с  высоким ССР сопровождается снижением в  кро-
ви уровня ММП-1, ММП-9, повышением ТИМП-1 
и ТИМП-4. Позитивная зависимость изменения ис-
следуемых параметров от дозы розувастатина отмече-
на лишь в  отношении ММП-1, ТИМП-1, ТИМП-4 
при приеме розувастатина 40 мг/сут.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Особенности реваскуляризации миокарда и анализ 
конечных точек через год наблюдения у больных 
с острыми и хроническими формами ишемической 
болезни сердца в зависимости от наличия или отсутствия 
сахарного диабета
Мамедов М. Н., Марданов Б. У., Кокожева М. А., Шукуров Ф. Б., Ахундова Х. Р., 
Куценко В. А. 
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Анализ особенностей реваскуляризации миокарда у  боль-
ных острой и хронической формами ишемической болезни сердца 
(ИБС) и с различным гликемическим статусом, а также оценка ос-
ложнений через год наблюдения. 
Материал и  методы. В  проспективное сравнительное клиниче-
ское исследование включены 202 больных обоего пола с острыми 
и  хроническими формами ИБС. В  зависимости от гликемическо-
го статуса и  формы ИБС больные были распределены в  четыре 
группы: острые формы ИБС и  сахарного диабета 2 типа (СД2); 
острые формы ИБС без СД2 (контрольная группа); хронические 
формы ИБС и  СД2; хронические формы ИБС без СД2 (контроль-
ная группа). В  зависимости от клинического состояния и  резуль-
татов коронарной ангиографии пациентам проводили различные 
виды реваскуляризации миокарда: баллонная ангиопластика без 
стентирования, стентирование, коронарное шунтирование, стенти-
рование + коронарное шунтирование. Через год после выписки со 
всеми пациентами связывались для оценки осложнений и  конеч-
ных точек, к  числу которых относили повторный инфаркт миокар-
да, острое нарушение мозгового кровообращения, повторную го-
спитализацию, повторную реваскуляризацию и смерть. Проведена 
оценка суммарного показателя конечных точек. 
Результаты. До 80% больным острыми и хроническими форма-
ми ИБС вне зависимости от гликемического статуса была прове-
дена реваскуляризация, в  основном  — стентирование. Частота 
стентирования среди лиц без СД2 с острой и хронической фор-
мами ИБС была достоверно выше по сравнению с  больными 
СД2. Абсолютное число пациентов с  коронарным шунтировани-
ем, в  т.ч. в  сочетании со стентированием было больше в  груп-
пах с  СД2. В  группах без СД2 количество пациентов с  одним 
стентом оказалось в 2-2,5 раза выше по сравнению с группами, 
имеющими СД2  — острые формы ИБС (p=0,041) и  хронические 
формы ИБС (p=0,017). По частоте имплантации ≥2 стентов груп-
пы не различались. В  течение 1 года после выписки среди лиц 
с острой и хронической формами ИБС и СД2 наблюдается боль-
ше госпитализаций и  повторных вмешательств. По количеству 

нефатальных и  фатальных осложнений группы между собой не 
различались, хотя абсолютные цифры этих показателей оказа-
лись выше у  больных с  СД2. Суммарные показатели конечных 
точек у лиц с СД2 вне зависимости от формы ИБС были в 2 раза 
выше по сравнению с соответствующими контрольными группа-
ми (p<0,001). 
Заключение. Большинство пациентов с  острой и  хронической 
формами ИБС вне зависимости от гликемического статуса под-
верглись реваскуляризации миокарда. У  пациентов без СД2 пре-
обладало стентирование, чаще всего одной коронарной артерии. 
Больным СД2 наряду со стентированием проводилось коронарное 
шунтирование, а  также сочетание этих двух процедур. Через год 
наблюдения число осложнений у  больных СД2 оказалось в  2 раза 
больше по сравнению с  пациентами без СД2, что подчеркивает 
важность проведения вторичной профилактики, включая комплекс-
ную медикаментозную коррекцию. 
Ключевые слова: реваскуляризация миокарда, ишемическая бо-
лезнь сердца, сахарный диабет, конечные точки. 
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Analysis of myocardial revascularization and endpoints after a 1-year follow-up of patients with acute  
and chronic coronary artery disease, depending on diabetes presence
Mamedov M. N., Mardanov B. U., Kokozheva M. A., Shukurov F. B., Akhundova H. R., Kutsenko V. A.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To analyze myocardial revascularization in patients with acute 
and chronic coronary artery disease (CAD) and with different glycemic 
status, as well as to evaluate complications after a 1-year follow-up.
Material and methods. This prospective comparative clinical study 
included 202 patients of both sexes with acute and chronic coronary 
artery disease. Depending on the glycemic status and CAD type, the 
patients were divided into four groups: acute CAD and type 2 diabetes 
(T2D); acute CAD without T2D (control group); chronic CAD and T2D; 
chronic CAD without DM2 (control group). Depending on the clinical 
condition and the results of coronary angiography, patients underwent 
various types of myocardial revascularization: balloon angioplasty 
without stenting, stenting, coronary artery bypass grafting, stenting + 
coronary artery bypass grafting. One year after discharge, all patients 
were contacted to evaluate complications and endpoints, which 
included recurrent myocardial infarction, cerebrovascular accident, 
readmission, revascularization, and death. Total indicator of endpoints 
was assessed.
Results. Up to 80% of patients with acute and chronic CAD, regardless 
of glycemic status, underwent revascularization, mainly stenting. The 
prevalence of stenting among persons without T2D with acute and 
chronic CAD was significantly higher compared with patients with T2D. 
The absolute number of patients with coronary artery bypass grafting, 
including in combination with stenting, was higher in the T2D groups. 
In groups without T2D, the number of patients with one stent was 2-2,5 
times higher compared to groups with T2D — acute CAD (p=0,041) and 
chronic CAD (p=0,017). The prevalence of implantation of ≥2 stents 
did not differ between the groups. Within 1 year after discharge, there 
were more hospitalizations and reoperations among people with acute 
and chronic CAD and T2D. The groups did not differ in the number of 
non-fatal and fatal complications, although the absolute numbers of 
these indicators were higher in patients with T2D. The total number 
of endpoints in T2D people, regardless of the CAD type, were 2 times 
higher compared to the corresponding control groups (p<0,001).

Conclusion. Most patients with acute and chronic CAD, regardless 
of glycemic status, underwent myocardial revascularization. In patients 
without T2D, stenting prevailed, most often of one coronary artery. 
Patients with T2D, along with stenting, underwent coronary bypass 
grafting, as well as a combination of these two procedures. After 
a  year of follow-up, the number of complications in patients with T2D 
was 2 times higher compared to patients without type 2 diabetes, 
which emphasizes the importance of secondary prevention, including 
complex drug treatment.
Keywords: myocardial revascularization, coronary artery disease, 
diabetes, endpoints.
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Введение 
Сочетание сахарного диабета 2 типа (СД2) 

с  ишемической болезнью сердца (ИБС) является 
одной из часто встречаемых форм коморбидности 
в  клинической практике [1]. По данным клинико-
эпидемиологических исследований за последние 
годы среди лиц с  острой и  хронической формами 
ИБС число больных СД2, в  частности, с  впервые 
выявленной ее формой, увеличилось [2, 3]. Было 
отмечено омоложение СД2 [4]. Метаанализ 26 ис-
следований с участием 1325493 человек из 30 стран 
продемонстрировал, что заболеваемость СД2 в бо-
лее молодом возрасте ассоциировано с более высо-
ким риском развития осложнений сердечно-сосу-
дистых заболеваний и смерти [5]. 

 В литературе описан ряд клинических прояв-
лений ИБС и  функционально-анатомических осо-

бенностей сердечно-сосудистой системы при СД2, 
что обусловлено ролью нарушений углеводного 
обмена в  развитии атеросклероза. Ангиографиче-
ские исследования показали, что у пациентов с СД2 
более вероятно наличие стеноза ствола левой коро-
нарной артерий (ЛКА) и  многососудистого пора-
жения коронарного русла с  более диффузным по-
ражением мелких ветвей [6, 7]. Кроме того, паци-
енты с  СД2 имеют бóльшую атеросклеротическую 
нагрузку и  повышенное количество богатых липи-
дами бляшек с вероятностью разрыва [8, 9]. Среди 
больных СД2 безболевая ишемия миокарда встре-
чается чаще по сравнению с лицами без нарушений 
углеводного обмена [10, 11]. 

Для ведения пациентов с СД2 и ИБС разрабо-
таны международные клинические рекомендации, 
которые по мере накопления данных крупных ис-

АКШ — аортокоронарное шунтирование, ДИ — доверительный интервал, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, КА — коронарные артерии, КШ — коронарное шунтирование, ЛКА — 
левая коронарная артерия, ОКС — острый коронарный синдром, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ОР — относительный риск, СД2 — сахарный диабет 2 типа, ЧКВ — чрескожное коро-
нарное вмешательство, SYNTAX — Synergy between Percutaneous Coronary Intervention with TAXUS and Cardiac Surgery.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Современные методы лечения больных ишеми-
ческой болезнью сердца (ИБС) и сахарным диа-
бетом 2 типа (СД2), помимо медикаментозной 
терапии, включают эндоваскулярные и хирурги-
ческие вмешательства. 

•  Наличие сопутствующего СД2 у  больных ИБС 
ассоциируется с ухудшением прогноза. 

Что добавляют результаты исследования?
•  Сопряженное течение СД2 и  различных форм 

ИБС характеризуется тяжелым поражением ко-
ронарного русла, требующим проведения по-
вторных эндоваскулярных вмешательств. 

•  У больных ИБС и СД2 количество осложнений 
в  течение 1 года после выписки из стационара 
значимо превалирует по сравнению с больными 
ИБС без СД2. 

•  Полученные результаты вносят вклад в  совер-
шенствование методов вторичной профилакти-
ки больных острыми и хроническими формами 
ИБС и СД2. 

Key messages
What is already known about the subject?

•  Modern methods of treating patients with coronary 
artery disease (CAD) and type 2 diabetes (T2D), in 
addition to drug therapy, include endovascular and 
surgical interventions.

•  The presence of concomitant T2D in patients with 
coronary artery disease is associated with worse pro-
gnosis.

What might this study add?
•  The concomitant course of T2D and various CAD 

types is characterized by severe damage to the coro-
nary system, requiring endovascular reinter ven tions.

•  In patients with CAD and T2D, the number of com-
plications within 1 year after discharge from the 
hospital significantly prevails compared with patients 
with CAD without T2D.

•  The results obtained contribute to the improvement 
of methods of secondary prevention of patients with 
acute and chronic CAD and type 2 diabetes.

следований регулярно обновляются. Согласно по-
следним европейским рекомендациям, выпол-
нение реваскуляризации миокарда посредством 
чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ) 
или коронарного шунтирования (КШ) более эф-
фективно снижает тяжесть клинических симпто-
мов, уменьшает потребность в  антиангинальных 
средствах, а  также улучшает переносимость фи-
зических нагрузок и  увеличивает качество жиз-
ни по  сравнению с  медикаментозным лечением 
в  краткосрочной и  долгосрочной перспективе 
[12-14]. Прогнозируемая хирургическая смерт-
ность, анатомические особенности поражения ко-
ронарных артерий (КА) и  возможность выполне-
ния полной реваскуляризации являются важными 
критериями в ходе выбора лечебной тактики меж-
ду ЧКВ или КШ. Принятие решения о предпочти-
тельном методе лечения (консервативное лечение, 
ЧКВ или КШ) осуществляется при оценке соотно-
шения риск-польза от  вмешательства, уточнении 
рисков развития перипроцедурных осложнений, 
а также изменений качества жизни, долгосрочного 
прогноза в  отношении смерти, вероятности раз-
вития инфаркта миокарда (ИМ) или потребности 
в повторной реваскуляризации [15].

Необходимо отметить, что оценка краткосроч-
ного прогноза жизни пациентов также является 
важным показателем оценки тактики лечения и  ее 
реализации. 

Цель настоящего исследования  — анализ осо-
бенностей реваскуляризации миокарда у  больных 

острой и  хронической формами ИБС и  с  различ-
ным гликемическим статусом, а  также оценка ос-
ложнений через год наблюдения. 

Материал и методы 
В проспективное сравнительное клиническое ис-

следование были включены 202 больных обоего пола 
с острыми (ИМ без подъема SТ, нестабильная стенокар-
дия) и  хроническими формами ИБС (стабильная ИБС, 
в  т.ч. перенесенным ИМ), госпитализированных в  кар-
диологические отделения НИИ скорой помощи им. 
Н. В. Склифосовского (г. Москва) с 2018 по 2019гг. В за-
висимости от гликемического статуса и  формы ИБС 
больные были распределены в четыре группы: 

• первая группа (n=50) (средний возраст 56,6±0,96 
лет, мужчины/женщины 34/16)  — пациенты с  острой 
формой ИБС и СД2;

• вторая (контрольная) группа (n=52) (средний 
возраст 58,7±1,01 лет, мужчины/женщины 37/15)  — па-
циенты с острой формой ИБС без СД2;

• третья группа (n=49) (средний возраст 57,9±1,04 
лет, мужчины/женщины 35/14)  — пациенты с  хрониче-
ской формой ИБС и СД2;

• четвертая (контрольная) группа (n=51) (60,2±0,9 
лет, мужчины/женщины 34/17)  — пациенты с  хрониче-
ской формой ИБС без СД2. 

Критерии невключения: 
— возраст <35 и >75 лет;
— СД2 1 типа; 
— бронхиальная астма и  хронические обструктив-

ные заболевания легких с дыхательной недостаточностью 
I-III ст.; 

— заболевания системы кроветворения и  коллаге-
нозы; 
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Проведена оценка суммарного показателя конечных 
точек. 

Все пациенты подписали информированное согла-
сие для участия в наблюдательном исследовании. Прото-
кол одобрен локальным этическим комитетом. 

Статистический анализ. Ввод данных в  региональ-
ном исследовательском центре проводился в  системе 
ACCESS MS OFFICE. Статистический анализ прове-
ден при помощи статистического пакета SAS (Statistical 
Analysis System), а  также среды анализа данных R 4.1.2. 
Распределение считалось близким к  нормальному, если 
отсутствовала асимметричность и  мультимодальность 
гистограммы распределения. Для оценки достоверности 
различий между двумя группами в  случае близости па-
раметра к  нормальному распределению использовался 
t-критерий Стьюдента, в  противном случае  — критерий 
Манна-Уитни. Значимость различий качественных пока-
зателей определялась с  помощью критерия χ2 и  точного 
критерия Фишера. Данные представлены в виде средних 
(М) значений и ошибок среднего (m). В случае попарных 
сравнений между группами применена поправка Холма 
на множественные сравнения. Различия считались до-
стоверными при значениях p<0,05. 

Результаты 
Клиническая характеристика пациентов, вклю-

ченных в  исследование, представлена в  табли-
це  1. В  группе лиц с  острым коронарным синдро-
мом (ОКС) при поступлении был выявлен ИМ без 
подъема сегмента ST, в  группе лиц с  СД2 у  42% 
больных, а  в  группе лиц без СД2 у  19% пациентов 
(p=0,018). Большинство пациентов в  этих группах 
поступали с  нестабильной стенокардией. В  группе 
лиц с СД2 нестабильная стенокардия была выявле-
на у 58% пациентов, а в группе лиц без СД2 — у 81% 
пациентов (p=0,046). До 20% пациентов обеих 
групп отмечали наличие ИМ в анамнезе. 

В группе лиц с  хронической формой ИБС 
и  СД2 у  33% пациентов поводом для госпитали-
зации была стабильная стенокардия, а  в  группе 
лиц без СД2 этот показатель составил 50%. В  то 
же время у  45% пациентов с  СД2 в  анамнезе был 
ИМ, а  в  группе лиц без СД2 ИМ был зарегистри-
рован в  38% случаев. У  каждого пятого пациента 

— онкологические заболевания; 
— эндогенные психические заболевания; 
— участие в  любом другом исследовании в  течение 

30 дней перед отбором. 
Для оценки клинического состояния всем пациен-

там было проведено анкетирование, осмотр, измерение 
антропометрических и  гемодинамических показателей. 

Всем больным проводили электрокардиографию 
(ЭКГ) в 12-ти стандартных отведениях с помощью аппа-
рата Schiller АТ-10 plus (Швейцария). Холтеровское мо-
ниторирование ЭКГ (качественная и  количественная 
оценка нарушений ритма и  проводимости, динамики 
сегмента SТ) проводили с помощью носимых мониторов 
Schiller МТ — 101 (Швейцария) и "Союз-"ДМС" (Россия). 
Эхокардиографическое исследование проводили транс-
торакальным доступом при помощи ультразвукового ап-
парата Samsung HM70A (Южная Корея) в  соответствии 
с рекомендациями Американской ассоциации эхокардио-
графии в М- и В-режимах. 

С целью визуализации коронарных артерий (КА) 
для определения тяжести атеросклеротического пора-
жения и  выбора оптимальной тактики лечения всем па-
циентам выполнялась селективная коронарография на 
ангиографической установке "Allura Xper FD20" (Phillips, 
Нидерланды) под местной анестезией (0,5% раство-
ра новокаина) по методу М. Judkins путем чрескожной 
пункции бедренной артерии по S. Seldinger, либо через 
A. radialis справа.

В зависимости от клинического состояния и резуль-
татов коронарной ангиографии пациентам проводились 
различные виды реваскуляризации: баллонная ангио-
пластика без стентирования, стентирование (стент с  ле-
карственным покрытием — DES), КШ, стентирование + 
КШ. Пациентам с  острой формой ИБС реваскуляриза-
ция проводилась в  экстренном порядке, тогда как боль-
ным с  хронической формой ИБС выполнили процедуру 
в плановом порядке по факту госпитализации. 

Через год после госпитализации со всеми пациента-
ми связывались для оценки осложнений и конечных то-
чек, к числу которых относили:

• повторный ИМ;
• острое нарушение мозгового кровообращения 

(ОНМК);
• смерть; 
• повторную госпитализацию по сердечно-сосудис-

тым событиям;
• повторную реваскуляризацию.

Таблица 1 
Формы ИБС у пациентов, госпитализированных в кардиологическое отделение n (%)

СД2 
острые
n=50

СД2 
 хронические
n=49

Без СД2 
острые 
n=52

Без СД2 
 хронические
n=51

р

1 гр vs 3 гр 2 гр vs 4 гр 1 гр vs 2 гр

ИМ без подъема ST 21 (42%) 10 (19%) 0,018
Нестабильная стенокардия 29 (58%) 42 (81%) 0,046
Стабильная стенокардия 16 (33%) 26 (51%) 0,072
Атеросклеротический 
 кардиосклероз 

11(22%) 5 (10%)
0,106

ИМ в анамнезе 12 (24%) 22 (45%) 10 (19%) 20 (39%) 0,634 0,686 0,035

Примечание: ИМ — инфаркт миокарда, СД2 — сахарный диабет 2 типа.
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гонисты кальция до 30% случаев. Всем пациентам 
также были назначены статины.

В ходе проведения коронарной ангиографии 
было выявлено, что группы с острой формой ИБС 
с  или без СД2 по частоте поражений магистраль-
ных КА были сопоставимы. Обнаружено, что сте-
нозы дистальной трети КА у  пациентов с  СД2 
имели место в  2 раза чаще по сравнению с  груп-
пой без СД2 (78% случаев), а у пациентов без СД2 
(42%), эти различия были статистически значимы 
(р<0,001). 

В группах лиц с хронической формой ИБС по 
частоте гемодинамически значимых поражений 
основных магистральных КА статистически зна-
чимые различия не выявлены. В группе лиц с ИБС 
и  СД2 диффузное многососудистое поражение КА 
выявлялось достоверно чаще по сравнению с груп-
пой без СД2 — 73 и 45%, соответственно (р<0,005).

Необходимо подчеркнуть, что среди пациен-
тов с острой и хронической формами ИБС из мето-
дов реваскуляризации преобладало стентирование 
(в несколько раз больше, чем КШ), сочетание стен-
тирования и шунтирования, а также ангиопластика 
без стентирования (таблица 2). В  группе с  острой 
формой ИБС без СД2 количество процедур стен-
тирования оказалось на 50% больше, чем в  груп-
пе с СД2, что было статистически значимо — 65 vs 

с  СД2 и  десятого пациента без СД2 имелся атеро-
склеротический кардиосклероз. В  целом, в  группе 
лиц с  хроническими формами ИБС и  СД2 частота 
ИМ в  анамнезе была в  2 раза выше по сравнению 
с  острой формой ИБС, что было статистически 
значимо (p=0,03). 

На госпитальном этапе всем пациентам прово-
дилась комплексная лекарственная терапия. В груп- 
пе с острой формой ИБС и СД2 2/3 пациентов по-
лучали сахароснижающую терапию в  таблетиро-
ванной форме. Инсулинотерапия, в  т.ч. комбини-
рованная терапия, была назначена каждому четвер-
тому пациенту. Среди лиц с  хронической формой 
ИБС и  СД2 сахароснижающую терапию получал 
каждый второй, тогда как инсулинотерапия, в  т.ч. 
комбинированная терапия, проводилась в  37% 
случаев. Всем пациентам была назначена анти-
агрегантная терапия. В  случае острой формы ИБС 
в  двух подгруппах все пациенты принимали двой-
ную антиагрегантную терапию. У  больных с  хро-
нической формой ИБС до 61% пациентов получа-
ли двойную антиагрегантную терапию, остальные 
принимали монотерапию. Бета-блокаторы и  ин-
гибиторы ангиотензинпревращающего фермента/
сартаны были назначены во всех группах до 95% 
случаев, диуретики от 60% (острая форма ИБС без 
СД2) до 94% (острая форма ИБС и  СД2), а  анта-

Таблица 2 
Вид реваскуляризации у пациентов с острыми и хроническими формами ИБС и СД2 (и без СД2)

 
 

СД2  
острые
n=50

СД2  
хронические 
n=49

Без СД2 
острые 
n=52

Без СД2  
хронические
n=51

р

1 гр vs 3 гр 2 гр vs 4 гр 1 гр vs 2 гр 

Стентирование 21 (42%) 17 (35%) 34 (65%) 31 (61%) 0,028 0,01 0,537
Коронарное шунтирование 6 (12%) 9 (18%) 4 (7,7%) 3 (5,9%) 0,521 0,069 0,414
Стентирование + КШ 8 (16%) 9 (18,4%) 3 (5,8%) 4 (7,8%) 0,119 0,144 0,795
БАП без стентирования 3 (6%) 2 (4%) 0 (0%) 0 (0%) 0,114 0,238 1
Число процедур 38 (76%) 37 (75%) 41 (79%) 38 (74%) 0,815 1 1
Отсутствие реваскуляризации 12 (24%) 12 (25%) 11 (21%) 13 (26%) 0,815 1 1

Примечание: БАП — баллонная ангиопластика, КШ — коронарное шунтирование, СД2 — сахарный диабет 2 типа. 

Таблица 3 
Количество стентов у пациентов с острыми и хроническими формами ИБС и СД22 (и без СД22)

Количество стентов СД2 
острые
n=50

СД2 
хронические 
n=49

Без СД2 
острые 
n=52

Без СД2 
хронические
n=51

p

1 гр vs 3 гр 2 гр vs 4 гр 1 гр vs 2 гр

1 8 (16%) 6 (12%) 18 (35%) 17 (33%) 0,041 0,017 0,774
2 12 (24%) 8 (16%) 12 (23%) 8 (16%) 1 1 0,454
3 7 (14%) 8 (16%) 5 (10%) 6 (12%) 0,551 0,573 0,786
4 1 (2%) 4 (8%) 2 (4%) 4 (8%) 1 1 0,204
5 1 (2%) 0 (%) 0 (0%) 0 (%) 0,49 1 1
Общее количество стентов 62 62 65 67
Среднее количество стентов 1,24±1,30 1,27±0,41 1,25±0,10 1,31±1,26 0,7436 0,5925 0,9794

Примечание: СД2 — сахарный диабет 2 типа.
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чаев. Четыре и  пять стентов установлено не более 
чем у 10% пациентов. В целом, среднее количество 
стентов во всех группах оказалось сопоставимым, 
и статистически значимые различия между группа-
ми не выявлены. 

Наряду с  этим, по причине многососудистого 
поражения, отказ от КШ и  стентирования в  груп-
пах лиц с  острой и  хроническими формами ИБС 
и СД2 наблюдается в 2 раза чаще, чем в группах без 
СД2 (таблица 4), однако различия не достигли ста-
тистической значимости. До 10% в  группах с  СД2 
и до 20% группах без СД2 стенозы встречались у 50-
60% пациентов, что также служило причиной отка-
за от процедуры реваскуляризации. 

Главной задачей настоящего исследования был 
анализ конечных точек у  лиц с  острыми и  хрони-
ческими формами ИБС и  СД2 (таблица 5). В  обе-
их группах у лиц с СД2 повторный ИМ выявлен в 2 
раза чаще по сравнению с  группами без СД2. Ча-
стота ОНМК в  группах наблюдалась до 5%. Смер-
тельный исход за год в группах пациентов с острой 
и  хронической формами ИБС составил 6%, 
а в группах без СД2 этот показатель колебался око-
ло 2%. У больных с СД2 повторная госпитализация 
наблюдалась в  2 раза чаще по сравнению с  соот-
ветствующими контрольными группами. Обращает 
на себя внимание тот факт, что пациентам с острой 

42% (p=0,028). Аналогичная картина отслеживается 
в группах с хронической формой ИБС. В группе без 
СД2 в 61% случаев было проведено стентирование, 
тогда как в  группе с  СД2  — только в  35% случаев 
(p=0,01). КШ было выполнено в диапазоне от 6 до 
18% пациентов с острыми и хроническими форма-
ми ИБС. По частоте этой процедуры достоверных 
различий между группами не выявлено. В  группах 
лиц с  СД2 комбинированное вмешательство (КШ 
и ЧКВ) проводилось чаще, чем среди пациентов без 
СД2, однако различие между группами не достигло 
статистической значимости. В  группах с  СД2 4-6% 
пациентам проводилась ангиопластика без стенти-
рования; в  контрольных группах эта процедура не 
применялась. Обращает на себя внимание тот факт, 
что в каждой группе до 25% случаев не проводилась 
реваскуляризация миокарда. 

Общее количество установленных стентов 
в группах было сопоставимо (таблица 3). В группах 
пациентов с  острой и  хронической формой ИБС 
без СД2 один стент устанавливался в  2-3 раза ча-
ще по сравнению с группами с СД2; различие было 
статистически значимо. Группы лиц с острой и хро-
нической формой ИБС и  СД2 по частоте установ-
ления двух стентов не различалась. Число пациен-
тов с тремя стентами во всех 4-х группах оказалось 
сопоставимым и, в среднем, составило до 15% слу-

Таблица 4
Пациенты с острыми и хроническими формами ИБС и СД2 

(или без СД2) без реваскуляризации n (%)
СД2 
острые
n=50

СД2 
хронические
n=49

Без СД2 
острые
n=52

Без СД2 
хронические
n=51

р

1 гр vs 3 гр 2 гр vs 4 гр 1 гр vs 2 гр

Многососудистое поражение 
(отказ от АКШ и ЧКВ) 

8 (16%) 7 (14,3%) 4 (7,7%) 3 (5,8%) 0,23 0,196 1

Без значимых стенозов  
(стенозы до 50-60%)

4 (8%) 5 (10%) 7 (13,4%) 10 (19,6%) 0,526 0,264 0,741

Примечание: АКШ — аортокоронарное шунтирование, СД2 — сахарный диабет 2 типа, ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство.

Таблица 5 
Конечные точки по результатам однолетнего наблюдения  
за пациентами с острыми и хроническими формами ИБС  

с различным гликемическим статусом n (%)
СД2 
острые 
n=50

СД2 
хронические 
n=49

Без СД2 
острые
n=52

Без СД2 
хронические 
n=51

р

1 гр vs 3 гр 2 гр vs 4 гр 1 гр vs 2 гр

Повторный ИМ 5 (10%) 3(6,1%) 2 (3,8%) 1 (1,9%) 0,265 0,357 0,715
ОНМК 2 (4%) 1 (2%) 1 (1,9%) 2 (3,8%) 0,614 1 1
Смерть 3 (6%) 3 (6,1%) 1 (1,9%) 1 (1,9%) 0,358 0,357 1
Повторная госпитализация 15 (30%) 10 (20,4%) 8 (15,3%) 5 (9,8%) 0,099 0,168 0,356
Повторная реваскуляризация 10 (20%) 14 (28,6%) 4 (7,7%) 4 (7,8%) 0,088 0,009 0,356
Суммарный показатель 
конечных точек

35 (70%) 31 (63,3%) 16 30,1%) 13 (25,5%) <0,001 <0,001 0,527

Примечание: ИМ — инфаркт миокарда, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, СД2 — сахарный диабет 2 типа.
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и  хроническими формами ИБС с  СД2 повторная 
реваскуляризация потребовалась в  3 раза чаще по 
сравнению с  пациентами без СД2. Это различие 
в группах с острой формой ИБС имеет тенденцию, 
а  в  группах с  хроническими формами достигает 
статистической значимости.

Суммарный показатель конечных точек в груп-
пах с  острой и  хронической формой ИБС и  СД2 
оказался в 2,5 раза выше по сравнению с группами 
лиц без СД2, что в  обоих случаях достигло стати-
стической значимости (р<0,001). 

Обсуждение 
Проспективное сравнительное исследование 

посвящено изучению особенностей реваскуляри-
зации миокарда и оценке осложнений у лиц с СД2 
и различными формами ИБС. В контрольные груп-
пы включили пациентов с  острыми и  хронически-
ми формами ИБС без нарушений углеводного об-
мена. Такой подход позволяет комплексно изучить 
проблемы реваскуляризации миокарда и  отслежи-
вать краткосрочный прогноз пациентов с сочетани-
ем ИБС и СД2. 

Высокая сердечно-сосудистая смертность у лиц 
с  СД2 остается одной из серьезных медико-соци-
альных проблем во многих странах мира. По дан-
ным регистра Gulf COAST (многоцентровое иссле-
дование в  регионе стран Персидского залива) из 
3576 пациентов с ОКС у 1906 (53,3%) больных был 
выявлен СД2. Отмечена достоверно более высокая 
госпитальная (4,8%), 30-дневная (6,7%) и 1-летняя 
(13,7%) смертность у  больных СД2 по сравнению 
с  пациентами без СД2  [16]. Следовательно, случаи 
смерти зарегистрированы у каждого десятого паци-
ента с наличием СД2. 

Влияние СД2 на отдаленный прогноз боль-
ных с  ОКС изучалось также в  другом проспектив-
ном исследовании с участием ~2 тыс. больных. При 
этом 1/5 часть больных имели установленный ранее 
СД2; 320 (17%) больных умерли в  течение средне-
срочного периода наблюдения (3,7 лет). Прогно-
стическая значимость СД2 не зависела от курения, 
возраста, проведения тромболизиса, вида гипогли-
кемической терапии. Однако риск смерти, ассоци-
ированной с СД2, оказался достоверно выше у лиц 
женского пола [17]. 

Необходимо подчеркнуть, что СД2 присутству-
ет у 25-30% пациентов, поступивших с ОКС. А сре-
ди пациентов, которым выполнялось КШ, 40% 
имеют СД2 [18]. 

Исследования показывают, что после реваску-
ляризации миокарда снижение абсолютного риска 
было более выражено у пациентов с СД2, чем у па-
циентов без СД2. Выбор стратегии реваскуляриза-
ции рекомендуется базировать на оценке клиники 
заболевания, сопутствующей патологии и анатоми-
ческой тяжести поражения (например, SYNTAX  — 

Synergy between Percutaneous Coronary Intervention 
with TAXUS and Cardiac Surgery) [19]. В  междуна-
родных рекомендациях предпочтение отдается КШ 
в качестве метода реваскуляризации для пациентов 
с  СД2 и  многососудистым поражением коронар-
ного русла. Тем не менее, наличие тяжелой сопут-
ствующей патологии, пожилой возраст и  значение 
шкалы SYNTAX 0-22 являются показанием к  про-
ведению ЧКВ. В настоящее время принято считать, 
что критерии, применяемые к  пациентам со ста-
бильной ИБС при выборе метода реваскуляриза-
ции, должны соблюдаться и  у  стабилизированных 
пациентов с ОКС без подъема сегмента ST [20]. 

В настоящем исследовании до 80% больным 
с  острыми и  хроническими формами ИБС вне за-
висимости от наличия СД2 была проведена рева-
скуляризация миокарда. И  в  большинстве случа-
ев  — это процедура стентирования. Необходимо 
отметить, что стентирований среди лиц без СД2 
с острой и хронической формами ИБС было досто-
верно выше по сравнению с лицами с СД2. В то же 
время абсолютное число пациентов с КШ и сочета-
нием КШ со стентированием было больше в груп-
пах лиц с СД2. В группах лиц без СД2 число паци-
ентов с  одним стентом оказалось в  несколько раз 
больше по сравнению с группами, имеющими СД2. 
В то же время по частоте двух и более стентов груп-
пы не различались. 

Согласно метаанализу 11 рандомизированных 
исследований с  участием 11518 пациентов, ЧКВ 
(n=5753) или аортокоронарное шунтирование 
(АКШ) (n=5765) со средним периодом наблюдения 
3,8 года, было продемонстрировано, что при АКШ 
смертность была выше по сравнению с  ЧКВ у  па-
циентов с многососудистым поражением (11,5% по-
сле ЧКВ vs 8,9% после АКШ, p=0,0019) и  у  паци-
ентов с СД2 (15,5 vs 10,0%, p=0,0004). У пациентов 
с  поражением ЛКА преимущества КШ перед ЧКВ 
не наблюдались. Авторы приходят к  заключению, 
что необходимо более длительное наблюдение, что-
бы лучше определить различия в смертности между 
стратегиями реваскуляризации [21].

В финском национальном регистре (2000-
2015гг) проводилось сравнение различных исходов 
после КШ и ЧКВ у больных с СД2 (24%) по срав-
нению с лицами без СД2 (76%). На 28-й день риск 
летального исхода после ЧКВ был ниже, чем после 
КШ среди пациентов без СД2, тогда как среди па-
циентов с  СД2 разницы не наблюдалось. В  долго-
срочном наблюдении ситуация была обратной: 
ЧКВ показало более высокий риск по сравнению 
с  КШ для большинства исходов. В  частности, при 
3-летнем наблюдении риск смерти от всех причин 
был повышен среди больных СД2 (отношение рис-
ков (ОР) — 1,30) при сравнении ЧКВ с КШ в боль-
шей степени, чем среди пациентов без СД2 (ОР — 
1,09). То же самое относится и к сердечно-сосудис-
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той смерти (ОР  — 1,29) среди пациентов с  СД2 
и среди пациентов без СД2 (ОР — 1,03) [22].

В настоящем исследовании большинству па-
циентов с  СД2 была проведена реваскуляризация 
миокарда, но при этом число отказов от процедур 
в этих группах имело место в 2 раза чаще по сравне-
нию с  пациентами без нарушений углеводного об-
мена — 15 vs 7%, соответственно. 

Через год после госпитализации и проведенно-
го лечения были оценены 5 показателей осложне-
ний. Обращает внимание большее число госпита-
лизаций и  повторных процедур реваскуляризаций 
среди лиц с  острой и  хронической формами ИБС 
и СД2. По нефатальным и фатальным осложнени-
ям группы больных СД2 и без него не различались, 
хотя абсолютные цифры этих показателей оказа-
лись выше в группах лиц с СД2. Тем не менее, ча-
стота суммарных показателей конечных точек у лиц 
с  СД2 вне зависимости от формы ИБС оказалась 
в 2 раза больше по сравнению с соответствующими 
контрольными группами, что носило достоверный 
характер. Худший прогноз у  больных СД2 может 
быть обусловлен более выраженным коронарным 
атеросклерозом в  виде многососудистого и  дис-
тального типа поражения КА.

Эксперты утверждают, что после успешной ре-
васкуляризации миокарда частота возникновения 
сердечно-сосудистых событий у  пациентов с  СД2 
в  целом остается высокой, независимо от способа 
реваскуляризации, что подчеркивает необходи-
мость проведения вторичной профилактики [10]. 

Прогноз пациентов с  СД2 и  различными 
формами ИБС зависит от уровня проведенно-
го комплексного лечения и  профилактики. Со-

гласно данным шведского национального регист-
ра SWEDEHEART (The Swedish Web-system for 
Enhancement and Development of Evidence-based care 
in Heart disease Evaluated According to Recommended 
Therapies), длительное применение средств вто-
ричной профилактики после реваскуляризации 
миокарда (статины, β-адреноблокаторы, блокато-
ры ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
и  антитромбоцитарные средства) ассоциировано 
с более низким риском смерти: лечение статинами 
(ОР 0,56 при 95% доверительном интервале (ДИ): 
0,52-0,60), блокаторами ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы (ОР 0,78 при 95% ДИ: 0,73-
0,84) и антитромбоцитарными средствами (ОР 0,74 
при 95% ДИ: 0,69-0,81) (р<0,001 для всех сравне-
ний) [23]. 

Заключение
Большинство пациентов с  острой и  хрониче-

ской формами ИБС вне зависимости от нарушений 
углеводного обмена подверглись реваскуляриза-
ции миокарда. У  пациентов без СД2 преобладало 
стентирование чаще всего одной КА, в то же время 
у больных СД2 наряду со стентированием проводи-
лось КШ и сочетание двух процедур. Через год на-
блюдения число сердечно-сосудистых осложнений 
у больных СД2 оказалось в 2 раза выше по сравне-
нию с пациентами без СД2, что подчеркивает важ-
ность проведения вторичной профилактики, вклю-
чая комплексную медикаментозную коррекцию. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье. 
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Влияние терапии спиронолактоном на активность 
системы матриксных металлопротеиназ у больных 
с хронической сердечной недостаточностью,  
перенесших коронавирусную инфекцию SARS-CoV-2
Подзолков В. И., Тарзиманова А. И., Брагина А. Е., Шведов И. И., Быкова Е. Е., 
Иванников А. А., Ханакян С. С., Альмяшева А. М.
ФГАОУ ВО "Первый Московский государственный медицинский университет им. И. М. Сеченова" Минздрава России (Сеченовский 
Университет). Москва, Россия 

Цель. Оценить изменение активности системы матриксных ме-
таллопротеиназ (ММП) через 6 мес. лечения спиронолактоном 
у  пациентов с  хронической сердечной недостаточностью (ХСН) 
с  сохраненной и  умеренно сниженной фракцией выброса левого 
желудочка (ФВ ЛЖ), перенесших коронавирусную инфекцию SARS-
CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2).
Материал и  методы. В  исследование включены 90 пациентов, 
проходивших лечение в  Университетской клинической больнице 
№ 4 ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И. М. Сеченова (Сеченовский 
университет) с  лабораторно подтвержденным диагнозом коро-
навирусной инфекции SARS-CoV-2. Критериями включения в  ис-
следование были: возраст 18-85 лет; наличие ХСН с  сохраненной 
и  умеренно сниженной ФВ ЛЖ. Больные были рандомизированы 
в две группы: I группа (n=60) — пациенты, которые на протяжении 
6 мес. после выписки из стационара в  дополнение к  стандартной 
медикаментозной терапии ХСН принимали спиронолактон в  дозе 
25 мг/сут.; II группа (группа сравнения, n=30) — пациенты, которым 
проводилась стандартная медикаментозная терапия без дополни-
тельного назначения спиронолактона. Всем больным определяли 
плазменные концентрации показателей системы ММП.
Результаты. По уровню матриксной металлопротеиназы-9 (ММП-
9) и  тканевого ингибитора матриксной металлопротеиназы-1 
(ТИМП-1) существенных различий между группами при включении 
в исследование не было. Повторное исследование активности си-
стемы ММП выявило значимое уменьшение концентраций ММП-9 
и ТИМП-1 только в I группе. У больных II группы существенного из-
менения концентраций ММП-9 и ТИМП-1 в плазме крови не выяв-
лено. Соотношение ММП-9/ТИМП-1 при первичном обследовании 
пациентов не имело достоверных различий. Через 6 мес. лечения 
наблюдалось значимое уменьшение соотношения ММП-9/ТИМП-1 
только у  пациентов, принимавших спиронолактон, положительной 
динамики данного соотношения во II группе не наблюдалось.

Заключение. Полученные результаты подтверждают значимое 
снижение активности системы ММП через 6 мес. лечения спиро-
нолактоном у пациентов с ХСН с сохраненной и умеренно снижен-
ной ФВ ЛЖ, перенесших коронавирусную инфекцию SARS-CoV-2. 
Описанные антифибротические эффекты спиронолактона позволя-
ют рекомендовать использование данного препарата у  этой кате-
гории больных для уменьшения негативного влияния ММП на сер-
дечно-сосудистую систему.
Ключевые слова: коронавирусная инфекция, COVID-19, спироно-
лактон, хроническая сердечная недостаточность, матриксные ме-
таллопротеиназы.
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Effect of spironolactone therapy on the activity of the matrix metalloproteinase system in patients with heart 
failure after COVID-19
Podzolkov V. I., Tarzimanova A. I., Bragina A. E., Shvedov I. I., Bykova E. E., Ivannikov A. A., Khanakyan S. S., Almyasheva A. M.
I. M. Sechenov First Moscow State Medical University. Moscow, Russia

Aim. To assess the change in the activity of the matrix metallo pro-
teinase (MMP) system after 6-month spironolactone therapy in patients 
with heart failure (HF) with preserved (HFpEF) and mildly reduced 
ejection fraction (HFmrEF) after coronavirus disease 2019 (COVID-19).
Material and methods. The study included 90 patients treated at the 
University Clinical Hospital № 4 of the I. M. Sechenov First Moscow 
State Medical University with a laboratory-confirmed COVID-19. There 
were following inclusion criteria: age of 18-85 years; the presence of 
HFpEF and HFmrEF. The patients were randomized into two groups: 
group I (n=60)  — patients with 6-month spironolactone therapy (25 
mg/day) in addition to the standard therapy for HF, spironolactone was 
taken at a dose of 25 mg/day; Group II (comparison group, n=30)  — 
patients who received standard therapy without spironolactone. All 
patients were determined plasma MMP concentrations.
Results. There were no significant differences in the levels of matrix 
metalloproteinase-9 (MMP-9) and tissue inhibitor of metallopro-
teinase-1 (TIMP-1) between the groups when included in the study. 
A repeated investigation revealed a significant decrease in the concen-
trations of MMP-9 and TIMP-1 only in group I. In patients of group II, 
there were no significant changes in the plasma concen trations of 
MMP-9 and TIMP-1. The MMP-9/TIMP-1 ratio during the initial exa-
mination of patients did not have significant differences. After 6-months 
therapy, a significant decrease in the ratio of MMP-9/TIMP-1 was 
observed only in patients taking spironolactone.
Conclusion. The results obtained confirm a significant decrease in 
MMP system activity after 6-month spironolactone therapy in patients 
with HFpEF and HFmrEF after COVID-19. The described antifibrotic 
effects of spironolactone make it possible to recommend the use of this 

drug in this category of patients to reduce the negative effect of MMPs 
on cardiovascular system.
Keywords: coronavirus infection, COVID-19, spironolactone, heart 
failure, matrix metalloproteinases.
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АПФ-2  — ангиотензинпревращающий фермент 2 типа, Ме  — медиана, ММП  — матриксная металлопротеиназа, ММП-9  — матриксная металлопротеиназа 9, РААС  — ренин-ангиотензин-альдостероновая 
система, СРБ  — С-реактивный белок, ТИМП-1  — тканевой ингибитор матриксной металлопротеиназы 1, ФВ ЛЖ  — фракция выброса левого желудочка, ХСН  — хроническая сердечная недостаточность, 
COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019, новая коронавирусная инфекция, SARS-CoV-2 — Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Спиронолактон способен блокировать андроген-
ные рецепторы, уменьшать экспрессию рецеп-
торов ангиотензинпревращающего фермента 2 
типа, оказывая противовоспалительное и анти-
фибротическое действия при COVID-19.

Что добавляют результаты исследования?
•  Дополнительное назначение спиронолактона 

в  комплексном лечении пациентов с  хрониче-
ской сердечной недостаточностью с  сохранен-
ной или умеренно сниженной фракцией выброса 
левого желудочка, перенесших COVID-19, спо-
собствовало снижению активности системы ма-
триксных металлопротеиназ, что свидетельствует 
о  более медленном темпе сердечно-сосудистого 
ремоделирования.

Key messages
What is already known about the subject?

•  Spironolactone inhibits androgen receptors, reduce 
the expression of angiotensin-converting enzyme 2 
receptors, providing anti-inf lammatory and anti-
fibrotic effects in COVID-19.

What might this study add?
•  Additional appointment of spironolactone in the 

complex treatment of patients with heart failure 
with preserved or mildly reduced ejection fraction 
after COVID-19 contributed to a decrease in the 
activity of the matrix metalloproteinase system, 
which indicates a slower rate of cardiovascular 
remodeling.
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Хроническая сердечная недостаточность

Профилактика и  лечение коронавирусной ин-
фекции COVID-19 (COronaVIrus Disease 2019), вы-
званной вирусом SARS-CoV-2 (Severe Acute Respi-
ratory Syndrome CoronaVirus 2), остается одним из 
наиболее актуальных вопросов современной меди-
цины. Анализ факторов, связанных с  тяжелым те-
чением COVID-19, указывает на важную роль ко-
морбидной патологии [1]. Пациенты с хронической 
сердечной недостаточностью (ХСН) составляют 
группу высокого риска неблагоприятного прогно-
за при COVID-19. Смертность от COVID-19 среди 
больных с систолической ХСН в несколько раз вы-
ше, чем у пациентов с сохраненной сократительной 
функцией левого желудочка (ЛЖ)1.

К наиболее значимым механизмам декомпен-
сации ХСН при инфицировании вирусом SARS-
CoV-2 относят: негативное влияние лихорадки 
любого происхождения на водно-солевой обмен 
и  увеличение нагрузки на сердце; повреждение 
мио карда, опосредованное избыточной активаци-
ей цитокинов; прямое действие вируса на кардио-
миоциты с  развитием миокардита [2]. Значимость 
вклада имеющейся органической патологии серд-
ца в  контексте легочных осложнений COVID-19 
варьирует от наличия классической ХСН с  сохра-
ненной фракцией выброса левого желудочка (ФВ 
ЛЖ) до развития острой систолической сердечной 
недостаточности как патологического ответа на 
цитокиновую фазу течения COVID-19. После пере-
несенной COVID-19 у  большинства пациентов на-
блюдается декомпенсация ХСН, что связывают 
с  возникновением фиброзных изменений в  легоч-
ной ткани и миокарде [2]. 

Одним из перспективных направлений в  ле-
чении пациентов с  ХСН, перенесших COVID-19, 
считают раннее назначение антагониста минерал-
кортикоидных рецепторов спиронолактона [3-5]. 
Спиронолактон позволяет блокировать негатив-
ные эффекты избыточной активации ренин-ангио-
тензин-альдостероновой системы на всех этапах 
сердечно-сосудистого континуума и  играет важ-
ную роль в лечении ХСН. В работе Clinckemalie L, 
et al. [3] было показано, что спиронолактон, явля-
ясь структурным аналогом стероидных гормонов, 
способен блокировать андрогенные рецепторы, 
уменьшать экспрессию рецепторов ангиотензин-
превращающего фермента 2 типа (АПФ-2) и транс-
мембранной сериновой протеазы 2 (transmembrane 
serine protease 2, TМPRSS-2), оказывая не только 
противовоспалительное и  антифибротическое, 
но и  противовирусное действия в  отношении 
COVID-19. 
1 Министерство здравоохранения РФ "Временные методические 

рекомендации "Профилактика, диагностика и  лечение новой 
коронавирусной инфекции (COVID-19)". Версия 14.

 https://static0.minzdrav.gov.ru/system/attachments/attaches/ 
000/059/041/original/ВМР_COVID-19_V14_27-12-2021. (27.12.2021)".

Одним из трендов современной кардиологии 
является изучение системы матриксных металлопро-
теиназ (ММП). ММП участвуют в  пролиферации, 
миграции и  запрограммированной гибели клеток. 
Фрагменты матричных белков образуют биологи-
чески активные молекулы — "матрикины", которые 
стимулируют образование соединительной ткани 
в различных органах. Наряду с ММП на состояние 
межклеточного матрикса оказывают влияние и  их 
тканевые ингибиторы, которые сдерживают актив-
ность ММП. В  настоящее время повышение плаз-
менных концентраций некоторых ММП и их ткане-
вых ингибиторов рассматривают как один из наи-
более ранних биохимических маркеров фиброза [6]. 

Одной из наиболее хорошо изученных протеаз 
является ММП-9, которая регулирует патологиче-
ские процессы ремоделирования миокарда. MMП-
9 играет главную роль в деградации внеклеточного 
матрикса при различных физиологических и  пато-
физиологических процессах. Основным тканевым 
ингибитором ММП-9 является тканевой ингиби-
тор матриксной металлопротеиназы-1 (ТИМП-1). 
Важной величиной при оценке системы ММП 
является соотношение концентраций ММП-9 
к  ТИМП-1. Одновременное повышение уровней 
ММП-9 и ТИМП-1 приводит к избыточному син-
тезу коллагена и  развитию диастолической сердеч-
ной недостаточности. Значительное повышение 
концентрации ММП-9 и  дефицит ТИМП-1 спо-
собствуют избыточному разрушению внеклеточно-
го матрикса и  развитию систолической сердечной 
недостаточности [6]. 

Назначение спиронолактона пациентам с ХСН 
сопровождалось снижением соотношения ММП-9 
к ТИМП-1 и улучшало показатели сократительной 
функции миокарда [7]. Авторы делают вывод, что 
прием спиронолактона у пациентов с ХСН способ-
ствовал уменьшению синтеза коллагена и  степени 
фиброза миокарда. Немногочисленные и  неодно-
значные результаты исследований об изменении 
активности системы ММП у  больных с  COVID-19 
показывают необходимость дальнейшего изучения, 
и  могут иметь большое научно-практическое зна-
чение. 

Цель исследования  — оценить изменение ак-
тивности системы ММП через 6 мес. лечения спи-
ронолактоном (препарат Верошпирон®, Гедеон 
Рихтер) у пациентов с ХСН с сохраненной или уме-
ренно сниженной ФВ ЛЖ, перенесших COVID-19.

Материал и методы
В исследование включены 90 пациентов, проходив-

ших лечение в  Университетской клинической больнице 
№ 4 ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И. М. Сеченова (Се-
ченовский университет) с лабораторно подтвержденным 
диагнозом COVID-19, кодированным U07.1 по МКБ-10. 
Критериями включения в исследование были: возраст 18-
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85 лет; наличие ХСН с  сохраненной или умеренно сни-
женной ФВ ЛЖ. Фенотип ХСН согласно ФВ ЛЖ опре-
деляли в  соответствии с  рекомендациями Российского 
кардиологического общества (2020) [8]. 

Критерии невключения в исследование: наличие си-
столической ХСН с  ФВ ЛЖ <40%; острый коронарный 
синдром; тяжелая патология печени или почек; гипер-
калиемия >5,0  ммоль/л; анемия тяжелой степени; онко-
логические заболевания; беременность. Критерием до-
срочного исключения из исследования были: появление 
аллергических реакций или гиперкалиемии. 

Больные были рандомизированы методом конвер-
тов в  две группы: I группа (n=60)  — пациенты, которые 
на протяжении 6 мес. после выписки из стационара в до-
полнение к стандартной медикаментозной терапии ХСН 
принимали спиронолактон в  дозе 25  мг/сут. (препарат 
Верошпирон®, Гедеон Рихтер); II группа (группа срав-
нения, n=30)  — пациенты, которым проводилась стан-
дартная медикаментозная терапия без дополнительного 
назначения спиронолактона. 

Проведение исследования было одобрено локаль ным 
этическим Комитетом (протокол № 04-21 от 18.02.2021г). 
Все пациенты до включения в исследование подписыва-
ли информированное согласие. Клиническая характери-
стика больных представлена в таблице 1.

Исследуемые группы были сопоставимы по возрас-
ту, полу, объему поражения легочной ткани, уровню са-
турации кислорода, частоте артериальной гипертензии, 
ишемической болезни сердца, сахарного диабета, ожире-
ния и  тяжести ХСН. Степень повышения артериального 
давления не имела существенных различий между груп-
пами: АГ I ст. была диагностирована у 15 (25%) больных 
I группы и 7 (23%) пациентов II группы, АГ II ст. — у 18 
(30%) и  10 (33,3%) больных, АГ III ст.  — у  18 (30%) и  8 
(26,6%) пациентов, соответственно. 

Медикаментозная терапия, проводимая пациентам, 
не имела достоверных различий: ингибиторы АПФ по-

лучали 51 (85%) больной I группы и 26 (86%)  пациентов 
II  группы, блокаторы рецепторов ангиотензина  — 19 
(15%) и 4 (14%) больных; бета-блокаторы — 54 (90%) и 25 
(83%) пациентов; статины  — 45 (75%) и  22 (73%) боль-
ных, соответственно. После выписки из стационара все 
пациенты в  течение 30 сут. принимали антикоагулянты 
в рамках лечения COVID-19 и профилактики тромбоэм-
болических осложнений.

Исследование концентрации ММП-9 и  ТИМП-1 
проводили в  парных постановках стандартным непря-
мым иммуноферментным методом (ELISA) на план-
шетном фотометре Anthos-2020 (AnthosLabtec, Австрия) 
с  использованием реактивов Thermo Fisher Scientific 
и  R&D Systems (США). Повторное обследование паци-
ентов выполнялось через 6 мес. лечения всем больным, 
включенным в  исследование. Измерение концентрации 
С-реактивного белка (СРБ) проводилось методом имму-
ноферментного анализа (ELISA) с использованием реак-
тивов Biomerica (США).

Результаты исследования были внесены в  элек-
тронную базу данных для выполнения статистической 
обработки с помощью программы Jamovi версии 2.3.13. 
При нормальном распределении количественные по-
казатели представлены в  виде М (среднее значение) ± 
SD (среднеквадратичное отклонение), при распределе-
нии, отличном от нормального, – в виде медианы (Me) 
и  интерквартильного размаха  [Q25; Q75]. Переменные 
сравнивались с использованием критериев Фишера или 
Манна-Уитни. Для изучения взаимосвязи между дву-
мя переменными применялся корреляционный анализ 
с  использованием расчета коэффициента корреляция 
по Спирману или Пирсону. Статистическая значимость 
различий между качественными показателями оцени-
валась с  помощью критерия χ2. Достоверными считали 
результат при вероятности ошибки <0,05, что соответ-
ствует критериям, принятым в  медико-биологических 
исследованиях.

Таблица 1 
Клиническая характеристика больных

Показатель I группа
(n=60)

II группа
(n=30)

p

Возраст, лет, Mе [Q25; Q75] 71,5 [62,5; 76,2] 71,7 [60,1; 80,3] 0,063
Женщины, n (%) 33 (55,0) 16 (53,3) 0,096
Степень тяжести поражения легких, n (%)
КТ-1
КТ-2
КТ-3

2 (3,3)
31 (51,7)
27 (45)

1 (3,3)
17 (56,7)
12 (40)

0,734
0,643
0,461

Уровень сатурации О2, % 93,8±1,1 93,1±1,5 0,098
АГ, n (%) 51 (85,0) 25 (83,3) 0,127
ИБС, n (%)
Постинфарктный кардиосклероз, n (%)

45 (75,0)
13 (22,0)

23 (76,6)
7 (23,3)

0,183
0,093

Сахарный диабет 2 типа, n (%) 16 (26,0) 7 (23,3) 0,076
Ожирение, n (%) 32 (53,0) 15 (50,0) 0,134
ХСН, n (%)
• II ФК (по NYHA)
• III ФК (по NYHA)

43 (72,0)
17 (28,0)

22 (73,3)
8 (26,6)

0,094
0,072

Примечание: АГ — артериальная гипертония, ИБС — ишемическая болезнь сердца, КТ — компьютерная томография, ФК — функциональ-
ный класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, Ме — медиана, NYHA — New-York Heart Association (Нью-Йоркская кардиоло-
гическая ассоциация).
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Результаты
При проведении эхокардиографии на момент 

включения в  исследование было обнаружено, что 
30 (50%) пациентов I группы и 14 (47%) больных II 
группы имели сниженные значения ФВ ЛЖ от 40 
до 50%. Через 6 мес. лечения спиронолактоном бы-
ло отмечено значимое улучшение показателей си-
столической функций ЛЖ у  больных I группы [9].

По уровню ММП-9 и ТИМП-1 существенных 
различий между группами при включении в иссле-
дование не было. Повторное исследование актив-
ности ММП выявило значимое уменьшение плаз-
менных концентраций ММП-9 и ТИМП-1 только 
в I группе. У больных II группы существенного из-
менения уровней ММП-9 и ТИМП-1 выявлено не 
было (таблица 2).

При включении пациентов в исследование бы-
ла выявлена прямая зависимость умеренной силы 
между плазменным уровнем СРБ и ММП-9 у боль-
ных I группы (r=0,742, p<0,05) (рисунок 1).

Через 6 мес. лечения плазменные концентра-
ции СРБ существенно снизились: с 50,37 [37,3; 98,6] 

М
М

Р-
9,

 м
мо

ль
/л

СРБ, нг/мл

Таблица 2 
Динамика плазменных концентраций ММП-9 и ТИМП-1 у больных I и II групп 

Показатель I группа (n=60) II группа (n=30)
Исходно Через 6 мес. p Исходно Через 6 мес. p

ММП-9, нг/мл 138,7 [105,1; 74,3] 98,4 [67,3; 110,9] 0,003 129,2 [119,8; 165,4] 113,7 [104,3; 153,8] 0,071
ТИМП-1, нг/мл 263,2 [208,3; 352,8] 197,8 [159,3; 248,1] 0,002 253,1 [214,9; 367,9] 225,5 [217,7; 348,6] 0,069

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; ММП-9 — матриксная металлопротеиназа 9, ТИМП-1 — тканевой ингибитор 
матриксной металлопротеиназы 1.

Рис. 1     Взаимосвязь между плазменной концентрацией СРБ и уров-
нем ММП-9 у пациентов I группы до начала лечения. 

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; ММП-9 — 
матриксная металлопротеиназа 9, СРБ — С-реактивный белок.

0,52 0,51

0,47
0,5

0

0,1

0,2

0,3

0,4

0,5

0,6

I группа II группа
Исходно

Через 6 мес. лечения

Рис. 2    Соотношение уровней ММП-9 и ТИМП-1 у больных I и II групп.
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до 2,8 [0,9; 3,1] мг/л в  I группе (p=0,00034) и с 67,4 
[35,2; 87,9] до 1,9 [0,7; 3,2] мг/л во II группе 
(р=0,00013). Достоверных взаимосвязей между уров-
нем СРБ и ММП-9 через 6 мес. лечения выявлено не 
было. 

Одним из наиболее важных показателей, по-
зволяющих судить о  негативном влиянии систе-
мы ММП на ремоделирование сердечно-сосу-
дистой системы, является соотношение ММП-9 
к  ТИМП-1 (ММП-9/ТИМП-1). При первичном 
обследовании пациентов соотношение ММП-9/
ТИМП-1 не имело значимых различий. Через 6 
мес. лечения наблюдалось существенное уменьше-
ние соотношения ММП-9/ТИМП-1 только у паци-
ентов, принимавших спиронолактон, положитель-
ной динамики данного соотношения во II группе 
не наблюдалось (рисунок 2).

Обсуждение
Проведенные клинические исследования дока-

зывают, что при тяжелом течении COVID-19 в мио-
карде возникает выраженное воспаление и  не-
кроз кардиомиоцитов. Изменения, запускаемые 
инвазией вируса SARS-CoV-2, способствуют значи-
тельному развитию фиброзных изменений [10]. Из-
вестно, что чрезмерное повышение концентрации 
ММП-9 и  дефицит ТИМП-1 приводят к  деграда-
ции межклеточного матрикса, развитию выражен-
ной дилатации полости ЛЖ и  быстрому прогрес-
сированию систолической сердечной недостаточ-
ности. Уменьшение активности системы ММП 
свидетельствует об уменьшении степени фиброза.

В настоящем исследовании было показано, 
что дополнительное назначение спиронолакто-
на в  комплексном лечении пациентов с  ХСН с  со-
храненной или умеренной сниженной ФВ ЛЖ, 

перенесших COVID-19, способствовало снижению 
плазменных концентраций ММП-9 и ТИМП-1.

В фундаментальном исследовании Wang WC, 
et al. [11] было убедительно продемонстрировано 
значение спиронолактона в  уменьшении воспале-
ния и фиброза миокарда у мышей с аутоиммунным 
миок ардитом. 

Спиронолактон за счет ингибирования воспа-
лительных цитокинов и  ММП у  пациентов с  ХСН 
улучшал чувствительность клеток к  инсулину [12]. 
Современные представления о фармакологических 
эффектах спиронолактона доказывают его способ-
ность ингибировать провоспалительные и  профи-
бротические эффекты альдостерона.

При лечении спиронолактоном наблюдается 
достоверное уменьшение соотношения ММП-9/
ТИМП-1, что свидетельствует о  более медленном 
темпе сердечно-сосудистого ремоделирования.

Заключение 
Полученные результаты подтверждают зна-

чимое снижение активности системы ММП че-
рез 6 мес. лечения спиронолактоном у  пациентов 
с  ХСН с  сохраненной и  умеренно сниженной ФВ 
ЛЖ, перенесших COVID-19. Описанные антифи-
бротические эффекты спиронолактона позволяют 
рекомендовать использование данного препарата 
у  этой категории больных для уменьшения нега-
тивного влияния COVID-19 на сердечно-сосудис-
тую систему.

Отношения и деятельность. Исследование про-
ведено при поддержке Сеченовского Университета. 
Публикация статьи поддержана компанией Гедеон 
Рихтер, что никоим образом не повлияло на резуль-
таты исследования и  собственное мнение авторов.
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Приверженность к медикаментозной терапии и риск 
сердечно-сосудистых событий у пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью (по данным амбулаторного 
регистра)
Гусейнова Э. Т., Лукина Ю. В., Кутишенко Н. П., Толпыгина С. Н., Воронина В. П., 
Драпкина О. М., Марцевич С. Ю.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Определение приверженности к  медикаментозной терапии 
и частоты сердечно-сосудистых событий (ССС) у пациентов с хро-
нической сердечной недостаточностью (ХСН) через год наблюде-
ния в  специализированном кардиологическом подразделении на-
учно-исследовательского центра.
Материал и  методы. Проведен анализ ССС в  рамках проспектив-
ного наблюдательного исследования COMPLIANCE (Assessment of 
adherenСe tO Medical theraРy and its infLuenc on long-term outcomes 
In pAtieNts with Chronic hEart failure in the outpatient registry). В иссле-
дование включены 72 пациента с ХСН, верифицированной согласно 
клиническим рекомендациям. Пациенты были разделены на 2 группы: 
приверженные к лечению и неприверженные. Оценка общей привер-
женности к медикаментозной терапии и приверженности к конкрет-
ным препаратам проводилась с помощью оригинального опросника 
"Шкала приверженности Национального общества доказательной 
фармакотерапии". Исследование включало 2 визита: включение в ис-
следование и визит через 1 год наблюдения. Через год наблюдения 
был выполнен сравнительный анализ двух групп по достижению пер-
вичной комбинированной конечной точки (ПККТ): смерть, острое на-
рушение мозгового кровообращения, инфаркт миокарда, декомпен-
сация ХСН с госпитализацией и без госпитализации. 
Результаты. Проведенный с  помощью метода Каплана-Мейера 
анализ выживаемости через год показал, что среднее время на-
ступления ПККТ составило 10,2 (95% доверительный интер-
вал: 9,5-10,8) мес. Выявлена статистически значимая связь меж-
ду возникновением ПККТ и  приверженностью к  ингибиторам 
ангиотензинпревращающего фермента/блокаторам рецепторов 
ангиотензина (p=0,001), неподтвержденная для бета-адреноблока-

торов и антагонистов минералокортикоидных рецепторов (р=0,338 
и  р=0,335, соответственно). Риск возникновения ПККТ был в  3,6 
раз выше у неприверженных больных в сравнении с приверженны-
ми  — отношение рисков 3,6, 95% доверительный интервал 1,5-8,5 
(p=0,003).
Заключение. Выявлена статистически значимая связь между не 
приверженностью к лечению и частотой ССС, риск которых возрас-
тает в 3,6 раза у неприверженных больных по сравнению с привер-
женными пациентами с ХСН.
Ключевые слова: приверженность к  лечению, хроническая сер-
дечная недостаточность, сердечно-сосудистые события, регистр.
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Adherence to therapy and the risk of cardiovascular events in patients with heart failure: data from  
the outpatient registry
Guseinova E. T., Lukina Yu. V., Kutishenko N. P., Tolpygina S. N., Voronina V. P., Drapkina O. M., Martsevich S. Yu.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To determine the adherence to drug therapy and the preva-
lence of cardiovascular events (CVEs) in patients with heart failure 
(HF) after a 1-year follow-up in a specialized cardiology unit of 
a research center.

Material and methods. CVEs were analyzed within the prospective 
observational study COMPLIANCE (Assessment of adherenСe tO 
Medical theraРy and its infLuence on long-term outcomes In pAtieNts 
with Chronic hEart failure in the outpatient registry). The study included 
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АМКР — антагонисты минералокортикоидных рецепторов, БРА — блокаторы рецепторов ангиотензина, ДИ — доверительный интервал, иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ИМ — 
инфаркт миокарда, НОДФ — Национальное общество доказательной фармакотерапиии, ОР — отношение рисков, ОШ — отношение шансов, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ПККТ — 
первичная комбинированная конечная точка, ССС — сердечно-сосудистое(-ые) событие(-я), ФВ — фракция выброса, ФК — функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, β-АБ — 
бета-адреноблокаторы, NYHA  — New-York Heart Association, COMPLIANCE  — Assessment of adherenСe tO Medical theraРy and its infLuenc on long-term outcomes In pAtieNts with Chronic hEart failure in the 
outpatient registry.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Большое количество пациентов с  хронической 
сердечной недостаточностью (ХСН) не привер-
жены к медикаментозной терапии.

•  Неприверженность пациентов с ХСН к терапии 
отрицательно сказывается на сердечно-сосудис-
тых событиях в данной когорте больных.

Что добавляют результаты исследования? 
•  В  рамках регистра показано, что частота сер-

дечно-сосудистых событий возрастает в 3,6 раза 
у неприверженных к лечению больных по срав-
нению с  приверженными пациентами с  ХСН.

•  Необходимо разрабатывать клинически доступ-
ные методы повышения приверженности к  ле-
карственной терапии.

•  Отдельно показана общая приверженность к ме-
дикаментозной терапии и приверженность к от-
дельным препаратам.

Key messages
What is already known about the subject?

•  A large number of patients with heart failure (HF) 
are not adherent to drug therapy.

•  Non-compliance of patients with HF negatively 
affects cardiovascular events in this cohort of pa-
tients.

What might this study add?
•  Within the registry, the incidence of cardiovascular 

events increases by 3,6 times in non-adherent 
patients compared with adherent patients with HF.

•  It is necessary to develop methods to improve adhe -
rence to drug therapy.

•  Separately, general adherence to medical therapy 
and adherence to individual drugs are shown.

Введение
Сохраняющиеся высокие показатели смерт-

ности у  пациентов с  хронической сердечной недо-
статочностью (ХСН) (по данным Фремингемского 
исследования, исследования ЭПОХА (ЭПидемио-
логическое Обследование больныХ с ХСН в реаль-
ной практике)-Госпиталь-ХСН [1-3] требуют мак-
симальной реализации на практике данных дока-

зательной медицины, отраженных в  современных 
клинических рекомендациях. Одним из барьеров 
к этому является невысокая приверженность боль-
ных к  назначенному лечению. В  многочислен-
ных крупных исследованиях, таких как BIOSTAT-
CHF (The BIOlogical Study of TAilored Treatment 
in Chronic Heart Failure), HART (Heart Failure 
Adherence and Retention Trial) [1, 4], изучалось влия-

72 patients with HF, verified according to clinical guidelines. Patients were 
divided into 2 groups: adherent and non-adherent to treatment. Overall 
adherence to therapy and adherence to specific drugs were assessed 
using the original National Society for Evidence-Based Pharmacotherapy 
Adherence Scale. The study included 2 visits: inclusion in the study and 
a visit after 1-year follow-up. After a 1-year follow-up, a comparative 
analysis of the two groups was performed to achieve the primary 
composite endpoint: death, acute cerebrovascular accident, myocardial 
infarction, decompensated HF with and without hospitalization.
Results. A Kaplan-Meier analysis of 1-year survival showed that the 
mean time to onset of primary composite endpoint was 10,2 (95% 
confidence interval: 9,5-10,8) months. A significant relationship was 
found between the occurrence of composite endpoint and adherence 
to angiotensin-converting enzyme inhibitors/angiotensin receptor 
blockers (p=0,001), which was not confirmed for beta-blockers 
and mineralocorticoid receptor antagonists (p=0,338 and p=0,335, 
respectively). The risk of composite endpoint was 3,6 times higher in 
non-adherent patients than in adherent patients (hazard ratio, 3,6; 95% 
confidence interval, 1,5-8,5 (p=0,003)).
Conclusion. A significant relationship was found between non-
adherence to treatment and the incidence of CVEs, the risk of which 
increases by 3,6 times in non-adherent patients compared with 
adherent patients with HF.

Keywords: compliance, chronic heart failure, cardiovascular events, 
registry.
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ние приверженности на исходы заболевания, одна-
ко разные протоколы и разные методы оценки при-
верженности дали неоднозначные результаты. Это 
диктует необходимость дальнейшего изучения при-
верженности к препаратам с доказанным влиянием 
на прогноз ХСН. 

В 2019г началось исследование COMPLIANCE 
(Assessment of adherenСe tO Medical theraРy and 
its infLuenc on long-term outcomes In pAtieNts 
with Chronic hEart failure in the outpatient registry; 
NCT04262583), одной из задач которого была оцен-
ка у  пациентов с  ХСН приверженности к  медика-
ментозной терапии и  факторов, влияющих на нее 
[5]. Сложность вопроса приверженности показала, 
что необходимы работы по улучшению как общей 
приверженности к терапии, так и к конкретным ле-
карственным препаратам. 

Цель настоящей работы  — определение при-
верженности к  медикаментозной терапии и  ча-
стоты сердечно-сосудистых событий (ССС) у  па-
циентов с  ХСН через год наблюдения в  специ-
ализированном кардиологическом подразделении 
научно-исследовательского центра. 

Материал и методы
Исследование COMPLIANCE проводилось на базе 

амбулаторного проспективного регистра ПРОФИЛЬ [6]. 
Протокол исследования был описан ранее [5]. В  иссле-
дование включались больные с верифицированной ХСН, 

обратившиеся в  специализированное кардиологическое 
подразделение научно-исследовательского центра в  пе-
риод с 01.12.2019 по 31.12.2020гг. 

Критерии включения:
— ХСН с фракцией выброса (ФВ) <50%, 
— повышенный уровень BNP (мозгового натрийуре-

тического пептида) или NT-proBNP (N-концевого фраг-
мента предшественника мозгового натрийуретического 
пептида) (BNP >35 пг/мл и/или NT-proBNP >125 пг/мл).

Критерии невключения:
— ФВ ≥50%,
— отсутствие контакта с  больным (невозможность 

связаться с ним),
— отказ от подписания информированного согласия.
Клиническая характеристика тяжести клинической 

картины ХСН представлена в таблице 1. Согласно прото-
колу исследования, было запланировано 2 обязательных 
визита (включение в  исследование и  1 год наблюдения), 
во время которых проводилась оценка общей привер-
женности к  медикаментозной терапии и  приверженно-
сти к  конкретным лекарственным препаратам. Общую 
приверженность к  медикаментозной терапии оценива-
ли с  помощью оригинального опросника "Шкала при-
верженности Национального общества доказательной 
фармакотерапии" (НОДФ) [7], который был дополнен 
вопросами по оценке фактической приверженности 
к конкретным препаратам, рекомендованным пациентам 
с  ХСН. Во время визита включения также проводилась 
коррекция терапии согласно действующим клиническим 
рекомендациям [8]. На протяжении года не было запла-
нировано визитов: пациенты при необходимости могли 
самостоятельно обратиться к  лечащему врачу как в  спе-
циализированном подразделении научно-исследователь-
ского центра, так и в поликлинике по месту жительства.

Пациенты были разделены на 2 группы: привержен-
ные к  лечению, которые набрали по Шкале привержен-
ности НОДФ 0 баллов, т.е. полностью соблюдали врачеб-
ные назначения (n=34), и  неприверженные, набравшие 
≥1 балла, т.е. нарушали по каким-либо причинам реко-
мендации врача (n=38). Через год наблюдения был выпол-
нено сравнение двух групп по достижению компонентов 
первичной комбинированной конечной точки (ПККТ), 
которая включала: смерть, острое нарушение мозгового 
кровообращения (ОНМК), инфаркт миокарда (ИМ), де-
компенсацию ХСН с госпитализацией и без госпитализации. 
Верификация декомпенсации ХСН без госпитализации про-
водилась при появление новых симптомов ХСН, ухудшении 
функционального класса (ФК) ХСН с необходи мостью кор-
рекции терапии, в т.ч. c добавлением диуретика.

Статистический анализ. Статистический анализ ре-
зультатов выполнен с  использованием пакета приклад-
ных статистических программ SPSS Statistics 20 (IBM, 
США). Сравнительный анализ выполнялся с  помощью 
известных критериев значимости: точный критерий Фи-
шера, Манна-Уитни, χ2. Различия считались статисти-
чески значимыми при р<0,05. Оценка выживаемости 
была проведена с  помощью построения кривых Капла-
на-Мейера. Анализ выживаемости с оценкой связи при-
верженности к  медикаментозному лечению ХСН с  рис-
ком развития первичных конечных точек был выполнен 
с  по мощью регрессионной модели пропорциональных 
рисков Кокса с  определением отношения рисков (ОР) 
и 95% доверительного интервала (ДИ).

Таблица 1 
Тяжесть и стадия ХСН по NYHA  

и Василенко-Стражеско,  
а также их симптомы (n=72)

Симптомы: n (%)
Одышка 62 (86)
Ортопноэ 30 (42)
Пароксизмальная ночная одышка 35 (49)
Усталость 62 (86)
Утомляемость 65 (90)
Увеличение времени восстановления после нагрузки 58 (81)
Отек лодыжек 52 (72)

Тяжесть ХСН (ФК по NYHA)
I ФК 6 (8)
II ФК 38 (53)
III ФК 38 (39)

Стадия по Василенко-Стражеско
1 стадия 5 (7)
2а стадия 50 (69)
2б стадия 17 (24)

ФВ по Симпсону
ФВ <40% 30 (42)
ФВ 40-49% 48 (67)

Примечание: ФВ  — фракция выброса, ФК  — функциональный 
класс, ХСН  — хроническая сердечная недостаточность, NYHA  — 
New-York Heart Association. 
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Результаты 
Опубликованная ранее клиническая характе-

ристика свидетельствует о высокой коморбидности 
у  включенных в  исследование больных с  ХСН [9]. 
В  таблице 2 представлены клинические показате-
ли приверженных и  неприверженных пациентов 
с ХСН.

Спустя год наблюдения отклик составил 93%, 5 
пациентов отказались от контакта по разным при-
чинам, их данные не вошли в  окончательный ана-
лиз. В  течение года умерло 6 (8%) человек, 2 (3%) 
перенесли ОНМК, 14 (19%) пациентов были го-
спитализированы с декомпенсацией ХСН, у одного 
развился острый коронарный синдром без подъема 
ST c последующим стентированием коронарных 
артерий, четверо обращались за амбулаторной по-
мощью в связи с декомпенсацией ХСН с последую-
щей коррекцией терапии. В  таблице 3 представле-
ны зарегистрированные компоненты ПККТ у при-

верженных и неприверженных пациентов. В целом, 
ССС было больше, чем ПККТ, учитывающих толь-
ко первое событие: 11 пациентов перенесли ≥2 ССС 
за год наблюдения: 11 человек обращались неодно-
кратно с  декомпенсацией ХСН, 4 пациента были 
госпитализированы дважды. 

В рамках работы проведен анализ возникнове-
ния ПККТ в зависимости от ФВ. С помощью лог-
ранк критерия Мантеля-Кокса выявлены незначи-
тельные (на уровне тенденции, p=0,09), различия 
по уровню выживаемости в  группах пациентов 
с промежуточной и низкой ФВ.

Проведенный анализ выживаемости через год 
с  помощью метода Каплана-Мейера, показал, что 
среднее время наступления ПККТ составило 10,2 
мес. (95% ДИ: 9,5-0,8). С  помощью лог-ранк кри-
терия Мантеля-Кокса выявлены статистически зна-
чимые различия по уровню выживаемости в  груп-
пах приверженных и  неприверженных больных 

Таблица 2 
Клиническая характеристика приверженных 
 и неприверженных пациентов с ХСН (n=72)

Характеристики Приверженные пациенты, n=34 (%) Неприверженные пациенты, n=38 (%) p
Пол 
Мужчины 25 (74) 26 (68) 0,71
Женщины 9 (26) 12 (32) 0,71
Курение 6 (18) 8 (21) 0,38
АГ 31 (91) 33 (86) 0,56
СД 9 (26) 10 (26) 0,98
ФП 16 (47) 16 (42) 0,67
ОИМ в анамнезе
ЧКВ в анамнезе
АКШ в анамнезе
Сформированная аневризма ЛЖ

24 (71)
15 (44)
2 (6)
4 (12)

16 (42)
10 (26)
5 (13)
4 (11)

0,02*
0,11
0,29
0,86

ХОБЛ 6 (18) 13 (34) 0,16
ЖЭ и НЖЭ (>10000 в сут.) 2 (6) 3 (8) 0,11
Заболевание щитовидной железы, требующее 
медикаментозной терапии

3 (9) 6 (16) 0,37

Примечание: * — статистически значимое различие. АГ — артериальная гипертония, АКШ — аортокоронарное шунтирование, ЖЭ — же-
лудочковая экстрасистолия, ЛЖ — левый желудочек, НЖЭ — наджелудочковая экстрасистолия, ОИМ — острый инфаркт миокарда, СД — 
сахарный диабет, ФП — фибрилляция предсердий, ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, ЧКВ — чрескожное коронарное 
вмешательство.

Таблица 3 
ПККТ в зависимости от общей приверженности пациентов на визите включения

ПККТ Приверженные, n=34 Неприверженные, n=38
Смерть 2 4
ИМ - 1
ОНМК 1 1
ХСН без госпитализации - 4
ХСН с госпитализацией 3 11
Всего: 6 21

Примечание: ИМ — инфаркт миокарда, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ПККТ — первичная комбинированная 
конечная точка, ХСН — хроническая сердечная недостаточность.
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Рис. 1     Кривые Каплана-Мейера для групп приверженных и неприверженных к лечению больных с ХСН. 
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Рис. 2     Сравнительный анализ выживаемости (лог-ранк критерий) в зависимости от приверженности к терапии иАПФ/БРА. 
Примечание: БРА — блокаторы рецепторов ангиотензина, иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента.
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(p=0,001). Средний срок возникновения ПККТ для 
приверженной группы составил 11,5±0,3 мес., для 
неприверженной — 9,1±0,5 мес. (рисунок 1).

Анализ связи между частотой ССС и  приемом 
лекарственных препаратов основных групп (т.е. 
приверженных и  неприверженных пациентов), 
применяемых при лечении ХСН, выявил стати-
стически значимую ассоциацию только для тера-
пии ингибиторами ангиотензинпревращающего 
фермента/блокаторами рецепторов ангиотензина 
(иАПФ/БРА) (рисунок 2). Среднее время наступле-
ния события для неприверженных терапии иАПФ/
БРА пациентов составило 8,8 мес. (95% ДИ: 7,6-
9,9), для приверженных — 11,1 мес. (95% ДИ: 10,5-
11,8). Статистически значимой связи приверженно-
сти к  бета-адреноблокаторам (β-АБ) и  антагонис-
там минералокортикоидных рецепторов (АМКР) 
обнаружено не было (р=0,338 и  р=0,335, соответ-
ственно). В регрессионной модели Кокса была про-
демонстрирован связь увеличения риска возникно-
вения ПККТ с  общей неприверженностью к  тера-
пии — ОР 3,6, 95% ДИ: 1,5-8,5 (р=0,003). 

Обсуждение 
Вопросы связи приверженности к  лечению 

пациентов с ХСН с риском ССС остаются дискута-
бельными и до конца не раскрытыми. В системати-
ческом метаанализе, включающем 57 исследований, 
было продемонстрировано, что приверженность 
к терапии снижает риск летального исхода среди па-
циентов с ХСН (отношение шансов, ОШ 0,89, 95% 
ДИ: 0,81-0,99), а  также уменьшает вероятность по-
вторной госпитализации (ОШ 0,79, 95% ДИ: 0,71-
0,89) [10]. В исследовании приверженности к тера-
пии, оцениваемой методом PDC (proportion of days 
covered), т.е. количество дней, покрытых выдачей ре-
цептов, у пациентов с ХСН со сниженной ФВ было 
выявлено снижение частоты повторных госпитали-
заций (ОШ: 0,98, 95% ДИ: 0,97-0,99) и смерти (ОШ: 
0,96, 95% ДИ: 0,94-0,97) через 1 год. Непривержен-
ность к  терапии иАПФ/БРА и  β-АБ ассоциирова-
лась с повышенным риском конечной точки — ОШ 
1,38, 95% ДИ: 1,09-1,95 (р=0,008) и  ОШ 1,48, 95% 
ДИ: 1,12-1,96 (р=0,006), соответственно [11]. Адапти-
рованный опросник Шкала приверженности НОДФ 
позволяет оценить как общую приверженность к те-
рапии, так и приверженность к конкретным лекар-
ственным препаратам.

В исследовании, проведенном в  Саратове, 
включающем пациентов с  ХСН, активное наблю-
дение ("Школа больных ХСН", индивидуальные 
занятия по 30 мин, телефонные контакты и др.) не 
повлияло на риск развития повторного ИМ при 
сравнении с  контрольной группой (р=0,21). Одна-
ко вероятность летального исхода в группе с актив-
ным вмешательством, способствующим улучше-
нию приверженности, к третьему году наблюдения 

была значимо меньше (р=0,04), чем у больных при 
стандартном ведении [12]. В проведенном нами ис-
следовании также показана значимая связь между 
неприверженностью к терапии и увеличением рис-
ка CCC. В  отличие от исследования саратовских 
авторов, исследование COMPLIANCE не включа-
ло группу вмешательства и было выполнено на базе 
регистра, что приближает его к реальной клиниче-
ской практике врача [13].

В рамках исследования BIOSTAT-CHF так-
же проводилась оценка исходов в  зависимости от 
приверженности к  медикаментозному лечению. 
Приверженность оценивалась по содержанию изу-
чаемых препаратов в моче. Неприверженность к те-
рапии иАПФ/БРА и  β-АБ ассоциировалось с  по-
вышенным риском ПККТ  — ОШ 1,38, 95% ДИ: 
1,09-1,95 (р=0,008) и  ОШ 1,48, 95% ДИ: 1,12-1,96 
(p=0,006), соответственно. Следует отметить, что 
в  исследовании не было выявлено значимой связи 
между неприверженностью к АМКР и возникнове-
нием конечной точки [4]. Полученные результаты 
согласуются с  данными проведенного ранее ис-
следования и  демонстрируют риск возникновения 
ССС, что, собственно, согласуется с  целью работы 
и  безусловно является ее ценностью. Следует под-
черкнуть, что в  практике врача применение лабо-
раторных методов оценки приверженности невоз-
можно, в  то время как в  настоящем исследовании 
использовался опросник, что позволяет врачу на 
приеме косвенным методом оценить привержен-
ность к лечению. 

Ограничения исследования. Исследование 
COMPLIANCE было выполнено на относительно 
небольшой группе больных амбулаторного проспек-
тивного регистра пациентов с сердечно-сосудисты-
ми заболеваниями (ПРОФИЛЬ). Личный контакт 
с каждым больным позволил повысить точность по-
лучаемых результатов и компенсировать относитель-
ную малочисленность обследуемой когорты.

Заключение
Несмотря на усилия системы здравоохранения 

по улучшению доступности медицинской помощи 
и  ее качества, очевидно недостаточное внимание 
вопросу приверженности к лечению. Согласно по-
лученным нами данным, выявлена статистически 
значимая связь между неприверженностью к  лече-
нию и частотой ССС, риск которых возрастает в 3,6 
раза у  неприверженных больных по сравнению 
с приверженными пациентами с ХСН. Все это ука-
зывает на необходимость разработки клинически 
доступных методов повышения приверженности 
к лекарственной терапии.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Физическая и ценовая доступность алкогольной 
и табачной продукции для населения: результаты 
пилотного исследования в Свердловской области
Анциферова А. А.1,  Концевая А. В.1,  Муканеева Д. К.1,  Попович М. В.1,  Гамбарян М. Г.1, 
Пустеленин А. В.1, Глуховская С. В.2, Левина И. А.2, Драпкина О. М.1

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ГБПОУ "Свердловский областной медицинский колледж". Екатеринбург, Россия

Цель. Проанализировать физическую и  ценовую доступность то-
чек по продаже алкоголя и табака с помощью разработанного ФГБУ 
"НМИЦ ТПМ" Минздрава России специализированного програм-
много обеспечения в пилотном субъекте РФ — Свердловской области.
Материал и методы. Экспертами ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава 
России впервые проведено пилотное исследование по оценке 
фактического состояния инфраструктуры отдельного субъекта РФ 
(Свердловской области). Объектами исследования стали элемен-
ты городской инфраструктуры, в которых осуществляется продажа 
алкогольной и табачной продукции. Для проведения оценки суще-
ствующей инфраструктуры было разработано специальное про-
граммное обеспечение с  использованием карт Open Street Map, 
обеспечивающее выполнение задач по сбору данных. Сбор данных 
об инфраструктуре в  рамках пилотного исследования проходил 
с января по март 2022г. 
Результаты. Всего число точек продажи табака составляет 299, 
большинство из них находятся в  супермаркетах (82,6%, n=247). 
На долю отдельных точек продажи табака приходится 13,7% 
(n=41). В  247 (69%) из 357 супермаркетов имеются отделы про-
дажи табака. Средняя наименьшая цена пачки сигарет составляет 
121,6±15,7 руб. (минимальная — 30 руб., максимальная — 207 руб.). 
В 27 (10,9%) из 247 супермаркетов, расположенных на расстоянии 
<100 м от образовательных учреждений, имеется в продаже табач-
ная продукция. Минимальное расстояние составляет 64  м. Всего 
точек продажи алкоголя — 449, большинство из них находятся в су-
пермаркетах  — 57,0% (n=256). На долю отдельных точек продажи 
алкоголя приходится 40,8% (n=183). В 256 (71,7%) из 357 супермар-
кетов имеются отделы продажи алкоголя. Из 158 отдельных точек 
по продаже алкоголя водка доступна в  продаже в  101 (63%), ви-
но доступно в 112 (68,3%) из 162 точек, пиво — 112 (68,3%) из 164 
точек, алкогольные коктейли в  71 (45,2%) из 157 точек. Средняя 
наименьшая отпускная цена водки составляет  — 255,9±62,2  руб. 
(минимальная — 230 руб.), вина — 180,2±89,3 руб. (минимальная — 
110 руб.), пива — 51,2±15,5 руб. (минимальная — 33 руб.), алкоголь-

ных коктейлей  — 58,9±15,4  руб. (минимальная  — 37  руб.). На рас-
стоянии <100 м от образовательных учреждения располагается 27 
(10,5%) из 256 супермаркетов, в которых имеется отдел алкоголь-
ной продукции (минимальное расстояние — 64 м), 10 (5,4%) из 183 
отдельных магазинов, специализирующихся на продаже алкоголя 
(минимальное расстояние — 50 м). 
Заключение. Результаты, полученные при помощи разработанно-
го инструмента оценки инфраструктуры, могут быть использованы 
как аргументы для усиления мониторинга соблюдения законода-
тельства и внесения изменений в действующее законодательство, 
ограничивающего доступность табачной и  алкогольной продук-
ции. Применение разработанного инструмента позволит исполь-
зовать фактические данные для принятия обоснованных решений 
при разработке и внедрении программ укрепления общественного 
здоровья на муниципальном уровне. 
Ключевые слова: городское планирование, среда проживания, 
общественное здоровье, алкоголь, табак. 
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Availability and affordability of alcohol and tobacco products for the population: results of a pilot study  
in the Sverdlovsk Oblast
Antsiferova A. A.1, Kontsevaya A. V.1, Mukaneeva D. K.1, Popovich M. V.1, Gambaryan M. G.1, Pustelenin A. V.1, Glukhovskaya S. V.2, Levina I. A.2, 
Drapkina O. M.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2Sverdlovsk Regional Medical College. Yekaterinburg, Russia

Aim. To analyze the availability and affordability of alcohol and tobacco 
outlets using the specialized software developed by the National 
Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine in the 
pilot subject of the Russian Federation — the Sverdlovsk Oblast.
Material and methods. For the first time, experts from the National 
Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine 
conducted a pilot study to assess the actual state of the infrastructure 
of a separate subject of the Russian Federation (Sverdlovsk Oblast). 
The study objects were the urban infrastructure elements in which 
alcohol and tobacco products are sold. In order to assess the 
infrastructure, special software was developed using Open Street Maps 
to perform data collection tasks. The infrastructure data collection for 
the pilot study took place from January to March 2022.
Results. The total number of tobacco outlets is 299, most of which are 
located in supermarkets (82,6%, n=247). The share of individual tobacco 
outlets accounts for 13,7% (n=41). Out of 357 supermarkets, 247 (69%) 
have tobacco sales section. The average lowest price of a cigarette pack 
is 121,6±15,7 RUB (minimum — 30 RUB, maximum — 207 RUB). Twenty-
seven (10,9%) of 247 supermarkets located <100 m from educational 
institutions carry tobacco products. The minimum distance is 64 m. There 
are 449 alcohol outlets in total, most of them are located in supermarkets — 
57,0% (n=256). Individual alcohol outlets account for 40,8% (n=183). Out 
of 357 supermarkets, 256 (71,7%) have alcohol sales section. Out of 158 
individual alcohol outlets, vodka is available in 101 (63%) outlets, wine — 
in 112 (68,3%) out of 162 outlets, beer  — in 112 (68,3%) out of 164 
outlets, alcoholic cocktails — in 71 (45,2%) out of 57 outlets. The average 
lowest selling price of vodka is 255,9±62,2 RUB (minimum — 230 RUB), 
wine — 180,2±89,3 RUB (minimum — 110 rubles), beer — 51,2±15,5 RUB 
(minimum — 33 rubles), alcoholic cocktails — 58,9±15,4 RUB (minimum — 
37 rubles). In addition, 27 (10,5%) of 256 supermarkets with a liquor 
section (minimum distance of 64m) are located <100 m from educational 
institutions, as well as 10 (5,4%) out of 183 individual stores specializing 
in the alcohol sale (minimum distance of 50 m).

Conclusion. The results obtained with the help of the developed tool 
can be used as arguments for strengthening monitoring of compliance 
and making changes to the current legislation that restricts the 
availability of tobacco and alcohol products. The use of the developed 
tool will make it possible using evidence to make informed decisions in 
the development and implementation of public health programs at the 
municipal level.
Keywords: urban planning, living environment, public health, alcohol, 
tobacco.
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ВОЗ — Всемирная организация здравоохранения, РФ — Российская Федерация, СПО — специализированное программное обеспечение, ХНИЗ — хронические неинфекционные заболевания. 

Введение
Риск развития хронических неинфекционных 

заболеваний (ХНИЗ) в  значительной степени за-
висит от факторов риска, в  т.ч. поведенческих, на 
которые в  свою очередь влияет среда проживания 
человека1. Для обозначения этой среды был введен 
специальный термин  — Neighborhood environment, 
обозначающий пространство в  непосредствен-
ной близости (400 м) от места фактического про-
живания человека, а  также инфраструктуру и  со-
циальные характеристики района, которые могут 
оказывать как положительное, так и  негативное 
1 Концевая А. В., Калинина А. М., Иванова Е. С. и  др. Укрепление 

общественного здоровья и  медицинская профилактика. 
Руководство для Центров общественного здоровья и  медицин-
ской профилактики. 2021. Ссылка активна на 21.08.2022. https://
gnicpm.ru/wp-content/uploads/2020/08/ukreplenie_obsh_zd.pdf.

воздействие на образ жизни и  здоровье человека 
[1]. К  критериям "благополучности" района мож-
но отнести благоустроенные зеленые зоны (парки, 
скверы и  т.п.), места для занятий спортом (вело-
сипедные дорожки, спортивные площадки и  т.п.), 
доступность транспортной сети, наличие продукто-
вых магазинов, фермерских рынков. Напротив, на-
личие точек по продаже алкоголя и  табака на пер-
вых этажах многоквартирных домов, загрязненные 
улицы, пешеходные дорожки неудовлетворительно-
го качества, отсутствие освещения свидетельствуют 
о "неблагополучности" района [2-4]. 

Плотность точек продажи алкоголя и  табака 
в непосредственной близости от места фактическо-
го проживания повышает вероятность потребления 
алкогольной и  табачной продукции, в  т.ч. детьми 
и  подростками [5, 6]. Потребление алкоголя и  та-
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Neighborhood environment играет важную роль 
в формировании образа жизни населения и ди-
намике хронических неинфекционных заболева-
ний. 

•  Современные методы оценки инфраструктуры, 
помимо опросов, включают и геоинформацион-
ные технологии. 

Что добавляют результаты исследования? 
•  Применение разработанного инструмента оцен-

ки инфраструктуры позволит использовать фак-
тические данные для принятия обоснованных 
решений при разработке и внедрении программ 
укрепления общественного здоровья на муници-
пальном уровне.

•  Полученные результаты могут быть использо-
ваны как аргументы для усиления мониторинга 
соблюдения и внесения изменений в действую-
щее законодательство, ограничивающего доступ-
ность табачной и алкогольной продукции.

Key messages
What is already known about the subject?

•  Neighborhood environment plays an important role 
in shaping the lifestyle of the population and the 
dynamics of noncommunicable diseases.

•  Modern infrastructure assessment methods, in addi-
tion to surveys, also include geoinformation techno-
logies.

What might this study add?
•  The use of the developed infrastructure assessment 

tool will make it possible using evidence to make 
informed decisions in the development and imple-
mentation of public health programs at the munici-
pal level.

•  The results obtained can be used as arguments for 
strengthening monitoring of compliance and making 
changes to the current legislation that res tricts the 
availability of tobacco and alcohol products.

бака ассоциировано со значительным ростом риска 
развития ХНИЗ, а  также дорожно-транспортных 
происшествий и  травм, включая тяжелые, приво-
дящие к  инвалидизации и  смерти [4]. В  Россий-
ской Федерации (РФ) реализован комплекс мер, 
направленных на снижение потребления алкоголя 
и  табака, но эффективность этих мер оказывается 
сниженной из-за высокой плотности точек по про-
даже этой продукции [7, 8].

Neighborhood environment играет важную роль 
в  формировании образа жизни населения и  дина-
мике ХНИЗ [9]. В  настоящее время накоплен зна-
чительный зарубежный опыт проведения исследо-
ваний по оценке влияния городской инфраструк-
туры на здоровье проживающего населения [10, 
11]. Современные методы оценки инфраструктуры 
включают не только опросы, но и  геоинформаци-
онные технологии. В  нашей стране начаты иссле-
дования по изучению инфраструктуры на разных 
уровнях с использованием отечественных подходов 
и инструментов [12-14]. 

Цель — проанализировать физическую и цено-
вую доступность точек по продаже алкоголя и  та-
бака с  помощью разработанного ФГБУ "НМИЦ 
ТПМ" Минздрава России специализированного 
программного обеспечения (СПО) в  пилотном 
субъекте РФ Свердловской области. 

Материал и методы
В России впервые в  рамках государственного за-

дания по разработке комплексной системы оценки еди-
ной профилактической среды для укрепления здоровья 

и  ведения здорового образа жизни на муниципальном/
региональном уровне проведено пилотное исследова-
ние по оценке фактического состояния инфраструктуры 
субъекта РФ (Свердловской области). Методология ис-
следования описана ранее [12]. В соответствии с постав-
ленной целью по дизайну данное исследование является 
наблюдательным. В исследовании изучалось фактическое 
состояние инфраструктуры муниципалитета. Сбор дан-
ных осуществлялся методом проведения "полевых ра-
бот", порядок которых определен протоколом исследова-
ния. Объектами исследования стали элементы городской 
инфраструктуры. В  настоящей статье представлены ре-
зультаты оценки продуктовых магазинов/супермаркетов, 
в которых имеется отдел алкогольной продукции и таба-
ка, табачных изделий, отдельных магазинов, специализи-
рующихся на продаже алкоголя, и отдельных магазинов, 
специализирующихся на продаже табака и  табачных из-
делий, в т.ч. кальянов и продукции для кальянов. 

Для проведения оценки существующей инфраструк-
туры было разработано СПО с  использованием карт 
Open Street Map, обеспечивающее выполнение задач по 
сбору данных. В  рамках создания СПО были разработа-
ны экранные формы, печатные формы и структура базы 
данных при адаптации алгоритмов протокола настоящего 
исследования, проведено конфигурирование и  выпол-
нены необходимые настройки интерфейсов и  экранных 
форм на аппаратных средствах сбора первичных данных, 
подготовлены упрощенные инструкции и проведено он-
лайн-обучение сотрудников подразделений по работе 
с  СПО. СПО было разработано на основе опросника, 
построенного на базе картографического модуля с  ис-
пользованием функционала сбора данных, который по-
зволяет при необходимости включать в опросник допол-
нительные модули в  интересах муниципалитетов. СПО 
предназначено для ввода первичных данных по инфра-
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блице 1. В  настоящей статье представлены резуль-
таты первого этапа исследования, в  ходе которого 
изучалось фактическое состояние инфраструктуры 
муниципалитета. На втором этапе исследования 
планируется проведение анализа ассоциации эле-
ментов инфраструктуры с  распространенностью 
факторов риска, оцененной у жителей данного му-
ниципалитета, в  рамках эпидемиологического ис-
следования ЭССЕ-РФ-3 (Эпидемиология сердеч-
но-сосудистых заболеваний и  их факторов риска 
в регионах Российской Федерации. Третье исследо-
вание) [15]. 

Точки продажи табака
В рамках исследования проводился учет точек 

продажи табака, включающих как отдельные точки 
(магазины, киоски и др.), специализирующиеся на 
продаже табачной продукции, так и  отделы в  про-
дуктовых магазинах/супермаркетах, а  также точки 
продажи табака в торговых центрах (таблица 2). 

Общее количество точек продажи табака со-
ставляет 299, причем большинство из них находят-
ся в супермаркетах (82,6%, n=247). На долю отдель-
ных магазинов, специализирующихся на продаже 
табачной продукции, приходится 13,7% (n=41), а на 
долю точек продажи табака, расположенных в тор-
говых центрах,  — 3,7% (n=11). Обращает на себя 

структуре, а  также для предоставления исследователям 
инструментов для проведения дальнейшего анализа по-
лученных данных. 

Расстояние между детскими образовательными уч-
реждениями (детские сады, школы, лицеи, гимназии, 
школы-интернаты) и  точками по продаже алкогольной 
и  табачной продукции было измерено путем геокоди-
рования (преобразования адреса в  координаты широты 
и  долготы). Сбор данных об инфраструктуре пилотного 
исследования проходил с января по март 2022г. 

Статистическая обработка данных проводилась при 
помощи программы SPSS 20 (IBM, США) с  использо-
ванием пакета стандартных статистических программ. 
Применены стандартные методы описательной статисти-
ки: номинальные качественные показатели представлены 
в абсолютных значениях и процентных отношениях.

Результаты 
В пилотном исследовании по оценке фактиче-

ского состояния инфраструктуры субъекта РФ бы-
ли отобраны 4 муниципалитета: три района г. Ека-
теринбурга и  одно муниципальное образование 
Свердловской области. Краткая характеристика 
отобранных муниципалитетов представлена в  та-

Таблица 1 
Характеристика муниципалитетов-участников исследования

Муниципалитеты-участники Площадь (км2) Население (n) Число респондентов ЭССЕ-РФ3 (n)
Муниципалитет № 1 27,0 152 784 320
Муниципалитет № 2 35,3 157 058 282
Муниципалитет № 3 36,0 50 000 193
Муниципалитет № 4 34,0 60 761 281
Итого: 132,3 267819 1 076

Примечание: ЭССЕ-РФ3 — Эпидемиология сердечно-сосудистых заболеваний в регионах Российской Федерации, третье исследование.

Таблица 2 
Элементы инфраструктуры,  

осуществляющие продажу табачной  
и алкогольной продукции  

в пилотных муниципалитетах
Элементы инфраструктуры n %
Точки продажи табака 299 100,0
Табак отдельная точка 41 13,7
Табак торговый центр 11 3,7
Табак супермаркет 247 82,6
Точки продажи алкоголя 449 100,0
Алкоголь отдельная точка 183 40,8
Алкоголь торговый центр 10 2,2
Алкоголь супермаркет 256 57,0

Элементы розничной торговли
Торговые центры 18 100,0
Супермаркеты 357 100,0

Рис. 1     Расстояние между образовательными учреждениями и про-
дуктовыми магазинами/супермаркетами, в  которых осу-
ществляется розничная продажа табачной и  алкогольной 
продукции. 
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внимание тот факт, что из 357 продуктовых мага-
зинов и супермаркетов в 247 (69%) имеются отделы 
продажи табака. В 11 (61,1%) торговых центрах из 18 
доступна продажа табачной продукции. 

Средняя наименьшая цена пачки сигарет, 
продаваемой в  отдельных магазинах, составляет 
121,6±15,7  руб. (минимальная  — 30  руб., макси-
мальная  — 207  руб.). Отпускная цена пачки сига-
рет, продаваемой в  супермаркетах и  торговых цен-
трах, не анализировалась, т.к. в дизайне исследова-
ния учитывался только факт наличия таких точек. 
Средняя потребительская цена на пачку сигарет 
для РФ составляет 152,1±1,7  руб., для Уральского 
федерального округа  — 149,9±1,3  руб., для Сверд-
ловской области — 153±1,3 руб. (данные за 2022г)2. 

В пилотном исследовании было проанализи-
ровано расстояние между зданиями, предназначен-
ными для оказания образовательных услуг, и  точ-
ками продажи табака (рисунок 1). Согласно дей-
ствующему законодательству, розничная продажа 
табака запрещена на расстоянии <100 м от границы 
территории здания, предназначенного для оказа-
ния образовательных услуг, поэтому были проана-
лизированы точки продажи табака, расположенные 
ближе 100  м. В  исследуемых районах не зафикси-

2 ЕМИСС единая государственная статистика. URL: https://www.
fedstat.ru/indicator/31448. (21 августа 2022).

ровано отдельных точек, специализирующихся на 
продаже табачной продукции, расположенных бли-
же 100 м от образовательных учреждений. В основ-
ном, продажа табачной продукции на расстоянии, 
меньше разрешенного в  законодательстве, осу-
ществляется путем реализации табака в  продукто-
вых магазинах/супермаркетах. В  27 (10,9%) из 247 
продуктовых магазинов/супермаркетов, располо-
женных на расстоянии <100  м к  образовательным 
учреждениям, доступна в  продаже табачная про-
дукция. Минимальное расстояние составляет 64 м. 

Точки продажи алкоголя
Учет точек продажи алкоголя проводился со-

гласно алгоритму, аналогичному анализу точек про-
дажи табака. Общее количеств точек продажи ал-
коголя составляет 449, причем большинство из них 
находятся в  супермаркетах (57,0%, n=256). На до-
лю отдельных магазинов, специализирующихся на 
продаже алкогольных напитков, приходится 40,8% 
(n=183), а на долю точек продажи алкоголя, распо-
ложенных в  торговых центрах  — 2,2% (n=10). Об-
ращает на себя внимание тот факт, что из 357 про-
дуктовых магазинов и  супермаркетов в  256 (71,7%) 
имеются отделы продажи алкогольных напитков. 
В 10 (55,5%) торговых центрах из 18 доступна про-
дажа алкоголя. 

В отдельных магазинах, специализирующих-
ся на продаже алкоголя, оценивался ассортимент 
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магазины/супермаркеты

Рис. 2     Минимальное расстояние до точек продаж алкоголя в пилотном муниципалитете.

Таблица 3 
Ассортимент алкогольной продукции, продаваемой в отдельных магазинах

Ассортимент Имеется в продаже (n, %) Минимальная цена, руб. Средняя наименьшая цена, руб. (M±SD)
Водка 0,5 л 101 (63%) 145 253,9±63,1
Вино 0,7 л 110 (67,9%) 110 180,0±88,6
Пиво 0,3 л 112 (68,3%) 33 51,2±15,5
Алкогольные коктейли 0,3 л 71 (45,2%) 37 58,9±15,4
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продаваемой продукции (таблица 3). Из 158 от-
дельных точек по продаже алкоголя водка доступ-
на в  продаже в  101 (63%), вино  — в  110 (67,9%) из 
162 точек, пиво  — 112 (68,3%) из 164 точек, а  ал-
когольные коктейли  — в  71 (45,2%) из 157 точек. 
В  таких магазинах средняя наименьшая отпуск-
ная цена водки составляет 255,9±62,2  руб. (ми-
нимальная  — 230  руб., максимальная  — 750  руб.), 
вина  — 180,2±89,3  руб. (минимальная  — 110  руб., 
максимальная  — 650  руб.), пива  — 51,2±15,5  руб. 
(минимальная — 33 руб., максимальная — 200 руб.) 
и  алкогольных коктейлей  — 58,9±15,4  руб. (мини-
мальная  — 37  руб., максимальная  — 123  руб.). На 
2022г Министерство финансов РФ установило ми-
нимальную цену на бутылку водки объемом 0,5  л 
на уровне 264  руб. (данный показатель для 2021г 
составил 243  руб.). В  ходе настоящего исследова-
ния анализировали наименьшую отпускную цену 
бутылки водки объемом 0,5  л, которая составила 
230 руб., что ниже установленного минимума по за-
конодательству. 

В действующем законодательстве не указано 
расстояние, на котором запрещена продажа алко-
гольной продукции от образовательных учреж-
дений, а  имеется формулировка, что розничная 
продажа алкогольной продукции запрещена на 
территориях, прилегающих к  образовательным уч-
реждениям, поэтому учет расстояния проводился 
согласно аналогичному алгоритму для точек прода-
жи табака. На расстоянии <100 м от образователь-
ных учреждения располагается 27 (10,5%) из 256 
супермаркетов, в  которых имеется отдел алкоголь-
ной продукции, 10 (5,4%) из 183 отдельно располо-
женных магазинов, специализирующихся на прода-
же алкоголя, 4 (5,9%) из 67 ресторанов, в  которых 
осуществляется продажа алкоголя, и один бар. Ми-
нимальное расстояние от образовательных учреж-
дений до точек продажи алкоголя представлено на 
рисунке 2. Минимальное расстояние от образова-
тельного учреждения до отдельного магазина, спе-
циализирующегося на продаже алкоголя, составля-
ет 50 м, до продуктового магазина/супермаркета — 
64 м, до ресторана — 65 м, и до единственного бара, 
расположенного в анализируемой зоне, — 80 м. 

Обсуждение
Среда проживания человека играет ключе-

вую роль в  формировании социальных и  эконо-
мических детерминант здоровья. Помимо инди-
видуальных характеристик (уровня образования, 
статуса занятости и  т.п.) высокая физическая 
и  ценовая доступность табачной и  алкогольной 
продукции непосредственно связана с  повышен-
ным риском курения и потребления алкоголя [16]. 
Высокая плотность точек по продаже табачной 
продукции ассоциирована с  увеличением интен-
сивности курения среди взрослого населения, 

ранним началом курения лиц подросткового воз-
раста, увеличением вероятности пассивного куре-
ния, что, в свою очередь, приводит к повышению 
риска развития ХНИЗ, инвалидности и  прежде-
временной смерти [4]. 

Согласно Федеральному закону РФ от 23.02.2013 
№ 15-ФЗ, розничная продажа табака запрещена 
в  торговых объектах, не являющихся магазинами 
или павильонами, как самостоятельными точками 
продаж табака, которых в  исследуемых муниципа-
литетах 13,7%. Необходим мониторинг незаконных 
точек продаж и  их регулирование в  соответствии 
с  законом. Также запрещена розничная продажа 
табачной продукции на территории и в помещени-
ях, предназначенных для оказания образователь-
ных услуг, а также на расстоянии <100 м по прямой 
линии без учета искусственных и  естественных 
преград от ближайшей точки, граничащей с  тер-
риторией, предназначенной для оказания образо-
вательных услуг. В  ходе настоящего исследования 
расстояние от точек продажи табака определялось 
путем измерения расстояния между координата-
ми детских учебных учреждений и  точек продажи 
табачной продукции. Мы не учитывали террито-
рию при учебном заведении, а  включали в  анализ 
координаты непосредственно самого строения. 
Таким образом, при учете расстояния территории 
вокруг строения количество точек продажи табака 
в пилотных регионах увеличится. В настоящем ис-
следовании не выявлено ни одной отдельной точ-
ки по продаже табачной продукции в радиусе 100 м 
от образовательных учреждений, однако в  11% су-
пермаркетов, расположенных в  анализируемой зо-
не, продажа табака осуществлялась. Необходимо 
уточнение законодательной нормы на запрет про-
дажи табака в  супермаркетах на расстоянии 100  м 
от образовательных учреждений по аналогии с  от-
дельными точками по продаже табака, что будет 
способствовать снижению распространенности 
курения среди наиболее уязвимой группы населе-
ния — подростков. 

Высокая плотность точек по продаже алко-
гольной продукции ассоциирована с  повышенным 
рис ком развития ХНИЗ, травматизма, увеличением 
дорожно-транспортных происшествий. Согласно 
Федеральному закону РФ от 22.11.1995 № 171-ФЗ, 
розничная продажа алкогольной продукции на 
территориях, прилегающих к  зданиям, строениям, 
сооружениям, помещениям, находящимся во вла-
дении и/или пользовании образовательных орга-
низаций, запрещена. В  законе не разъяснено, что 
именно относится к образовательным организаци-
ям. Можно предположить, что речь идет о детских 
садах, школах, лицеях и  т.п. Правомерно ли отне-
сти курсы иностранных языков для детей или дет-
ские танцевальные студии к образовательным орга-
низациям? Ведь зачастую такие специализирован-
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ные организации открываются на первых этажах 
многоквартирных домов или в  торговых центрах. 
Требует ли это закрытие точек по продаже алко-
гольной продукции на "прилегающей" территории? 
В ходе настоящего исследования мы рассматривали 
расположение точек продажи алкоголя на террито-
рии <100 м от образовательных организаций (допу-
щение исследования). Каждый пятый супермаркет, 
в  котором имеется алкогольный отдел, располага-
ется к образовательным учреждениям ближе 100 м, 
отдельный магазин, специализирующийся на про-
даже алкоголя, располагается на расстоянии 50  м 
от образовательного учреждения. Все вышепере-
численное свидетельствует о  высокой физической 
доступности алкогольной продукции. Такие резуль-
таты, вероятнее всего, получены из-за отсутствия 
четких формулировок в  законодательстве, поэтому 
необходимо конкретизировать виды образователь-
ных учреждений и  указать расстояние, на котором 
запрещена реализация алкогольной продукции 
в метрах. 

В Республике Саха (Якутии) в  соответствии 
с  Федеральным законом РФ от 22.11.1995 № 171-
ФЗ действует постановление № 118п от 06.05.2022 
"Об определении границ прилегающих террито-
рий, на которых не допускается розничная про-
дажа алкогольной продукции и  розничная про-
дажа алкогольной продукции при оказании услуг 
общественного питания на территории городского 
округа "город Якутск"3. В  постановлении опреде-
лен перечень зданий, строений, сооружений и т.п., 
на прилегающих территориях которых не допуска-
ется розничная продажа алкогольной продукции. 
Согласно постановлению, расстояние до школ 
с 01.09.2022 должно составлять ≥300 м, до детских 
садов, спортивных объектов, объектов транспорта 
и здравоохранения — до 200 м. Это на 100 метров 
больше, чем было раньше. До многоквартирных 
домов  — 50 метров. При этом расстояние высчи-
тывается по радиусу, а  не по пешей доступности, 
как ранее. Исходя из новых требований, точки 
продажи алкогольной продукции, находящиеся 
ближе установленных расстояний, должны пре-
кратить продажу алкоголя.

Законодательство в  сфере охраны здоровья 
граждан от воздействия табачного дыма и  послед-
ствий потребления табака как в  мире, так и  в  РФ 
обширно. Всемирная организация здравоохране-
ние (ВОЗ) в  качестве оптимального по затратам 
решения для снижения количества курящего насе-
ления мира рекомендует повысить акцизы и  цены 
3 Постановлении № 118п от 06 мая 2022г "Об определении границ 

прилегающих территорий, на которых не допускается розничная 
продажа алкогольной продукции и  розничная продажа алко-
гольной продукции при оказании услуг общественного питания 
на территории городского округа "город Якутск". URL: https://
yakutskcity.ru/administration/dokumenty/137904/.

на табачные изделия4. Ценовые и налоговые меры, 
направленные на сокращение спроса на табачные 
изделия, в  первую очередь, нацелены на снижение 
доступности табачной продукции для населения. 
На территории РФ меры государственного воздей-
ствия на уровень цен табачной продукции осущест-
вляются посредством установления минимальных 
розничных цен табачной промышленности. 

Согласно Федеральному закону РФ от 23.02.2013 
№ 15-ФЗ "Об охране здоровья граждан от воздей-
ствия окружающего табачного дыма и последствий 
потребления табака", минимальная розничная цена 
табачной продукции представляет собой цену, ни-
же которой пачка табачных изделий не может быть 
реализована потребителям. Единая минимальная 
цена табачной продукции рассчитывается на осно-
ве минимального значения ставки акциза на пачку 
табачной продукции и  ставки налога на добавлен-
ную стоимость, установленной Налоговым кодек-
сом РФ. По данным ВОЗ, доля совокупного налога 
от потребительской цены пачки сигарет самой про-
даваемой марки в России в 2020г составила 56,05%, 
а  цена пачки самой продаваемой марки сигарет 
составила 158  руб.5. Впервые после планомерного 
ежегодного роста, начиная с 2008г, в 2020г доля со-
вокупного налога от потребительской цены пачки 
сигарет самой продаваемой марки была ниже (на 
1,72%) по сравнению с  предыдущим показателем 
2018г, хотя цена пачки выросла на 33 руб. Очевид-
но, что рост цен произошел не в  результате повы-
шения налога, а  по другим причинам, например, 
инфляции, и  в  угоду продавцам табака. Налог на 
табачную продукцию в РФ не соответствует требо-
ваниям политики ВОЗ в  области налогов и  цен на 
табачные изделия: повышения акциза на сигареты 
до 75%, что позволило бы сократить распростра-
ненность потребления табака на 27,7%, в  частно-
сти, за счет сокращения числа новых потенциаль-
ных курильщиков среди молодежи [17]. Министер-
ством сельского хозяйства РФ рассчитано значение 
единой минимальной цены табачной продукции 
в  размере 112  руб. на период с  01.01. по 31.12.2022г 
(данный показатель для 2021г составил 108  руб.). 
Для снижения ценовой доступности табачной про-
дукции ежегодное увеличение акцизов на эту про-
дукцию должно быть более выраженным, а налого-
во-ценовая политика — более жесткой. До сих пор 
актуальной задачей остается мониторинг и  оценка 
мер, направленных на сокращение распространен-
4 Борьба с  неинфекционными заболеваниями: решения, опти-

мальные по затратам, и другие рекомендуемые мероприятия по 
профилактике неинфекционных заболеваний и  борьбе с  ними. 
ВОЗ, 2017. URL: https://apps.who.int/iris/handle/10665/259464. 
(21 августа 2022).

5 WHO report on the global tobacco epidemic 2021: addressing new 
and emerging products. WHO, 2021. URL: https://www.who.int/
publications/i/item/WHO-HEP-HPR-TFI-2021.9.1. (21  августа 2022).



55

Регистры и исследования

ности курения среди населения, и  снижения забо-
леваемости и  смертности от заболеваний, связан-
ных с потреблением табака [18]. В ходе настоящего 
исследования выявлено, что минимальная отпуск-
ная стоимость пачки сигарет составила 30 руб. Та-
ким образом, рекомендован мониторинг реали-
зации данной меры на территории исследуемых 
районов пилотного региона и  рекомендации по ее 
регулированию. 

Аналогично с  повышением акцизов на табач-
ную продукцию ВОЗ рекомендует повысить ак-
цизы на алкогольную продукцию для снижения  
вредного употребления алкоголя. По данным Фе-
деральной службы государственной статистики, 
средняя потребительская цена на объединенную 
группу "водка, коньяк объемом 1 л" для РФ со-
ставляет 964,0±2,2  руб., Уральского федерального 
округа  — 935±4,1  руб., Свердловской области  — 
878,8±8,1  руб., для группы алкогольных напитков 
"вино сухое, полусухое, игристое объемом 1 л"  — 
426,0±5,1  руб., 393,8±2,4  руб., 372±2,5  руб. и  для 
"пиво объемом 1 л" — 164,0±1,0 руб., 150,7±0,9 руб., 
141,5±1,5  руб., соответственно. Учитывая разные 
объемы алкогольной продукции — по данным Еди-
ной межведомственной информационно-стати-
стической системы, (ЕМИСС), цены указаны на 
1 л для всех вышеописанных групп, а в настоящем 
исследовании цены указаны на алкогольную про-
дукцию следующих объемов: водка 0,5 л, вино 0,7 л, 
пиво 0,3 л), — сравнивать цены не совсем коррект-
но, однако мы не могли не обратить внимание, что, 
даже с поправкой на объем в исследуемом регионе 
средняя наименьшая цена значительно ниже сред-
ней потребительской цены как для области, окру-
га, так и для страны в целом. Настораживает то, что 
в  некоторых магазинах минимальная цена на бу-
тылку пива 0,5 л составляет 33 руб., 34 руб., 37 руб., 
что эквивалентно или иногда даже меньше, чем 
стоимость бутылки воды такого же объема. В  82% 
отдельных магазинов, специализирующихся на 
продаже алкоголя, отпускная цена на бутылку вод-
ки объемом 0,5 л. была ниже установленной мини-
мальной цены. Ценовая доступность алкогольной 
продукции в  исследуемых районах высока, отме-
чается несоблюдение действующего законодатель-
ства, что, безусловно, требует коррекции. 

Ограничения исследования. В настоящем иссле-
довании проанализировано расстояние между об-
разовательными учреждениями и точками продажи 

алкоголя. Поскольку, согласно Федеральному За-
кону РФ от 22.11.1995 № 171-ФЗ, продажа алкоголя 
запрещена на территориях, прилегающих к  обра-
зовательным учреждениям, авторы решили про-
анализировать расстояние 100  м от образователь-
ных учреждений. К образовательным учреждениям 
авторы отнесли школы, лицеи, гимназии, детские 
сады и  школы-интернаты. Во время проведения 
"полевых работ" группа исследователей в некоторых 
магазинах, специализирующихся на продаже алко-
голя, не фиксировала в разработанном инструмен-
те факт наличия или отсутствия какого-либо эле-
мента алкогольной продукции.

Заключение
Результаты настоящего исследования, полу-

ченные при помощи разработанного инструмента 
оценки инфраструктуры, свидетельствуют о  высо-
кой ценовой и  физической доступности алкоголь-
ной и табачной продукции в исследуемых муници-
пальных образованиях Свердловской области. 

Полученные результаты могут быть исполь-
зованы в  качестве аргументов для усиления мони-
торинга соблюдения и  внесения изменений в  дей-
ствующее законодательство, ограничивающих 
доступность табачной и  алкогольной продукции. 
В  частности, необходимо рассмотреть законода-
тельную норму, запрещающую продажу табака 
и  алкоголя в  супермаркетах и/или продуктовых 
магазинах, расположенных на расстоянии <100  м 
от образовательных учреждений; уточнить рассто-
яние, на котором запрещена реализация алкоголя 
в  специализирующихся магазинах, от образова-
тельных учреждений; а также разъяснить, какие уч-
реждения относятся к  образовательным организа-
циям. 

Применение разработанного инструмента по-
зволит использовать фактические данные для при-
нятия обоснованных решений при разработке 
и внедрению программ укрепления общественного 
здоровья на муниципальном уровне. Необходимо 
учитывать пользу и  риск для здоровья населения 
при планировании инфраструктурных проектов, 
что может помочь лицам, принимающим решения, 
формировать "здоровые" сообщества. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Impact of acute and chronic regular exercise on arterial stiffness 
and reflection measures in coronary artery disease patients:  
A Protocol for Randomized Clinical Trial
Kapoor G.1, Swaroop A.1, Singh S.2
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Vascular stiffness due to arteriosclerosis reduces arterial elasticity 
which is as an independent and non-invasive predictor of future 
incidence of coronary heart disease and stroke. There is limited 
evidence of the benefits of regular exercise on arterial stiffness in 
populations suffering from cardiovascular diseases (CVD) especially 
coronary artery disease (CAD). 
Aim. To determine the acute and chronic effects of aerobic, resistance 
and combined exercise on arterial and hemodynamic function in 
patients with CAD. 
Material and methods. This study will be a prospective, single-blind, 
randomized study examining the effects of exercise on arterial stiffness. 
The study will be conducted at a tertiary care hospital for a continuous 
period of one year. Patients with CAD (n=105) will be selected using 
systematic sampling techniques and allocated randomly to one of the four 
treatment groups using computer-generated, random number sequence 
for age, sex and health status of CAD (Group-I: aerobic exercise, Group-II: 
resistance exercise, Group-III: combined aerobic and resistance exercise, 
and Group-IV: control) as per the inclusion and exclusion criteria. All 
recruited subjects will be informed about the assessment and intervention 
procedure before getting the consent form filled. This project followed the 
guidelines of standard protocol for randomized clinical trials (spirit). 
Perspective. It is expected that this study protocol shall through 
light and be helpful in better quality of life along with decline in drug 
dependency for the people suffering from CAD. Further this study will be 
valuable is designing exercise protocol for the people suffering from CAD. 

Keywords: arterial stiffness, cardiac rehabilitation, coronary heart 
disease, exercise, pulse wave velocity.
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Влияние разовых и регулярных упражнений на артериальную жесткость и показатели отражения 
у пациентов с ишемической болезнью сердца: протокол рандомизированного клинического 
исследования
Kapoor G.1, Swaroop A.1, Singh S.2

1Jayoti Vidyapeeth Women’s University. Jaipur, Rajasthan; 2Punjabi University. Patiala, Punjab, India

Атеросклеротическое поражение сосудистой стенки снижает эла-
стичность артерий, что является независимым и  неинвазивным 
предиктором будущей заболеваемости ишемической болезнью 
сердца и инсультом. Имеются ограниченные данные о положитель-
ном влиянии регулярных физических упражнений на артериальную 
жесткость у людей, страдающих сердечно-сосудистыми заболева-
ниями (ССЗ), особенно ишемической болезнью сердца (ИБС).
Цель. Определить влияние разовых и регулярных аэробных, сило-
вых и комбинированных упражнений на артериальную и гемодина-
мическую функцию у пациентов с ИБС.

Материал и методы. Данное проспективное, простое слепое, ран-
домизированное исследование будет изучать влияние упражнений 
на жесткость артерий. Исследование будет проводиться в высоко-
специализированном стационаре в течение непрерывного периода 
в один год. Пациенты с ИБС (n=105) будут отобраны с использова-
нием методов систематической выборки и случайным образом рас-
пределены в одну из четырех групп лечения с использованием ком-
пьютерной последовательности случайных чисел для возраста, пола 
и состояния здоровья ИБС (группа I: аэробные упражнения, группа II: 
упражнения с  отягощениями, группа III: комбинированные аэроб-
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ACSM — American College of Sports Medicine, AE — Aerobic exercise, AIx — Augmentation Index, aPWV — arterial Pulse Wave Velocity, BMI — Body Mass Index, CABG — Coronary Artery Bypass Graft, CAD — Coronary 
Artery Disease, cf-PWV — carotid-femoral-PWV, CHD — Coronary Heart Disease, cPWV — central Pulse Wave Velocity, CVD — Cardiovascular isease, ECG — Electro Cardio Graphic, MI — Myocardial Infarction, HR — 
heart rate, NYHA — New York Heart Association, PCI — Percutaneous Coronary Intervention, PWV — Pulse Wave Velocity, RM – Repetition maximum, RT — Resistance training, VO2 max — maximal oxygen consumption, 
SPIRIT — Standard Protocol Items: Recommendations for Interventional Trials, SBP — Systolic Blood Pressure. 

ные упражнения и упражнения с отягощениями, группа IV: контроль) 
в соответствии с критериями включения и исключения. Все набран-
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Key messages
What is already known about the subject?

•  Vascular stiffness changes linearly with age and aug-
mented arterial stiffness has been associated with 
long-term, poor lifestyle factors like inadequate diet, 
lack of physical activity, and smoking.

•  Hemodynamic variables like pulse wave velocity and 
augmented index are independent, non-invasive 
predictor of future incidence of coronary artery 
disease (CAD), stroke and mortality.

What might this study add?
•  This study protocol should shed some light and be 

helpful in better quality of the people suffering from 
CAD. 

•  The study designing exercise protocol for the people 
suffering from CAD. Further, help to find out com-
parative beneficial effect of aerobic exercises, resis-
tance exercises and combination of aerobic and 
resis  tance exercises on hemodynamic profile of 
people suffering from CAD.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Жесткость сосудов изменяется линейно с  воз-
растом, а  повышенная жесткость артерий свя-
зана с длительными влиянием факторов непра-
вильного образа жизни, такими как нарушения 
питания, низкая физической активности и  ку-
рение.

•  Гемодинамические переменные, такие как ско-
рость пульсовой волны и  индекс аугментации, 
являются независимыми, неинвазивными пре-
дикторами будущей заболеваемости ишемиче-
ской болезнью сердца (ИБС), инсультом и смерт-
ностью.

Что добавляют результаты исследования?
•  Данный протокол исследования должен про-

лить свет и помочь улучшить качество лечения 
людей, страдающих ИБС.

•  Исследование нацелено на разработку прото-
кола упражнений для людей, страдающих ИБС, 
а также на определение влияния аэробных, си-
ловых упражнений и  их сочетания на гемоди-
намический профиль людей, страдающих ИБС.

Introduction
By 2030 cardiovascular diseases (CVD) are 

predicted to be a leading cause of death worldwide, 
with measures for early detection [1] and progress 
monitoring essential to manage the condition and 
its associated health costs. Coronary Heart Disease 
(CHD) has been ranked at first position in causing 
mortality, followed by pulmonary disorders and cancer 
respectively [2]. In the developed countries significant 
progress has already been made in fighting against 
CHD, but the death rate following CVD is continuously 
increasing in developing countries since last 50 years [3]. 

In India, studies reported soaring in CVD, consecutively 
in the last 60 years from 1 to 9-10% in urban areas and 
<1 to 4-6% in rural locations [4]. Vascular stiffness 
due to arteriosclerosis reduces arterial elasticity which 
is as an independent non- invasive predictor of future 
incidence of CHD, stroke and mortality [5]. Further, 
greater vascular stiffness has been considered as one of 
the leading signs of vascular damage leading to CVD 
[6]. Vascular stiffness changes linearly with age and 
augmented arterial stiffness has been associated with 
long-term, poor lifestyle factors like inadequate diet, 
lack of physical activity, and smoking [7]. Altered 
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vascular stiffness is implicated as leading hemodynamic 
element inf luencing Augmentation Index (AIx); 
a measure of wave ref lection and left ventricular 
after load, and sensitive marker of future CVD risk 
particularly in younger individuals [8]. Central Pulse 
Wave Velocity (PWV) is indicative of stiffness of the 
large elastic arteries such as the aorta (descending and 
ascending) and carotid artery. Central PWV is used 
for predicting of CVD as the central aorta is the most 
affected by conventional risk factors like age, sex, 
smoking, diabetes mellitus, dyslipidemia or elevated 
cholesterol levels and arterial hypertension [9]. Elevated 
central PWV is associated with increased Systolic Blood 
Pressure (SBP) symbolize a greater load on the left 
ventricle and reduced coronary perfusion [10].

Exercise-based cardiac rehabilitation (aerobic 
endu rance training, dynamic resistance and stretching 
training) have been used to manage cardiovascular 
health in individuals with CVD. Regular exercise 

has been associated with a 35% reduction in CVD 
mortality and 33% reduction in all-cause mortality 
when compared to sedentary individuals [11]. 
However, depending on the exercise, conf licting 
results have been found regar ding its effect on arterial 
stiffness. Aerobic exercise is well accepted to reduce 
CVD risk and is associated with reduced large-artery 
stiffness [12, 13]. In contrast, resistance training, a 
recommended form of exercise to improve muscular 
strength, has been shown to induce negative effects, 
both acutely and chronically on arterial stiffness 
[14]. When combined, both aerobic and resistance 
exercise training have been shown to have a small 
or negligible positive effect on arterial stiffness [15].

Further, a meta-analysis revealed aerobic training 
to result in significantly lower PWV than combined trai-
ning [16, 17]. The same meta-analysis along with other 
meta-analysis also have indicated combined aerobic 
and resistance training while yielding a non-significant 

Participant will be selected according to selection criteria

Written consent form will be signed by each study participant

Baseline assessment (VO2 max, 10 RM)

Baseline PWV/AIx
(30-min rest, 30-min cycling exercise, 1-hr recovery)

(30-min rest, 30-min sitting, 1-hr recovery)

AE-CAD

30 min cycling at 60-90% HR max 

PWV/AIx
(30-min rest, 30-min cycling

exercise, 1-hr recovery)
(30-min rest, 30-min sitting,

1-hr recovery) at 4-and 8-weeks

RT-CAD

30 min RT at 50-80% 10 RM

PWV/AIx
(30-min rest, 30-min RT,

1-hr recovery)
(30-min rest, 30-min sitting,

1-hr recovery) at 4-and 8-weeks

Combined AE and RT-CAD

15 min RT and 15 min AE

PWV/AIx
(30-min rest, 15-min and 15-min
cycling exercise, 1-hr recovery)

(30-min rest, 30-min sitting,
1-hr recovery) at 4-and 8-weeks

Con-CAD

No prescribed exercise

PWV/AIx
(30-min rest, Follow-up advise,

1-hr recovery)
(30-min rest, 30-min sitting,

1-hr recovery) at 4-and 8-weeks

Data analysis

Results

Figure 1    Flow Chart for Study Protocol.
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decrease in PWV has less impact on arterial stiffness 
than aerobic training alone [16, 17]. A study proved 
PWV to decrease immediately following aerobic exercise 
in both normotensive and hypertensive individuals [18]. 
The same study supported acute endurance exercise 
leads not only to decreased blood pressure but even 
reduces aPWV as a measure of arterial stiffness even 
after 60 min of recovery [19]. Moreover, the same study 
proved that relatively short aerobic exercise intervention 
in older adults can reduce PWV in multifactorial arterial 
stiffness [12].

Hence, we may predict that exercise have been 
examined extensively in healthy populations and those 
with arterial hypertension. Moreover, regular exercise 
shows beneficial effect on CAD patients. However, there 
is limited evidence of the benefits of regular exercise 
on arterial stiffness in populations suffering from CVD, 
especially CAD. The planned study aims to determine 
the acute and chronic effects of aerobic, resistance and 
combined exercise on arterial hemodynamic function 
(i.e. PWV, AIx) in patients with CAD.

Material and methods
Trial registration. The study protocol has been approved 

by the Institutional Ethics Committee, Jayoti Vidyapeeth 
Women’s University, Jaipur on April 10, 2021. This 
proposed trial has been registered with ClinicalTrials.gov 
ID: CTRI//2021/10/037127. The study would be conducted 
according to National Ethical Guidelines for Biomedical 
Research involving Human participants, 2017 and Helsinki 
Declaration revised in 2013.

Study design. This study will be a prospective, single-
blind, randomized study examining the effects of exercise 
on arterial stiffness. The study will be conducted at a tertiary 
care hospital for a period of one year from October, 2021 to 
September, 2022. Patients will be selected using systematic 
samp ling techniques having CAD (n=84; 21 per group) will be 
rando mized to one of four treatment groups (Group-I: aerobic 
exercise, Group-II: resistance exercise, Group-III: combined 
aerobic and resistance exercise, and Group-IV: control group, 
see Figure 1). Subjects of Groups I, II and III will undergo 8 
weeks of supervised training, three times per week in accor-
dance with recommended guidelines from American College 
of Sports Medicine (ACSM). 

Participant Recruitment. 105 subjects with CAD from 
the tertiary care hospital will be recruited using systematic 
sampling techniques. Recruitment of subjects will begin in 
the first week of October 2021 and finished in September 
2022. All subjects will be informed about the assessment 
and intervention procedure before getting the consent form 
filled. Confidentiality of patient and collected data will be 
maintained. 

Inclusion criteria. Presence of CAD, which is defined 
as the patient having at least one of the following: angio-
graphically documented stenosis ≥50% in at least one major 
coronary artery; prior history of Myocardial Infarction (MI), 
Percutaneous Coronary Intervention (PCI), or Coronary 
Artery Bypass Graft (CABG) surgery; positive exercise stress 
test determined by a positive nuclear scan, or symptoms of 
chest discomfort accompanied by Electro Cardio Graphic 

(ECG) changes of >1 mm horizontal or down sloping ST 
segment depression.

Exclusion criteria. Non-cardiac surgical procedure within 
two months, MI or CABG within two months, PCI within 
one month, NYHA class II-IV symptoms of heart failure, 
documented valve stenosis, documented severe chronic 
obstructive pulmonary disease, symptomatic peripheral 
arterial disease, unstable angina, uncontrolled hypertension, 
uncontrolled atrial arrhythmia or ventricular dysrhythmia, 
insulin requiring diabetes mellitus, and any musculoskeletal 
abnormality that would limit exercise participation.

Outcomes 
Primary Outcomes
The primary outcome will be measurement of PWV and 

AIx. PWV and AIx will be measured non-invasively using color 
Doppler ultrasound. The evaluations will be carried out at 
baseline, at end of 4th and 8th weeks for individuals in all the 
groups. 

Pulse Wave Velocity (PWV)
Assessment of arterial stiffness by carotid-femoral PWV 

measurement. Carotid-femoral PWV (cf-PWV) is the velocity of 
the arterial pulse wave between the carotid and femoral arterial 
sites [20], which is commonly assessed using applanation 
tonometry. Cf-PWV is highly reliable and valid in predicting 
the severity of the CAD with positive correlation coefficient 
between cf-PWV and CAD (r=0.838, p=0.001) [21]. 

For measuring the PWV the study will use the 
SphygmoCor (AtCor Medical, Sydney, Australia. Model 
MM3. Software version 7.01 S) with one tonometric Millar 
transducer. SphygmoCor helps to measure the cf-PWV in 
following two steps. In the first step it will record carotid pulse 
wave along with ECG, and during second step femoral pulse 

Alx=(Δ P/PP)×100

Δ P
SP

DP

Pressure
(mm Hg)

ED
Time (msec)

Incisura

P1

T1 T2T0

Figure 2    Augmented Index measurement [23]. 
Note: T0 — time at the start of the waveform, T1 — duration from start 
of waveform to the first peak/shoulder (outgoing pressure wave), T2  — 
duration from start of waveform to the second peak/shoulder (ref lected 
pressure wave), ED  — ejection duration, or duration from start of 
waveform to closure of the aortic valve (incisura), SP  — central aortic 
systolic pressure, DP  — central aortic diastolic pressure, P1, P1 height 
difference between the minimum pressure and the pressure at the first 
peak/shoulder (T1), augmentation  — Δ P, difference between maximal 
pressure (central aortic systolic pressure) and pressure at the fist peak/
shoulder (P1 height), PP — pulse pressure, and AIx — augmentation index.
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wave and ECG will be recorded. It is recommended to do 
ECG recording as it is essential in synchronization of carotid 
and femoral pulse wave times. Transit time between carotid 
and femoral pressure waves will be measured using the foot-to-
foot method. Intersecting tangent algorithms are used to find 
the ‘foots’ of waves. PWV is measured using this method by 
measuring the pulse transit time and distance traversed by the 
pulse wave. With SphygmoCor the most common approach 
entails measuring two distances on the body surface, namely 
from the sternal notch to the femoral site and from the sternal 
notch to the carotid location of corresponding pulse wave 
recordings. The travelled distance is determined automatically 
when data is entered into the computer as the difference 
between the two distances, femoral location-sternal notch 
minus sternal notch-carotid location. This approach will be 
employed to compute travelled distance in this study, as most 
of the studies used this method for measuring cf-PWV using 
SphygmoCor [22].

Augmentation index (AIx)
AIx will be assessed as the augmentation in the pressure 

from the initial shoulder in the ascending trace of aortic 
waveform to the peak of the wave (Δ P), expressed as a per-
centage of the pulse pressure [23]. 

AIx (in percentage)=(central P2-P1 [augmented 
pressure]/central pulse pressure)×100. The time (in millisec.) 
from the start of the systolic upstroke to the first inf lection 
point was used to compute the timing of the returning 
ref lected wave, which serves as a marker for aortic PWV 
(stiffness). SphygmoCor software includes an algorithm that 
normalises AIx to a heart rate of 75 bpm (based on literature). 
AIx is highly reliable and valid in predicting the progress of 
CAD [24] (Figure 2).

Secondary Outcomes
The secondary outcome will be measurement of SBP, 

diastolic blood pressure and HR will be measured using 
calibrated automatic digital blood pressure monitor.

Randomization. Prior to randomization, all participants 
will complete a screening and familiarisation session including 
the assessment of VO2 max, cycling exercise and10-RM (bench 
press, leg press, biceps curl, etc). All participants will be 
allocated in one of the four groups according to a computer-
generated sequence number with randomization stratified for 
age, sex and health status of CAD (e.g. vessel involvement). 
During the 1st visit or on the day of baseline assessment 
subjects will be instructed to take rest for 30 min. followed by 
familiarisation session of aerobic training, resistance training, 
combined training and advise for follow-up (according to the 
group assigned) for 30 min. with 1 hour recovery phase.

Baseline measurements will be recorded after one hour of 
recovery period following familiarization session: 1) HR and 
blood pressure, 2) assessment of arterial stiffness by cf-PWV 
measurement, 3) AIx, a measure of wave ref lection and left 
ventricular after load, and diagnostically useful indicator of 
future CVD risk. Participants will be instructed to sit for 30-60 
min. after the evaluation before returning home. 

Interventions. Each training session will include 30 
min. rest period before the initiation of the training phase, 10 
min. of standardized warm-up and cool-down involving light 
aerobic exercise and upper and lower body stretching, 30 min. 
training phase and 1 hour recovery period.

Group-I (aerobic training) will consist of cycling between 
25-30 min. at an intensity of 60-90% percent of maximal HR 
[25, 26]. Group-II (resistance training) will involve upper and 
lower body exercises (3 sets of 8-12 repetitions) at an intensity 
of 50-80% of 10 repetition maximum (RM, ~30 min) [27]. 
Group-III (combined training) will involve a combination of 
aerobic and resistance training exercises, as described above 
for an equivalent time (25-30 min. consisting of 12-15 min. of 
AE and RT each) [28].

During all sessions, participants will be instructed to 
fast for at least 8 hours, and to abstain from exercise for 24 
hours, and caffeine and alcohol consumption for 12 hours. 

Group-I
(Aerobic training)

Warm-up exercise
involving light aerobic
and stretching of upper

and lower limbs

Cycling between 25-30 min
at an intensity of 60-90%

of maximal HR

Cool-down exercise
involving light aerobic
and stretching of upper

and lower limbs

Group-II
(Resistance training)

Warm-up exercise
involving light aerobic
and stretching of upper

and lower limbs

Upper and lower body
exercises (3 sets of 8-12

repetitions) at an intensity
of 50-80% of 10 repetition
maximum (RM, ~30 min)

Cool-down exercise
involving light aerobic
and stretching of upper

and lower limbs

Group-III
(Combined training)

Warm-up exercise
involving light aerobic

and stretching
of upper and lower

limbs

Combination of aerobic
and resistance training
exercises, as described
for an equivalent time 

(30 min consisting of 15 min
of AE and RT each)

Cool-down exercise
involving light aerobic
and stretching of upper

and lower limbs

Group-IV
(Control)

Regular intervention as
prescribed by consultant

Cardiac
Physician/Surgeon

Figure 3    Flow chart of Intervention.
Note: AE — Aerobic exercise, HR — heart rate, RM — Repetition maximum, RT — Resistance training.
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Medications and vitamins will be kept constant throughout 
the study, except for nitroglycerin, which will be withheld on 
the days of intervention. Height in cm and weight in kg will be 
measured, and Body Mass Index (BMI) will be calculated.

During the 8-week exercise period, measurements 
of PWV and AIx will be repeated at end of 4th weeks and 8th 
weeks for individuals in all the groups after 30 min. of rest 
period. Following measurement participants will be made 
to relax for 30 min. in sitting position for recovering from 
investigation stress. All participants will give consent for their 
volunteer participation in the study, which is approved by the 
Institutional Ethics Committee (Figure 3).

Blinding. It is non-viable to blind the interventional team 
given the nature of the interventions in single-blind project, 
as the researcher and therapist will incorporate the exercise 
program in all the allocated groups. Further third person will 
perform both the randomization and the blind allocation for 
the study participants along with replacing the participant’s 
name with the allocation number in the analysis software. 
However, the type of intervention will be concealed from 
the primary outcome assessor staff. In addition, best possible 
effort will be used to blind the interventional subjects. First, 
they will not be informed of their group assignment. Second, 
interventions will be offered to each of the four groups in a 
different room. Third, the initial assessment of the subjects will 
be done on different days and times so that they will neither 
recognize with each other nor aware about the allocated 
interventional group. Fourth, type of exercise during warm-up 
and cool-down is of similar nature. This procedure will helps 
in blinding of the study subjects. 

Safety Control. Intensity and time period of exercise 
will be increased gradually as the subject feel assertive with 
sufficient amount of warm-up and cool-down period. Further, 
subjects will be advised to take medications as advised. 
Subjects will be further advised to take plenty of water before, 
during and after the exercise session to remain hydrated. 
Subjects will be advised to wear loose clothes, well-fitted shoes 
and socks. All the subjects will be monitored for 30 min. after 
the exercise session as preventive measures. Subjects will be 
asked to report and stop the exercise if feel symptoms of chest 
pain, breathlessness, dyspnea, cramps, calf muscle pain, light 
headedness, target HR higher than age, abrupt rise or fall 
in the BP. In case of causality emergency medications and 
healthcare team will be available on call.

Adverse Events. Researchers shall assess vital signs in 
the beginning, during and after completion of each session 
in group I, II and III. In case of symptoms of chest pain, 
breathlessness, dyspnea, cramps, calf muscle pain, light 
headedness, the session shall be stopped for the particular 
participant. Any recurrent occurring adverse event threatening 
to life or related to significant disability will be reported to the 
Ethics Research Committee of the Institution.

Data Monitoring. The researcher will perform the 
statistical analyses and datasets. Therapist shall monitor the 
treatment sessions of all designed groups. 

Statistical issues. The sample size has been calculated 
using the G*power tool. Sample size calculated using Gpower 
3.1 software and effect size of 0.0862439 found to be 84 (21 for 
each group) [29]. Considering the dropout rate of 20%, 105 
subjects will be recruited for the present study. For reducing 
the dropout rate study will give f lexibility in timing for the 
follow-up with listening to subjects problems and boosting up 
the confidence level of the study participants, during the day 
of visit. Reminder phone calls and e-mails will be sent to the 
study participants for follow-up. Junior physiotherapist under 
the supervision of researcher will do the follow-up with the 
study participants.

Data Analysis. The data collected will be analyzed by the 
same researcher. Descriptive statistics will be used to evaluate 
the baseline characteristics of the participating subjects. 
The normality of the collected data will be established 
using Kolmogorov-Smirnov test. Based on data normality, 
descriptive statistics will be expressed as mean±standard 
deviation or median and intra-quartile range.

For acute effect of exercise for four weeks, study will 
analyze results using Paired t-test and Wilcoxon signed rank test 
within group and independent t-test and Mann-Whitney U test 
between the four groups if the data is normally or non-normally 
distributed, respectively. Further for analyzing the chronic 
effect of exercise statistical test repeated measure ANOVA 
and Friedman test within group and one way ANOVA and 
Kruskal-Wallis test between four groups will be used if the data 
is normally or non-normally distributed, respectively (Table 1). 
For intergroup analysis of the data Bonferroni correction 
method will be used to minimise the type-I error. Data will be 
analyzed using the statistical software (SPSS v 26.0. SPSS Inc. 
Chicago, IL, USA.). Level of significance will be set at 0.05.

Data Management. The collected data shall be kept 
confidential with the primary researcher throughout the 
duration of the study and discarded post 5 years from 
commencement of the study. Initial documentation of data 
will be done through paper printed data collection forms 
which will later be managed and transcribed into electronic 
format of SPSS v 26.0 and stored in a desktop without an 
internet connection to help prevent unauthorized data access 
for further analysis.

Perspective 
It is expected that this study protocol should shed 

some light and be helpful in better quality of life along 
with decline in drug dependency. Further this study will 
be valuable is designing exercise protocol for the people 
suffering from CAD.

Table 1 
Test used for data analysis

Normal distributed data Data with distribution different from normal 
Within group Between four groups Within group Between four groups

For acute effect of exercise Paired t-test Independent t-test
Bonferroni correction

Wilcoxon signed rank test Mann-Whitney U test
Bonferroni correction

For chronic effect of exercise Repeated Measure ANOVA One way ANOVA
Bonferroni correction

Friedman test Kruskal-Wallis test
Bonferroni correction
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Final Considerations
To date, there is no study which has documented 

the different forms exercise training on PWV and AIx 
among CAD patients. The authors of this study have 
carefully selected the research design to control the 
progress of the disease with non-pharmacological inter-
ventions. 

Strength and Limitation
The planned study will be a single blinded. Resear-

chers will be well aware of the interventions provided to 
the three groups. This will be perceived as a potential 
source of unbiasing in data collection. Further, due to 
the quantitative nature of the data collected, measu-
rement bias is likely to be there. The researchers will 
make all efforts for the success of this study making use 
of interpersonal skills of the researcher, establish a great 
rapport with the participants.

As this a single site regional study, we will not able 
to implement the findings for global population. Future 
studies with multi-centric site within the country and/
or Globe can be possible with the reference of this single 
centre study. 

As this is a single site short duration study finding 
the effect physical exercise contributor on arterial 
stiffness will be studied, further studies can correlate 
psychological changes with exercise for changes in 
arterial stiffness 

A short duration with small sample size study can 
help to address the research question in short interval of 
time. As this will be new intervention study in CAD, will 
helps to control numerous resources.
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Идея представления "Протокола исследования" 
для публикации в  рецензируемом научном жур-
нале довольно популярна в  мире и  отражает важ-
ность подробного описания методологии исследо-
вания для последующего анализа его результатов. 

В настоящее время ни у  кого не вызывает со-
мнения, что выбор популяции исследования, про-

цедуры включения, рандомизация и  метод засле-
пления или маскировки вмешательства, методы 
обследования и анализа, являются критически важ-
ными компонентами, обеспечивающими валид-
ность полученных данных. Особенно это актуально 
для исследований, оценивающих немедикаментоз-
ные вмешательства, для которых характерны общие 

Читайте статью: Gaurav Kapoor, Avinash Swaroop, Sandeep Singh. Impact of acute and chronic regular exercise on arterial stiffness 
and reflection measures in coronary artery disease patients: A Protocol for Randomized Clinical Trial в разделе Регистры 
и исследования, стр. 57-64

See: Gaurav Kapoor, Avinash Swaroop, Sandeep Singh. Impact of acute and chronic regular exercise on arterial stiffness and reflection 
measures in coronary artery disease patients: A Protocol for Randomized Clinical Trial in Studies and registers, pp. 57-64
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особенности, потенциально осложняющие интер-
претацию результатов. В отличие от медикаментоз-
ного лечения, немедикаментозные вмешательства 
часто носят гораздо более комплексный и сложный 
для оценки характер, т.к. состоят не только из при-
меняемой методики, но и  из "метода доставки"  — 
иными словами, проводника данной методики (на-
пример, квалификации хирурга или инструктора 
кардиореабилитации). Кроме того, в подавляющем 
большинстве случаев невозможна или сильно за-
труднена организация истинно слепого исследова-
ния. 

Для немедикаментозных вмешательств ха-
рактерны частое применение нескольких вмеша-
тельств одновременно (например, телефонный 
контроль + обучение пациентов), что делает не-
возможным вычленение результатов отдельного 
вмешательства, а  также сложности с  достижением 
приверженности к  протоколу исследования в  слу-
чае кардиореабилитации. Эти особенности ис-
следований немедикаментозных вмешательств за-
ставляют нас с  особенным вниманием относиться 
к интерпретации результатов и могут частично объ-
яснять слабую повторяемость результатов и  менее 
выраженный эффект или даже полное отсутствие 
эффекта при внедрении их в  широкую клиниче-
скую практику. Важно иметь в виду, что результаты, 
полученные в  конкретном исследовании, не долж-
ны экстраполироваться на другие группы больных, 
другие виды вмешательства, другие "методы достав-
ки" вмешательства и другие условия получения ме-
дицинской помощи.

Таким образом, можно только приветствовать 
публикации, в  которых описывается протокол ис-

следования. Представленная в этом номере журнала 
статья "Impact of acute and chronic regular exercise on 
arterial stiffness and reflection measures in coronary artery 
disease patients: A Protocol for Randomized Clinical Trial" 
описывает протокол исследования влияния аэроб-
ных тренировок на жесткость сосудов у  пациентов 
с ишемической болезнью сердца. Этой проблеме бы-
ло посвящено уже достаточно большое количество 
исследований, показавших довольно разнородные 
результаты, что может быть связано со сложностями 
в  организации исследований немедикаментозных 
вмешательств, о  которых сказано выше [1]. Кроме 
того, к  сожалению, несмотря на многочисленные 
доказательства того, что более высокий уровень фи-
зической активности ассоциирован со снижением 
смертности у  пациентов с  ишемической болезнью 
сердца и сердечной недостаточностью [2, 3], кардио-
реабилитация не оказывает выраженного влияния 
на жесткие конечные точки (смерть и госпитализа-
ции) [4-6] и даже может демонстрировать нестойкий 
эффект в отношении суррогатных конечных точек, 
таких как жесткость сосудов [7].

К положительным моментам данного исследо-
вания относится применение метода рандомизации 
и попытки маскировки от участников исследования 
методов, применяемых в  других группах, а  также 
прямое сравнение нескольких видов тренировок на 
показатели сосудистой жесткости. 

Будем надеяться, что данная работа внесет 
вклад в  дальнейшее изучение физических нагру-
зок в качестве метода лечения ишемической болез-
ни сердца и  обеспечит более глубокое понимание 
влияния различных типов нагрузок на клинические 
показатели.
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Безопасность пациентов как приоритет мирового 
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Безопасность пациентов — это дисциплина, возникшая в ответ на ра-
стущую сложность оказания медицинской помощи и связанное с ней 
увеличение ущерба, причиняемого пациенту. Неблагоприятные собы-
тия при оказании медицинской помощи представляют собой серьезную 
проблему, нанося значительный вред пациенту и приводя к увеличению 
затрат на здравоохранение. Всемирная организация здравоохранения 
определила безопасность пациентов как один из ключевых приорите-
тов мирового здравоохранения. В обзоре представлены исторические 
предпосылки, приведшие к формированию дисциплины "Безопасность 
пациентов", причины развития неблагоприятных событий в медицин-
ской практике и основные инструменты борьбы с ними. 
Ключевые слова: безопасность пациентов, человеческий фактор, 
неблагоприятные события, врачебные ошибки, системный подход.
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Patient safety is a discipline that has arisen in response to the increa-
sing complexity of health care delivery and the associated increase 
in patient harm. Adverse health care events are a serious problem, 
causing significant harm to the patient and increasing health care 
costs. The World Health Organization has identified patient safety as 
one of the key priorities for world health. The current review presents 
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patient safety, the determinants of adverse events in medical practice, 
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Введение
"Врачебная ошибка  — третья по значимости 

причина смерти в США" — с таким сенсационным 
заявлением выступили исследователи из Универси-
тета Джона Хопкинса [1]. Проанализировав отчеты 
за 8 лет, авторы публикации пришли к выводу, что 

в 2013г врачебные ошибки стали причиной 250 тыс. 
смертей, заняв одну из лидирующих позиций. При-
чиной недооценки их вклада в  общую смертность 
было названо использование системы кодирования 
МКБ-10 (Международная классификация болезней 
10 пересмотра), не вносящей ятрогению в  список 

ВОЗ — Всемирная организация здравоохранения, ДМ — доказательная медицина, НС — неблагоприятное событие, ЭМК — электронные медицинские карты, RFID — Radio Frequency IDentification (радиоча-
стотная идентификация), SBAR — Situation, Background, Assessment, Recommendation (Инструмент структурированной оценки; S — Ситуация, B — Предпосылки, A — Оценка, R — Рекомендация). 
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Неблагоприятные события при оказании меди-
цинской помощи являются одной из ведущих 
причин смерти в мире. Их высокая частота обу-
словлена растущей сложностью системы здраво-
охранения. 

Что добавляют результаты исследования?
•  В публикации обсуждаются причины возникно-

вения неблагоприятных событий, уроки, полу-
ченные из других отраслей, связанных с высоким 
риском, описываются имеющиеся в  настоящее 
время инструменты повышения безопасности 
оказания медицинской помощи. 

Key messages
What is already known about the subject?

•  Adverse events in medical care are one of the world’s 
leading causes of death. Their high frequency is a re- 
sult of the growing complexity of the health care 
system.

What might this study add?
•  The publication discusses the causes of adverse 

events, experiences from other high-risk industries, 
and describes the tools currently available to im -
prove the safety of medical care.

основных причин смерти. В популярных средствах 
массовой информации приводится следующий при-
мер: если кто-то споткнется и  случайно отключит 
шнур питания аппарата искусственной вентиляции 
легких и пациент умрет, причиной, указанной в сви-
детельстве о  смерти, скорее всего, будет дыхатель-
ная недостаточность1. Исследователи отметили, что 
приоритеты общественного здравоохранения опре-
деляются лидирующими причинами смерти, поэто-
му врачебные ошибки не получают того количества 
внимания, которого заслуживают2. Позже результа-
ты этого исследования были неоднократно раскри-
тикованы за ненадежную научную методологию3. 
Однако сейчас очевидно, что неблагоприятные со-
бытия (НС) достаточно часты в медицинской прак-
тике и их профилактика является важным приори-
тетом общественного здравоохранения. В то же вре-
мя, специалисты в области безопасности пациентов 
сходятся в необходимости ограничения использова-
ния термина "врачебная ошибка". Этот термин несет 
негативную коннотацию, вызывая вину, гнев, чув-
ство неполноценности у работников здравоохране-
ния, и закрепляет культуру вины. Угроза судебного 
преследования усугубляет эти эмоции, и  приводит 
к сокрытию инцидента, увеличивая вероятность его 
повтора4. В настоящем обзоре будет использовать-
ся общее понятие "неблагоприятное событие" при 
оказании медицинской помощи. НС не означает 
ошибку, халатность или низкое качество лечения, 

1 https://www.forbes.com/sites/ritarubin/2016/05/04/medical-error-
is-a-leading-cause-of-death-but-you-wont-see-it-on-the-cdcs-
list/?sh=6d4970f1bb35.

2 Антипов В. В., Антипова С. И. Ятрогения как неизбежное явление 
в медицине XXI века. Часть I. От врачебных ошибок к ятрогении. 
Медицинские новости. 2017;(4):25-32. 

3 https://www.bmj.com/content/353/bmj.i2139/rapid-responses.
4 Grober ED, Bohnen JM. Defining medical error. Can J Surg. 2005; 

48(1):39-44. 

но указывает на то, что нежелательный клинический 
результат явился результатом какого-либо аспекта 
диагностики или терапии, а не основного процесса 
заболевания [2].

Согласно данным Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ), ежегодно в  результате не-
соблюдения правил безопасности при оказании 
медицинской помощи во всем мире страдают мил-
лионы пациентов и  гибнет 2,6 млн человек только 
в странах с низким и средним уровнем дохода. При 
оказании первичной и амбулаторной медицинской 
помощи в мире НС происходят у 4 из 10 пациентов, 
в 80% случаев оно является предотвратимым5. 

Признавая безопасность пациентов в  качестве 
ключевого приоритета здравоохранения, в  2019г 
в  рамках 72-й сессии ассамблеи ВОЗ, 194 страны 
объявили 17 сентября Всемирным днем безопасно-
сти пациентов6. В 2022г его тема была сформулиро-
вана как "Безопасное применение лекарственных 
средств". В  рамках Всемирного дня безопасности 
пациентов в  РФ в  2022г были запланированы сле-
дующие мероприятия: проведение Всероссийской 
олимпиады по безопасности в  здравоохранении 
среди работников медицинских организаций, ин-
терактивный опрос пациентов и  медицинских 
работников, тематические пресс-конференции, 
брифинги и  другие мероприятия по актуаль-
ным вопросам безопасности пациентов, прове-
дение Всероссийского конкурса "Лидер качества 
в здравоохранении"7. 

Целью обзора является анализ частоты НС 
в  здравоохранении, их детерминант и  имеющихся 
в настоящее время инструментов борьбы с НС. 

5 https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/patient-safety. 
6 Глобальные действия по обеспечению безопасности пациентов 

https://apps.who.int/gb/ebwha/pdf_files/WHA72/A72_R6-ru.pdf.
7 http://w w w.cmkee.ru/events/vsemirnyy-den-bezopasnosti-

patsientov-v-2022-godu/.
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чающий медицинскую помощь, пострадает от пред-
отвратимого ущерба5.

Безопасность пациентов  — это дисциплина, 
которая возникла в  связи с  растущей сложностью 
систем здравоохранения и, как следствие, увеличе-
нием вреда, причиняемого пациентам в  медицин-
ских учреждениях. Она направлена на снижение 
количества НС и ущерба, причиняемого пациентам 
при оказании медицинской помощи. Краеуголь-
ным камнем дисциплины является постоянное со-
вершенствование, основанное на извлечении уро-
ков из ошибок и НС6.

В настоящее время безопасность пациентов 
превратилась в  молодую, активно развивающуюся 
дисциплину, вобравшую в себя значительный меж-
дисциплинарный опыт из авиации, инженерии, 
градостроительства, информационных технологий, 
социологии и психологии. 

Бремя неблагоприятных событий 
НС, связанные с  фармакотерапией, являются 

наиболее многочисленными: ежегодные затраты на 
них во всем мире оцениваются в 42 млрд долларов 
США, что составляет 0,7% всех расходов на здраво-
охранение11.

Нозокомиальные инфекции развиваются у  7 
и  10% госпитализированных пациентов в  странах 
с  высоким и  низким/средним уровнем дохода, со-
ответственно12.

Осложнения после хирургических вмеша-
тельств возникают в 25% случаев. Почти 7 млн па-
циентов ежегодно страдают от последствий опера-
ций, 1 млн из них умирает во время операции или 
сразу после нее13.

Небезопасные инъекции в  медицинских уч-
реждениях могут служить источником передачи 
инфекций, в т.ч. вируса иммунодефицита человека 
(ВИЧ), гепатитов В и С. Ущерб составляет пример-
но 9,2 млн лет жизни с поправкой на инвалидность 
(DALY — Disability-Adjusted Life Year) [7].

Диагностические ошибки в  амбулаторной 
практике встречаются у  ~5% взрослых пациен-
тов, >50% ошибок сопряжены с риском серьезных  
НС [8].

Небезопасная практика переливания крови 
подвергает пациентов риску побочных реакций 

11 Aitken M, Gorokhovich L. Advancing the Responsible Use of 
Medicines: Applying Levers for Change. IMS Institute for Healthcare 
Informatics, Parsippany (NJ) (2012). https://ssrn.com/ab-
stract=2222541.

12 Report on the burden of endemic health care-associated infection 
worldwide. Geneva: World Health Organization; 2011. http://apps.
who.int/iris/bitstream/handle/10665/80135/9789241501507_eng.
pdf?

13 WHO guidelines for safe surgery 2009: safe surgery saves lives. 
Geneva: World Health Organization; 2009. http://apps.who.
int/iris/bitstream/handle/10665/44185/9789241598552_eng.
pdf?sequence=1.

История развития дисциплины безопасности па-
циентов

Несмотря на то, что еще Законами Хаммура-
би (1755-1752гг до н. э.) была предусмотрена ответ-
ственность за ущерб, нанесенный действием вра-
ча8, а  термин "ятрогения" введен в  1925г, частота 
и  масштабы предотвратимых НС в  медицинской 
практике не изучались до 1990-х годов ХХ века [3].

В апреле 1982г общественность США была шо-
кирована телевизионной программой под названи-
ем "Глубокий сон". В ней сообщалось, что ежегодно 
6 тыс. американцев умирают или страдают от по-
вреждений мозга из-за НС, связанных с  проведе-
нием общей анестезии9. В 1999г Институт медици-
ны академии наук США опубликовал уже ставший 
историческим, доклад "To Err Is Human: Building 
a Safer Health System" ("Человеку свойственно оши-
баться: создание безопасной системы здравоохра-
нения"), призывающий к созданию центра безопас-
ности пациентов, расширению отчетности о  НС 
и  разработке программ по повышению безопас-
ности в  организациях здравоохранения. Особый 
интерес средств массовой информации привлекла 
статистика: в  США от 44 до 98  тыс. потенциально 
предотвратимых смертей в год были связаны с НС, 
7  тыс. смертей связаны только с  неблагоприятны-
ми побочными эффектами лекарственных средств. 
Для сравнения, в том же году от болезни Альцгей-
мера умерло <50 тыс. человек, а  от употребления 
наркотических веществ — 17 тыс. человек10.

Схожие результаты были получены в  других 
странах. Австралийское исследование 1995г, про-
анализировавшее медицинские карты >14  тыс. го-
спитализированных пациентов, показало, что ~16% 
госпитализаций было связано с НС, из них 51% бы-
ли потенциально предотвратимыми [4].

В 2000г экспертная группа Министерства здра-
воохранения подсчитала, что в  больницах Нацио-
нальной службы здравоохранения Соединенного 
Королевства каждый год происходит >850 тыс. НС 
и ~40 инцидентов становятся причиной смерти па-
циентов [5].

В том же году канадское исследование вы-
явило, что причиной от 141 до 232 тыс. (из 2,5 млн) 
госпитализаций стали НС, связанные с  оказани-
ем медицинской помощи, а от 9 до 23 тыс. случаев 
смерти от НС были предотвратимыми [6].

Эти и другие многочисленные отчеты привели 
ВОЗ к выводу, что каждый десятый человек, полу-

8 Волков И. М. Законы вавилонского царя Хаммураби. М., 1914. 
ISBN 5446018931, 9785446018932.

9 https://www.apsf.org/article/looking-back-doctor-pierce-reflects/.
10 Institute of Medicine (US) Committee on Quality of Health Care in 

America. To Err is Human: Building a Safer Health System. Kohn LT, 
Corrigan JM, Donaldson MS, editors. Washington (DC): National 
Academies Press (US); 2000. ISBN-10: 0-309-06837-1.
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и  передачи инфекции14. Объединенные данные из 
21 страны свидетельствуют о  8,7 серьезных побоч-
ных реакций на 100 тыс. компонентов крови15.

Радиационные инциденты включают случаи из-
быточного облучения, неправильной идентификации 
пациента и места воздействия [9]. Анализ 30-летней 
практики показал, что их частота составляет ~15 слу-
чаев на 10 тыс. курсов лучевой терапии [10].

Поздняя диагностика сепсиса и  антибиотико-
резистентность становится причиной >5 млн смер-
тей в  год. Ежегодно в  странах с  высоким уровнем 
доходов регистрируется 3,9 млн случаев сепсиса, 
а в странах с низким и средним уровнем дохода — 6 
млн случаев [11].

Венозная тромбоэмболия является причиной 
примерно трети осложнений, связанных с госпита-
лизацией [12].

Эпидемиологические исследования показали, 
что частота падений в  стационаре составляет 3-5 
на 1000 койко-дней, по оценкам Агентства по ис-
следованиям и качеству здравоохранения, ежегодно 
падают от 700 тыс. до 1 млн госпитализированных 
пациентов16.

От пролежней страдают ~2,5 млн пациентов 
в  год. По данным центра по контролю за заболе-
ваниями США в  2004г у  159 тыс. жителей дома 
престарелых были пролежни, стоимость лечения 
которых составляет 9,1-11,6 млрд долларов в  год. 
Стоимость индивидуального ухода за пациентом 
колеблется от 20900 до 151700 долларов США за 
пролежень. По оценкам Medicare в  2007г, каждая 
пролежневая язва добавляла 43180 долларов США 
к расходам на пребывание в больнице17.

Вышеперечисленные показатели используются 
как основные триггеры НС в медицинском учреж-
дении18.

Высокие показатели НС с  серьезными по-
следствиями чаще всего наблюдаются в отделениях 
интенсивной терапии, операционных и  часто свя-

14 Clinical transfusion process and patient safety: Aide-mémoire for 
national health authorities and hospital management. Geneva: World 
Health Organization; 2010. http://www.who.int/bloodsafety/clinical_
use/who_eht_10_05_en.pdf?ua=1.

15 Janssen MP, Rautmann G. The collection, testing and use of blood 
and blood components in Europe. Strasbourg: European Directorate 
for the Quality of Medicines and HealthCare (EDQM) of the Council of 
Europe; 2014.

16 https://www.ahrq.gov/patient-safety/settings/hospital/fall-preven-
tion/toolkit/index.html/.

17 Are we ready for this change? Content last reviewed October 2014. 
Agency for Healthcare Research and Quality, Rockville, MD. https://
www.ahrq.gov/patient-safety/settings/hospital/resource/pressureul-
cer/tool/pu1.html/.

18 Griffin FA, Resar RK. IHI Global Trigger Tool for Measuring 
Adverse Events (Second Edition). IHI Innovation Series white pa-
per. Cambridge, MA: Institute for Healthcare Improvement; 2009. 
(Available on www.IHI.org).

заны с  пожилым возрастом, высокотехнологичны-
ми процедурами, срочностью вмешательства и  тя -
жестью состояния пациента [12].

Безопасность пациентов: терминология
Несмотря на то, безопасность пациентов яв-

ляется одним из приоритетов здравоохранения, 
а  термин "врачебная ошибка" широко использует-
ся в обиходе, ее определение остается неуловимым. 
Понятие "ошибка" находится под влиянием различ-
ных контекстов, таких как научные исследования, 
контроль качества, этика, страхование и законода-
тельные нормы. В  основном используются сурро-
гатные маркеры случаев летального исхода, госпи-
тализации или увеличения ее времени, ятрогенных 
заболеваний, случаев халатности, событий, подле-
жащих компенсации или получивших особый резо-
нанс и т.д.4.

В Федеральном законе РФ от 21.11.2011 № 323-
ФЗ "Об основах охраны здоровья граждан в  Рос-
сийской Федерации (ред. от 02.07.2021)" есть упо-
минания об ответственности за вред, нанесенный 
гражданам при оказании медицинской помощи, 
но не раскрывается содержание профессиональ-
ной ошибки19. Более того, на сегодня нет и юриди-
ческого определения ошибки в  профессиональной 
медицинской деятельности. Уголовный кодекс РФ 
также не содержит норму, раскрывающую содержа-
ние врачебной ошибки. Однако Уголовный кодекс 
содержит в  себе положение о  халатности, а  также 
другие статьи, которые могут быть определены как 
врачебная ошибка, например, заражение пациента 
ВИЧ-инфекцией, незаконное проведение аборта, 
незаконное осуществление медицинской или фар-
мацевтической деятельности, причинение смерти 
или тяжкого вреда по неосторожности, неоказание 
помощи больному20.

В литературе упоминаются следующие опреде-
ления:

Врачебная ошибка — ошибка врача в  профес-
сиональной деятельности вследствие добросовест-
ного заблуждения при отсутствии небрежности, ха-
латности или невежества.

Врачебная ошибка  — ошибка врача при ис-
полнении своих профессиональных обязанностей, 
являющаяся следствием добросовестного заблуж-
дения и  не содержащая состава преступления или 
признаков проступков. 

Врачебная ошибка  — неправильное определе-
ние болезни врачом (диагностическая ошибка) или 
неправильное врачебное мероприятие (операция, 

19 Федеральный закон "Об основах охраны здоровья граждан 
в  Российской Федерации" от 21.11.2011 N 323-ФЗ (последняя 
редакция).

20 Уголовный кодекс Российской Федерации от 13.06.1996 N  63-
ФЗ (ред. от 14.07.2022, с изм. от 18.07.2022) (с изм. и доп., вступ. 
в силу с 25.07.2022).
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назначение лекарства и др.), обусловленные добро-
совестным заблуждением врача. 

Врачебная ошибка  — неправильное действие 
(или бездействие) врача, имеющее в  своей основе 
несовершенство современной науки, незнание или 
неспособность использовать имеющиеся знания на 
практике. 

Каждое из этих определений содержит в  себе 
такое понятие как "добросовестное заблуждение", 
являющееся смягчающим обстоятельством21.

В дисциплине безопасности пациентов вме-
сто термина "врачебная ошибка" используется ряд 
терминов, таких как "инцидент", "критический ин-
цидент", "неблагоприятное/нежелательное собы-
тие", "рискованная ситуация", "промах", "активная/
скрытая ошибка". В  основе классификации лежат 
причины, приведшие к  неблагоприятному явле-
нию, или результат этих событий. Согласно общему 
определению, ошибка  — акт совершения (непра-
вильных действий) или бездействия (невыполне-
ния действий), который приводит к нежелательно-
му результату или увеличивает потенциал для по-
добного исхода [13].

Детерминанты НС в медицинской практике
Почему НС так часто встречаются в  медицин-

ской практике? Их высокая частота определяется 

21 Засыпкина Е. В., Катрунов В. А., Кузнецова М. Н. К  вопросу 
о  врачебных ошибках: методология и  критерии определения // 
БМИК. 2016. № 1. 

природой системы здравоохранения, которая ха-
рактеризуется динамичностью, непрерывно расту-
щей организационной и  функциональной слож-
ностью, многогранностью и  неопределенностью 
медицинской науки, а  также несовершенством че-
ловеческой натуры (рисунок 1)22.

Расследование катастроф в  отраслях высокого 
риска (авиация, атомная энергетика и  строитель-
ство) сформировали системный анализ причин НС 
в медицинской практике и указали на более эффек-
тивные решения проблем безопасности.

1. Системные нарушения
Изучая причину аварии на атомной электро-

станции Три-Майл-Айленд в 1979г, социолог Чарльз 
Перроу пришел к  выводу, что критические собы-
тия неизбежны при функционировании сложных 
технологических систем. Чем сложнее система 
и  сильнее связь между отдельными элементами, 
тем более тяжелыми и  непредсказуемыми явля-
ются последствия возможной ошибки. Этот вывод 
послужил основанием для изучения несчастных 
случаев как результата взаимодействия систем, 
и  выдвинул на первый план организационные 
и  управленческие факторы в  качестве основных 
причин аварий23.

22 Carayon P, Wood KE. Patient safety — the role of human factors and 
systems engineering. Stud Health Technol Inform. 2010;153:23-46.

23 Perrow C. Normal Accidents. ed. L.w.H.-R. Technologies. New York: 
Basic Books; 1984. p. 464. ISBN 0-465-05143-2-1.

Факторы
пациента Тяжесть состояния, язык и общение,

социальный статус

Политическая и экономическая обстановка,
устройство социальных институтов,

инфраструктура 

Дизайн задания, наличие протоколов лечения,
доступность и точность диагностических

исследований

Знания и навыки, физическое и психическое
здоровье медицинского работника

Уровень коммуникации, структура команды

Укомплектованность и квалификация кадров,
организация рабочего места

Финансовые ресурсы, организационная
структура, стандарты и цели

Рис. 1     Факторы, влияющие на качество оказания медицинской помощи.
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В 1990г психолог Джеймс Ризон, анализируя 
аварии в  области авиации и  ядерной энергетики, 
пришел к фундаментальному пониманию природы 
предотвратимых НС. Он сделал вывод, что ката-
строфы почти никогда не вызываются отдельными 
ошибками, совершенными отдельными лицами. 
Вместо этого большинство аварий возникает в  ре-
зультате множества мелких ошибок в средах с серь-
езными базовыми недостатками системы. Ризон 
использует термины "активные ошибки" и  "скры-
тые ошибки", чтобы отличать ошибки индивидуума 
от системных нарушений. Активные ошибки почти 
всегда связаны с  персоналом и  возникают в  точке 
соприкосновения человека с  каким-либо аспектом 
более крупной системы (например, человеко-ма-
шинным интерфейсом). Напротив, скрытые ошиб-
ки — это случайные несовершенства в организации 
процессов, которые позволяют неизбежным актив-
ным ошибкам причинить вред [14]. 

Термины "острый конец" и  "тупой конец" со-
ответствуют активной ошибке и  скрытой ошиб-
ке. Персонал "на острие" может непосредственно 
осуществлять лечение и уход. "Тупой конец" — это 
уровни системы здравоохранения, не находящие-
ся в прямом контакте с пациентами, но влияющие 
на персонал и оборудование. Ошибки "на острие" 
классифицируются на промахи и  ошибки. Под 
промахами подразумеваются неудачи, возникшие 
на фоне конкурирующих сенсорных или эмоцио-
нальных отвлекающих факторов, усталости или 
стресса. Ошибки, напротив, отражают неправиль-

ный выбор и чаще свидетельствуют об отсутствии 
опыта, недостаточной подготовке или явной ха-
латности24.

Для описания системных недостатков была 
предложена так называемая модель швейцарского 
сыра. В ней многоуровневые системы сравнивают-
ся со слоями сыра (такого как грюйер или эммен-
таль), сложенными вместе, где слои — это барьеры 
для ошибок, а  отверстия  — дефекты системы, по-
стоянно меняющиеся по размеру и  положению 
в слоях. Авария происходит, когда отверстия в каж-
дом слое совпадают, образуя "траекторию возмож-
ности несчастного случая". Из этого следует, что 
частоту аварий можно снизить, увеличив количе-
ство слоев сыра и/или уменьшив размер отверстий 
в каждом из слоев [15].

Проиллюстрировать эту модель может случай, 
когда женщине провели инвазивное электрофизио-
логическое вмешательство, предназначенное для 
другой пациентки с похожим именем. Тщательный 
анализ причин выявил ~17 условий, способствую-
щих возникновению инцидента, начиная от орга-
низационных факторов (отделение кардиологии 
использовало систему идентификации по имени, 
а  не по номеру медицинской карты) до факторов 
рабочей среды (резидент, подозревавший ошиб-
24 Institute of Medicine (US) Committee on Data Standards for Patient 

Safety; Aspden P, Corrigan JM, Wolcott J, et al., editors. Patient 
Safety: Achieving a New Standard for Care. Washington (DC): 
National Academies Press (US); 2004. B, Glossary and Acronym List. 
Available from: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK216074/.

Организационные факторы

Факторы команды

Личностные факторы
Факторы задачи

Факторы пациента

Факторы рабочей среды

Краткосрочное
пребывание

пациента
в больнице

Нарушение
коммуникации

в команде
и с пациентом

Малое количество
информации
о пациенте,
отсутствие

интегрированной
информационной

системы

Усталость
медсестры

Схожее с другой
пациенткой имя,

формальное
подписание

информированного
согласия

Отсутствие
протоколов

идентификации
пациента

Инцидент

Рис. 2     Модель "швейцарского сыра".
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ку, не решился высказать свое мнение, потому что 
процедура была технически сложной) (рисунок 2). 
Ни один из этих факторов не был грубым наруше-
нием и  прямой причиной НС. Однако системные 
нарушения коммуникации в  команде и  с  пациен-
том, отсутствие процедур идентификации лично-
сти позволили инциденту произойти. Только после 
определения всех факторов можно внести эффек-
тивные изменения, снижающие вероятность повто-
ра аналогичной ситуации [16]. 

2. Человеческий фактор
"Врачебные ошибки" — это человеческие ошиб-

ки, совершенные лицами, действующими в  опре-
деленном качестве (врачами, медсестрами), в опре-
деленной среде и в особых условиях. Человеческий 
разум не является непогрешимым, следовательно, 
результат не всегда может быть безошибочным. Про-
стое стремление к совершенству или наказание лиц, 
совершающих ошибки, не приведет к  повышению 
безопасности, поскольку невозможно ожидать безу-
пречной работы от людей, работающих в  сложных 
условиях с  высоким уровнем стресса. Системный 
подход утверждает, что выявление и  ликвидация 
факторов, способствующих НС, до того, как они 
произойдут, будут более плодотворны, чем попытки 
создать идеальных работников.

Причин, связанных с  человеческим фактором, 
способствующим возникновению инцидентов в сек-
торе здравоохранения, несколько.

2.1. Профессиональное выгорание
Профессиональное выгорание было описано 

как "синдром психического и физического истоще-
ния, когда работник теряет интерес к  пациентам, 
перестает быть удовлетворенным своей работой 
и формирует негативное мнение о себе". Наиболее 
важными компонентами выгорания являются эмо-
циональное истощение, деперсонализация или ци-
низм и чувство неэффективности (отсутствие лич-
ностных достижений)25.

Профессиональное выгорание опасно не толь-
ко для личностного благополучия медицинских ра-
ботников, но и  представляет угрозу безопасности 
пациентов. Количество НС при операциях корре-
лирует со степенью профессионального выгорания 
и вероятностью судебных разбирательств по поводу 
халатности. Среди медсестер высокий уровень вы-
горания связан с  высокими показателями смерт-
ности пациентов и внутрибольничного инфициро-
вания. У  студентов-медиков выгорание связано со 
снижением чувства альтруизма и злоупотреблением 
алкоголем. Между показателями синдрома выгора-
ния и НС существует сильная двунаправленная вза-
имосвязь "доза-реакция", когда ошибки приводят 
к дистрессу, а дистресс к НС [17].

25 Maslach C. Burnout: The Cost of Caring. 3rd Printing ed. Englewood 
Cliffs, NJ: PrenticeHall, Inc; 1982. p. 192.

Факторы риска профессионального выгорания 
можно разделить на три категории: 

Факторы работы. К ним относится чрезмерная 
нагрузка, продолжительный рабочий день, особен-
ности специальности (например, реаниматология, 
неотложная помощь), неэффективное использова-
ние времени из-за административных требований, 
высокий риск судебных разбирательств. 

Личностные характеристики. Самокритичность, 
перфекционизм, идеализм, дисбаланс между лич-
ной жизнью и работой создают благоприятную поч -
ву для развития выгорания. В  некоторых исследо-
ваниях было обнаружено, что женщины в большей 
степени подвержены этому феномену.

Организационные факторы, такие как негативное 
отношение руководства, низкая заработная плата, 
ограниченные возможности для продвижения по 
службе и социальной поддержки также ускоряет вы-
горание [18].

Существуют также доказательства того, что про-
фессиональное выгорание может влиять на отноше-
ние к жизни в целом [17].

2.2. Когнитивные искажения
Согласно теории дуального процесса мышле-

ния, принятие клинического решения базируется на 
двух взаимозависимых компонентах. Первый ком-
понент опирается на распознавание образов вслед-
ствие подсознательной интеграции данных пациента 
с  предшествующим опытом. Эти образы иначе на-
зывают эвристическими правилами. Второй компо-
нент  — это аналитическое, сознательное создание 
дифференциального диагноза, выстраиваемое с ис-
пользованием проверенных данных литературы. 
Эвристика оптимизирует решение задач, имеющих 
большой объем и низкую степень сложности, сни-
жая нагрузку от процессов, связанных с  аналити-
ческим мышлением, и  направляет решения таким 
образом, чтобы мозг воспринимал их как наиболее 
эффективные и экономичные. Аналитические мыс-
лительные процессы применяются в более сложных, 
нестандартных ситуациях [19]. 

Принятие решений на основе эвристических 
правил могут привести к  правильному выбору 
и экономии времени. Но в некоторых случаях они 
могут привести к  искажению восприятия, неточ-
ным суждениям, нелогичной интерпретации — то-
му, что называется когнитивным искажением [20]. 

Все люди подвержены когнитивным искажени-
ям, и врачи не являются исключением. Исследова-
ния показывают, что с  когнитивными ошибками 
связано больше НС, чем с отсутствием знаний или 
информации. Специальности, наиболее подвер-
женные когнитивным искажениям, — это внутрен-
няя, семейная и неотложная медицина [21-23]. 

2.3. Рабочая нагрузка
Нехватка персонала и связанная с этим неаде-

кватная рабочая нагрузка прямо коррелируют с уве-
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личением количества НС. При количественном 
измерении рабочей нагрузки с использованием де-
вяти индексов отмечалась корреляция между рабо-
чей нагрузкой и количеством НС. Обнаружено, что 
три из девяти изученных индексов рабочей нагруз-
ки (число приемов пациентов в  месяц, количество 
смен и  сверхурочная работа постоянного сестрин-
ского персонала) в  значительной мере предсказы-
вают НС при подготовке, введении и документиро-
вании приема лекарственных средств26. 

Отвлекающие факторы на рабочем месте, такие 
как звонки по телефону, могут иметь долгосрочные 
последствия. Исследования показывают, что после 
перерыва на восстановление концентрации и  про-
дуктивности может потребоваться до 23 мин. Под-
считано, что воздействие отвлекающих факторов 
было связано с ухудшением хирургической эффек-
тивности, измеряемой временем до завершения 
и точностью выполнения операции, и со временем 
оказывает негативный кумулятивный эффект на ре-
зультаты хирургических вмешательств [24].

2.4. Недостаток квалификации
Очевидно, что одной из самых частых причин 

НС становится недостаток знаний и  опыта у  ме-
дицинских работников. Существует обратная кор-
реляция между количеством НС, произошедших 
у медсестер, и опытом их работы [25]. В то же вре-
мя, у  наиболее опытных специалистов происходит 
меньшее количество инцидентов, однако их ошиб-
ки могут иметь очень серьезные последствия для 
состояния здоровья пациентов [26].

2.5. Нарушение коммуникации
Эксперты по безопасности подчеркивают, что 

взаимодействие людей друг с другом (как команда) 
и с окружающей средой (как система) является кри-
тически важным фактором в  лечебном процессе. 

При попытке количественно оценить вклад 
общения между врачом и пациентом было установ-
лено, что только сбор анамнеза позволил поставить 
диагноз у 76% пациентов27. Другое исследование по-
казало, что менее половины госпитализированных 
пациентов могли идентифицировать свой диагноз 
или названия лекарств при выписке, что может сви-
детельствовать о неэффективном общении с врача-
ми [27]. Недостаточная осведомленность о состоянии 
своего здоровья связана с  ограничением использо-
вания профилактических услуг, низкой привержен-
ностью к лечению и более высоким риском смерти 
[28]. 71% исков о злоупотреблении служебным поло-
жением были инициированы в результате проблем во 
взаимоотношениях между врачом и пациентом [29]. 

26 Roseman C, Booker JM. Workload and environmental factors in hos-
pital medication errors. Nurs Res. 1995;44(4):226-30. 

27 Peterson MC, Holbrook JH, Von Hales D, et al. Contributions of the 
history, physical examination, and laboratory investigation in making 
medical diagnoses. West J Med. 1992;156(2):163-5.

Не менее важно общение между профессиона-
лами. Нарушения коммуникации внутри медицин-
ской команды были причиной 2/3 серьезных НС 
[30]. В  свою очередь, эффективное общение меж-
ду медсестрой и  врачом оказывало положительное 
влияние на качество результатов лечения пациен-
тов, например, на повышение удовлетворенности 
пациентов, сокращение продолжительности пре-
бывания в  стационаре  и уменьшение нежелатель-
ных явлений [31].

В стрессовой обстановке люди, как правило, не 
могут устно выразить, что они имеют в виду. Даже 
если это удастся, нет уверенности, что предполага-
емые слушатели услышат. Даже если они слышат, 
нет уверенности, что они поймут. Наконец, даже 
если они понимают, нет гарантии, что они будут 
действовать соответственно. Эффективная комму-
никация требуется, чтобы предотвратить разрыв 
между вышеупомянутыми шагами28.

3. Условия окружающей среды
Отмечена связь между НС и  длительностью 

светового дня. Исследование проводилось в  Ан-
коридже на Аляске, где дневное время постепенно 
меняется с 5,5 ч в декабре до 19,5 ч в июне. Изме-
нение длительности светового дня в  течение года 
приводит к сезонному аффективному расстройству, 
которое характеризуется повторяющейся депрес-
сией осенью или зимой, которая обычно проходит 
весной. Более половины НС произошло в  первом 
квартале года: 22% в феврале и 29% в марте29.

4. Сложность технологий
Еще одним ключевым фактором, который опре -

деляет НС в  секторе здравоохранения, является 
сложность технологий. Проблемы часто возникают 
из-за взаимодействия человека с  технологией или 
из-за недостаточного технического обслуживания 
оборудования. Отсутствие знаний о  подготовке 
и  введении лекарств и  работе оборудования было 
причиной 79% НС при внутривенном введении ле-
карств [32].

5. Сущность медицинской науки
Помимо факторов, связанных с системой здра-

воохранения и  личностных особенностей, суще-
ствуют факторы, связанные с  неопределенным 
и  многогранным характером медицинской науки. 
Неопределенность скрывается на каждом этапе 
оказания медицинской помощи (профилактика, 
диагностика, лечение, уход, исследования), осо-
бенно в  современных условиях постоянно меняю-
щейся информации. Весьма ярко это проявилось 
в начале пандемии COVID-19. Пациенты и их род-
ственники не обучены определять конечные гра-

28 Cooke NJ, Salas E, Cannon-Bowers JA, et al. Measuring team know-
ledge. Human Factors. 2000;42(1):151-73.

29 Roseman C, Booker JM. "Workload and environmental factors in hos-
pital medication errors" Nursing research. 1995;44(4):226-30. 
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ницы медицинской науки в  случае тяжелых забо-
леваний и  смерти. Каждое медицинское действие 
затрагивает целостность тела и личность пациента. 
Каждое вмешательство представляет угрозу, кото-
рая рано или поздно будет реализована [33].

Примечательно, что достижения в  области 
технологий и  новые научные знания, меняющиеся 
алгоритмы оказания медицинской помощи и  раз-
работка руководств, основанных на фактических 
данных, способствуют распространению неопреде-
ленности в  медицинской практике. Неопределен-
ность часто граничит с  новыми знаниями, а  боль-
шие объемы знаний создают большее бремя не-
определенности [34]. 

Составляющие процесса безопасности 
пациентов и инструменты борьбы с НС

1. Культура безопасности
Выявить и  решить проблему можно только 

в  процессе ее обсуждения. Как и  в  других отрас-
лях, когда происходит НС, люди ищут виновных. 
Это может показаться естественным, но сопровож-
дается созданием культуры вины, где "Кто" важ-
нее, чем "Почему и как". В последние годы растет 
понимание того, что такие факторы, как упор на 
производство, эффективность и  контроль затрат, 
табуирование ошибок и  профессиональные нор-
мы перфекционизма среди работников сферы 
здравоохранения, ведут к  культуре, противореча-
щей безопасности пациентов. Культура безопас-
ности  — это те ценности, нормы и  модели пове-
дения, связанные с  безопасностью пациентов, 
которые вознаграждаются, поддерживаются, ожи-
даются и  принимаются в  организации. Эти убеж-
дения распространяются на все уровни организа-
ции (систему, отдел, подразделение) и  влияют на 
действия и поведение персонала во всей организа-
ции [35].

Многочисленные исследования показывают 
связь между позитивной культурой безопасности 
(где безопасность является общим приоритетом) 
и  снижением количества НС в  организации здра-
воохранения. В свою очередь, организации, не уде-
ляющие внимания культуре безопасности, рискуют 
столкнуться с  увеличением количества НС из-за 
сокрытия происшествий, высокого уровня выгора-
ния, текучести кадров и роста затрат [36].

При оценке и  анализе НС люди, вовлеченные 
в него, с большей вероятностью будут открыто при-
знавать собственные ошибки, если они знают, что 
их работа и свобода не подвергаются риску. Это по-
зволяет сформировать гораздо более полную и  яс-
ную картину события [37].

2. Доказательная медицина
Клинические рекомендации, основанные на 

принципах доказательной медицины (ДМ), по-
вышают эффективность диагностики и   лечения 

и, следовательно, безопасность пациентов [38]. Од-
нако ДМ имеет ряд как преимуществ, так и  огра-
ничений. Процессы в  здравоохранении, которые 
больше всего поддаются ДМ  — это те, которые 
можно стандартизировать или упорядочить. Не-
стандартные процессы, такие как диагностика 
и  лечение пациента с  орфанными заболеваниями 
и  коморбидностью  — это случаи, когда ДМ имеет 
ограниченную применимость. Для повышения без-
опасности пациентов медицинские организации 
должны полагаться не только на ДМ, но осозна-
вать необходимость персонализированного подхода 
к каждому пациенту [39].

3. Эффективная коммуникация с пациентом
Коммуникацию с  точки зрения безопасности 

пациента можно разделить на две категории: пре-
дотвращение нежелательных явлений и  реакцию 
на нежелательные явления. Методы эффективной 
коммуникации включают в себя уважительное и со-
чувственное обращение с пациентами, применение 
навыков активного слушания, понимание культур-
ного разнообразия, прав на неприкосновенность 
частной жизни и конфиденциальность [40].

Важным является выбор оптимального канала 
связи врача и  пациента. К  примеру, письменные 
(рукописные или электронные) сообщения име-
ют ряд преимуществ  — их можно распространить 
среди лиц, осуществляющих уход за пациентом, ис-
пользовать для справочных целей. Они являются 
не только средством связи, но и  обладают юриди-
ческой силой. Вместе с  тем, подобный способ об-
щения может привести к  ошибкам из-за пропуска 
невербальных сообщений (зрительного контакта, 
позы, тона голоса, кивков головой, жестов). Для 
улучшения взаимодействия специалисты по без-
опасности предлагают объединить несколько кана-
лов связи — прямые телефонные звонки для сроч-
ной и важной связи, видеоконференции для прове-
дения консультаций, подкрепленные письменными 
сообщениями [41].

Эффективная коммуникация требует действий 
не только медицинского персонала, но и пациента. 
К примеру, на сайте агентства медицинских исследо-
ваний и качества представлен в виде брошюры спи-
сок вопросов и действий, которые пациент должен 
совершить до, во время и после визита к врачу30.

4. Эффективная коммуникация в  команде про-
фессионалов

Отсутствие командной работы часто называ-
ют основным фактором уязвимости для качества 
и безопасности помощи. Существует несколько ин-
струментов, используемых для улучшения комму-
никации в команде. 

Инструмент структурированной оценки SBAR 
(аббревиатура от Situation, Background, Assessment, 

30 https://www.ahrq.gov/questions/be-engaged/index.html.
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Recommendation) был разработан военными для 
персонала атомных подводных лодок, позже был 
использован в  авиационной промышленности 
и  в  настоящее время рекомендуется для использо-
вания в системе здравоохранения. SBAR — это лег-
ко запоминающийся механизм для создания бесе-
ды, особенно требующей немедленного внимания 
и действий врача.

Он состоит из 4-х подкомпонентов [42]: 
S  — Ситуация. Дается краткое определение 

проблемы и причина беспокойства. 
B  — Предпосылки. Предоставляется диагноз 

или причина госпитализации пациента, состояние 
пациента и история болезни. 

A — Оценка. На этом этапе анализируется си-
туация для определения плана действия. 

R  — Рекомендация. Описание того, что имен-
но необходимо в этот период времени. 

Систематический обзор, посвященный эффек-
тивности внедрения SBAR, показал статистически 
значимое снижение падений, кровотечений, госпи-
тализаций в отделениях интенсивной терапии и по-
казателей смертности. Однако он может оказаться 
сложным для лиц, незнакомых с  этой методологи-
ей, и требует дополнительного обучения [43].

Учебная программа TeamStepps (Team Strategies 
and Tools to Enhance Performance and Patient Safety) 
была разработана совместно Министерством обо-
роны и  Агентством по исследованиям и  качеству 
здравоохранения США для отработки навыков ко-
мандной работы среди специалистов здравоохра-
нения. Она основана на модели организационных 
изменений Джона Коттера и  направлена на раз-
витие 4-х компетенций: лидерство, ситуационный 
мониторинг, взаимная поддержка и  коммуника-
ция [44].

В ряде систематических обзоров, посвященных 
эффективности внедрения TeamSTEPPS, описа-
но заметное улучшение коммуникации в  команде, 
снижение частоты клинических ошибок и повыше-
ние удовлетворенности пациентов [45-47].

5. Обнаружение и расследование НС
Традиционные мероприятия по обнаружению 

нежелательных явлений были сосредоточены на 
добровольном сообщении об ошибках. Однако ис-
следования установили, что таким образом реги-
стрируется только 10-20% ошибок. Использование 
триггерных инструментов ("ключей") для выявле-
ния НС  — эффективный метод измерения общего 
уровня неблагоприятных явлений в  организации 
здравоохранения. Триггерные инструменты помо-
гают выявить области, требующие улучшения, пу-
тем регулярного аудита небольшой выборки запи-
сей пациентов [48].

Наиболее широко используемым триггерным 
инструментом является Global Trigger Tool (GTT), 
разработанный институтом усовершенствования 

здравоохранения США. Он включает инструкции 
и  формы для отслеживания 3-х показателей при 
оказании медицинской помощи: частоты НС на 
1000 пациенто-дней, на 100 поступлений и  доли 
госпитализаций по причине НС. Систематический 
обзор 48 исследований показал, что частота НС, 
выявленных с применением GTT, варьировала от 7 
до 40% по сравнению с, в среднем, 4%, собранных 
при отчетности при инцидентах, что подчеркивает 
проблемы, связанные с  надежным сбором данных 
о количестве инцидентов [49].

Основным методом в  расследовании при-
чин НС является анализ первопричин. Изначаль-
но разработанный для расследования несчаст-
ных случаев на производстве, в  настоящее время 
он используется и  в  здравоохранении. Ключевым 
принципом анализа первопричин является выяв-
ление основных проблем, увеличивающих вероят-
ность ошибок, избегая обвинения исключительно 
отдельных лиц. Таким образом, анализ первопри-
чин использует системный подход для выявления 
как активных ошибок, так и  скрытых ошибок. 
Только после определения всех способствующих 
факторов можно внести действенные изменения, 
снижающие вероятность повтора аналогичного 
инцидента [50]. 

6. Информационные технологии 
Правильно внедренные и  активно применя-

емые медицинские информационные технологии 
позволят значительно улучшить качество здраво-
охранения. Согласно исследованию, проведенному 
RAND Health, система здравоохранения США мо-
жет ежегодно сэкономить 77 млрд долларов только 
за счет улучшения эффективности оказания меди-
цинской помощи и  удвоить экономию за счет по-
вышения безопасности [51].

Электронные медицинские карты (ЭМК) ис-
пользуются в  стационарных и  амбулаторных усло-
виях. ЭМК обычно включает в себя функции ком-
пьютеризованного ввода предписаний врача, базу 
лабораторных и  инструментальных исследований 
и  часто интегрируется с  системой поддержки при-
нятия решений, которая помогает врачу выбрать 
дозы, способ и частоту приема лекарств, указать на 
нежелательные межлекарственные взаимодействия. 
В идеале система создает целостную, разборчивую, 
исчерпывающую и  долговечную запись истории 
болезни пациента [52].

Обнаружено, что при переходе от бумажных за-
писей к ЭМК удалось уменьшить количество оши-
бочного приема лекарств, снизить количество по-
бочных эффектов и  улучшить соблюдение клини-
ческих рекомендаций [51]. 

Однако обнаружился и  ряд проблем, которые 
необходимо учитывать при дальнейшем внедрении 
ЭМК в  клиническую практику. К  ним относятся 
неудобное отображение информации и  сложная 
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навигация. Дополнительные угрозы безопасности 
включали ошибки при автоматическом вводе дан-
ных пациента и  врача, усталость от предупрежде-
ний системы (постепенное игнорирование подска-
зок системы) [52].

Технология штрихкодирования упаковок пре-
паратов позволяет предотвратить ошибочный при-
ем лекарств из группы LASA (Like-alike, sound-
alike)  — схожих по дизайну упаковки или звуча-
нию названия. Некоторые программные продукты 
предоставляют клинические рекомендации по 
применению препаратов при сканировании. Об-
наружено, что штрихкодирование препаратов в ин-
теграции с ЭМК может уменьшить ошибки при ле-
карственной терапии на 50-80% [53].

В то время как сканерам штрих-кода требуется 
прямая видимость для сканирования каждого ко-
да по отдельности, сканеры RFID (радиочастотной 
идентификации) могут считывать несколько кодов 
одновременно. Система RFID  — это технология 
удаленной идентификации с  помощью радиоволн; 
она успешно применяется в  таких областях как 
производство, торговля и  логистика. Технология 
RFID также рассматривается как инновация в здра-
воохранении, и  предоставляет возможности для 
повышения безопасности, операционной эффек-
тивности и  экономии средств за счет маркировки 
лекарственных средств, изделий медицинского на-
значения, пациентов и персонала [54].

RFID может помочь медсестрам быстро иден-
тифицировать пациентов и назначенные им препа-
раты. Технология RFID уменьшает число ошибок 
при проведении хирургических операций за счет 
уникальной идентификации личности пациента, 
места операции и  подсчета количества использо-
ванных инструментов. Кроме того, система RFID 
используется в больницах, где существует риск кра-
жи детей и  побега/пропажи пациентов. Системы 
RFID намного более эффективны для сканирова-
ния большого количества предметов, но более до-
роги и трудоемки, чем штрих-коды [55].

7. Система отчетности об инцидентах
Наконец для того, чтобы медицинские учреж-

дения учились не только на своих, но и  на чужих 
ошибках, во многих странах создана и  получила 
широкое признание система отчетности об инци-
дентах. Целью отчетности является выявление НС 
и проблемных областей и, как следствие, разработка 
мероприятий по предотвращению повторных инци-
дентов. Также предполагается, что система отчетно-
сти ускорит продвижение к  культуре безопасности 
в  системе здравоохранения. Исследования послед-
них лет показали, что создание системы отчетности 
привели к  значительным положительным измене-
ниям. В перспективе требуется более четкая форму-
лировка событий, подпадающих под понятие инци-
дент, поскольку события, которые удалось предот-
вратить, часто не принимаются во внимание [56-57].

Заключение
Проблемы, с  которыми сегодня сталкивается 

здравоохранение, отчасти являются результатом 
самого успеха современной медицины. В  ответ на 
увеличение продолжительности жизни и растущую 
сложность процессов оказания медицинской помо-
щи возросли масштабы НС, происходящих в меди-
цинских учреждениях, что поставило перед систе-
мой здравоохранения необходимость оказания не 
только эффективной, но и  безопасной медицин-
ской помощи. 

Внедрение системного подхода к  предотвра-
щению НС, включающего в  себя открытую отчет-
ность, создание междисциплинарных команд, по-
стоянный мониторинг и  анализ причин с  разра-
боткой методов борьбы, внедрение современных 
информационных технологий позволит снизить 
предотвратимые риски для пациента до возможно 
приемлемого уровня. 

Отношения и деятельность: автор заявляет об от- 
сутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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Использование системного подхода к  изучению этиологии разви-
тия определенной патологии позволяет улучшить понимание па-
тогенеза заболевания, а  также разработать более эффективные 
диагностические и  лечебные подходы, в  т.ч. улучшить прогнози-
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ний, как нейрокардиология, изучающая систему взаимодействий 
в рамках оси мозг-сердце. Будут рассмотрены примеры сердечно-
сосудистых заболеваний, связанных с  органическими и  функцио-
нальными нарушениями данной оси, а  также проанализированы 
перспективы исследований в данной области и их трансляционное 
значение для клинической медицины. 
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The use of a systematic approach to the study of the etiology of a certain 
pathology makes it possible to improve the understanding of its  patho-
genesis, as well as to develop more effective diagnostic and therapeutic 
approaches, including improving the prediction of its risk. Within this 
review, we will consider such an area of interdisciplinary research as 
neurocardiology, which studies the brain-heart axis. Examples of  car-
diovascular diseases associated with organic and functional dis orders of 
this axis will be considered, as well as the prospects for research in  this 
area and their translational significance for clinical medicine.
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АД — артериальное давление, ВСП — вызванные сердечные потенциалы, ВСС — внезапная сердечная смерть, ГМ — головной мозг, ДИ — доверительный интервал, ИБС — ишемическая болезнь сердца, 
ИМ — инфаркт миокарда, ОШ — отношение шансов, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ФП — фибрилляция предсердий, ФР — факторы риска, ЭКГ — электрокардиограмма.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Нейрокардиология — область междисциплинар-
ных исследований, изучающая двунаправлен-
ные взаимодействия в  рамках оси мозг-сердце.

•  Вследствие повреждения головного мозга воз-
можно нарушение работы сердца.

•  Нарушение процессов центральной регуляции 
может вызывать изменения психических функ-
ций и  интероцепции, сопровождающиеся не-
адекватной обработкой головным мозгом ин-
формации от внутренних органов, в частности, 
от сердца. Это может приводить к  формирова-
нию кардиологических жалоб при отсутствии 
выявленной патологии, либо к  несвоевремен-
ному оказанию медицинской помощи пациен-
там вследствие отсутствия у них жалоб на изме-
нения в работе сердца.

Что добавляют результаты исследования?
•  Систематизирована информация о  взаимодей-

ствиях в  рамках оси мозг-сердце с  акцентом на 
трансляционную роль для клинической практики.

Key messages
What is already known about the subject?

•  Neurocardiology is an interdisciplinary field of re- 
search that studies the bidirectional interactions 
within the brain-heart axis.

•  Due to brain damage, the heart may malfunction.
•  Central dysregulation can cause changes in mental 

functions and interception, accompanied by inade-
quate processing by the brain of information from 
internal organs, in particular, from the heart. This 
can lead to cardiac complaints in the absence of a 
detected pathology, or to untimely provision of 
care to patients due to the absence of specific com-
plaints.

What do the results of the study add?
•  Systematized information about interactions within 

the brain-heart axis with an emphasis on the trans-
lational role for clinical practice.

Введение
Перспективным направлением развития ме-

дицины является мультидисциплинарный подход. 
Такой подход призван улучшить качество медицин-
ской помощи в  рамках диагностических процедур 
и  терапевтических воздействий. Особенный ин-
терес представляет изучение взаимодействия раз-
личных органов и  центральной нервной системы, 
выполняющей глобальную регуляторную функцию. 
Взаимодействие двух важнейших органов в  орга-
низме, мозга и  сердца, является ключевым вопро-
сом, волнующим исследователей на протяжении 
долгого времени [1]. О  важности взаимодействия 
этих органов еще в 1872г написал величайший уче-
ный Ч. Дарвин: "Можно было бы ожидать, что при 
сильном возбуждении разума он напрямую влиял 
бы на сердце; пораженное сердце влияет на мозг; 
состояние мозга в  свою очередь снова через блуж-
дающий нерв влияет на сердце; таким образом, 
при любом возбуждении между этими двумя самы-

ми важными органами тела будет взаимный обмен 
сигналами и реакциями".

В системе, которая обеспечивает двусторон-
нюю связь между мозгом и сердцем, выделяют, так 
называемую, центральную автономную сеть (от 
англ. central autonomic network) [1], которая объ-
единяет структуры больших полушарий головного 
мозга (ГМ) и ствола мозга. Эта система интегриру-
ет и  контролирует автономную регуляцию физио-
логических и  психологических процессов. К  ос-
новным структурам центральной автономной сети 
относят островковую кору, медиальную префрон-
тальную кору, переднюю поясную кору, миндале-
видное тело, гипоталамус, околоводопроводное 
серое вещество, парабрахиальный комплекс, ядро 
одиночного тракта и вентролатеральную часть про-
долговатого мозга. Также данную связь обеспечи-
вают спинной мозг, мозжечок, экстракардиальные 
ганглии, включая звездчатый, верхний шейный, 
средний шейный ганглии, и  ряд нервов (в  т.ч. 
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блуждающий нерв, языкоглоточный нерв), меди-
астинальные узлы и  интракардиальные нейроны 
[2]. Интракардиальные нейроны передают сигнал 
в ядро одиночного тракта, интраторакальные узлы, 
ганглии задних корешков спинного мозга или вхо-
дят в состав рефлекторных дуг, замыкающихся вну-
три стенки сердца. В ГМ афферентные сигналы от 
сердца передаются из нижней части ствола и  ядра 
одиночного тракта к  околоручковым ядрам и  та-
ламусу, которые связаны с  островковой, поясной 
и орбитофронтальной областями коры больших по-
лушарий и миндалевидным телом [3].

С физиологической точки зрения взаимодей-
ствие между сердцем и мозгом может быть реализо-
вано посредством нескольких механизмов: синап-
тическая передача, гуморальная регуляция (в част-
ности, гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковая 
ось), а  также посредством действия на иммунную 
систему через цитокины (такие явления называ-
ют "противовоспалительными рефлексами" и  они, 
вероятно, вносят вклад в положительные эффекты 
стимуляции блуждающего нерва при сердечной не-
достаточности, например, эфферентная передача по 
блуждающему нерву подавляет выделение провос-
палительных цитокинов макрофагами сердца) [4].

В последние годы все большее развитие по-
лучает такая область научных исследований, как 
"нейрокардиология" [5], связанная с  изучением 
двунаправленных взаимодействий в  рамках оси 
мозг-сердце с  акцентом на роль нервной системы. 
Это направление исследований дополняет уже дав-
но существующую область изучения кардиогенно 
обусловленной церебральной патологии — кардио-
неврологию. К  настоящему времени накоплен су-
щественный объем данных о  том, что при пора-
жении ГМ (например, вследствие перенесенного 
инсульта) нарушаются процессы реполяризации 
в сердце, сократимости миокарда, возрастает часто-
та развития нарушений ритма сердца, дестабилизи-
руется артериальное давление (АД).

Другое направление исследований связано 
с изучением нарушений процессов центральной ре-
гуляции и интеграции информации ГМ как причи-

ны развития висцеральной патологии и психосома-
тических расстройств с  преобладанием соматиче-
ских жалоб. К примеру, одним из рисков развития 
патологии сердечно-сосудистой системы считают 
фактор эмоционального стресса. Кроме того, в ли-
тературе представлены данные о повышенном рис-
ке развития кардиоваскулярной патологии у  паци-
ентов с тревогой и депрессией [6, 7]. В связи с этим 
в  последнее десятилетие возрос научный интерес 
к изучению интероцепции работы сердца.

Цель настоящего обзора  — анализ литератур-
ных данных о взаимодействиях в рамках оси мозг-
сердце и  систематизация информации в  контексте 
трансляционной роли понимания этих взаимодей-
ствий для улучшения диагностических и  лечебных 
подходов у  пациентов кардиологического профиля 
(рисунок 1). 

В рамках обзора рассмотрены:
— Примеры взаимодействия в  рамках оси 

мозг-сердце, связанные с  изменениями в  работе 
сердца при повреждении ГМ.

— Нарушения процессов центральной инте-
грации и  регуляции со стороны ГМ, которые при-
водят к  изменению психических функций и  инте-
роцепции, что сопровождается неадекватной об-
работкой ГМ информации от внутренних органов. 
Такие нарушения могут приводить к  формирова-
нию кардиологических жалоб при отсутствии вы-
явленной кардиологической патологии. 

Методологические подходы
Поиск литературных источников проводил-

ся в  поисковых системах PubMed, РИНЦ, Cyber-
leninka. В  качестве поисковых запросов исполь-
зованы ключевые слова и  их сочетания: "neuro car-
diology", "interoception", "heartbeat-evoked potential" 
"brain" "arrhythmia" "артериальная гипертония", 
"ишемическая болезнь сердца". Глубина поиска со-
ставила >25 лет, начиная с  1996г. Дополнительно 
в обзор включены отдельные архивные публикации 
(ранее 1996г), имеющие принципиальную научную 
значимость. Данная работа выполнена за счет гран-
та Российского научного фонда № 22-15-00507. 

Рис. 1    Общая схема взаимодействий в рамках оси мозг-сердце.
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Результаты
Влияние ГМ на развитие кардиальной патологии
Внезапная сердечная смерть (ВСС). Уже с сере-

дины XXв были известны клинические описания 
кардиологической патологии в ответ на нарушение 
со стороны центральной нервной системы [8]. Бо-
лее полувека назад были описаны гистологические 
изменения в  сердце, представленные очагами не-
кроза в  области интрамуральных нервных оконча-
ний, у  пациентов с  интактными коронарными ар-
териями после перенесенного субарахноидального 
кровоизлияния [9] или инсульта [10]. Похожие из-
менения кардиомиоцитов описаны при феохро-
моцитоме и  при введении катехоламинов, в  связи 
с  чем причиной этих изменений можно считать 
избыточную активацию симпатической нервной 
системы [11]. Связь психоэмоционального стрес-
са с  развитием нарушений ритма сердца и  ВСС 
также объясняют нарушением автономной регу-
ляции сердечной деятельности. Среди первых за-
документированных случаев "смерти от страха" 
стоит отметить описания профессора Гарвардской 
медицинской школы WB Cannon (1942г) и  целый 
ряд наблюдений летального исхода после воздей-
ствия сильного эмоционального фактора [12]. Из-
вестно также о  возрастании числа случаев ВСС во 
время катастроф, например, землетрясений [13], 
а  также увеличении числа жизнеугрожающих же-
лудочковых аритмий среди работающих лиц утром 
понедельника [14]. Результаты экспериментальных 
исследований продемонстрировали, что резкое 
воздействие стрессового фактора влияет на сер-
дечный ритм, уровень АД, приводит к  изменени-
ям реполяризации на электрокардиограмме (ЭКГ) 
и  провоцирует развитие аритмии [15]. Одним из 
объяснений такого эффекта является избыточная 
активация симпатоадреналовой системы. Этот вы-
вод также подтверждается экспериментами на жи-
вотных, где стрессорное воздействие сочеталось со 
стимуляцией блуждающего нерва, которая предот-
вращала развитие аритмии в  ответ на стресс [16]. 

Ишемическая болезнь сердца (ИБС). Помимо 
роли психологических факторов в  развитии ВСС, 
есть данные о  влиянии этих факторов на течение 
ИБС. По результатам международного исследо-
вания INTERHEART, в  которое были включены 
111119 пациентов с впервые перенесенным инфарк-
том миокарда (ИМ) и  13648 здоровых доброволь-
цев, в группе пациентов была выявлена более высо-
кая распространенность всех факторов риска (ФР), 
оцениваемых в  исследовании (стресс на работе, 
дома, связанный с  финансовой ситуацией, тяже-
лое стрессовое событие в  прошлом) по сравнению 
с  группой контроля [17]. Более того, в  последней 
версии клинических рекомендаций Европейско-
го кардиологического общества по профилактике 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) критерий 

наличия стресса присутствует среди ФР развития 
сердечной патологии. Однако в  отличие от таких 
ФР ИБС, как сахарный диабет, гипертония, гипер-
липидемия, для фактора стресса отсутствуют вали-
дированные диагностические и  терапевтические 
подходы в  клинической практике врача терапевта/
кардиолога.

Исследования показывают, что фактор стресса 
оказывает воздействие на функционирование оси 
мозг-сердце даже у  здоровых испытуемых. Одним 
из примеров такого воздействия является измене-
ние электрической активности сердца в  ответ на 
стресс [18]. Еще одно исследование было проведено 
на группе тридцати врачей без ССЗ (во время не-
отложного вызова). По результатам анализа ЭКГ 
у  67% испытуемых отмечалась инверсия зубца Т, 
а  у  33%  — депрессия сегмента ST [19]. Примеча-
тельно, что при наличии органического субстрата 
со стороны сердца подобные изменения были еще 
более выражены [20]. У  пациентов с  ИБС при вы-
полнении определенных заданий, связанных с раз-
витием стрессового состояния, на ЭКГ были заре-
гистрированы изменения реполяризации [15], яв-
ляющиеся известным ФР и  предиктором развития 
желудочковой аритмии. Результаты эксперимен-
тальных работ на животных также подтверждают, 
что стрессовое воздействие способно усугублять 
последствия ишемии миокарда. В  исследовании 
на собаках условия ишемии миокарда создавались 
с  помощью окклюзии коронарной артерии, после 
чего животному создавали стрессовое состояние 
(давая еду другому животному, которая не была до-
ступна первой собаке). На фоне воздействия стрес-
са у  собаки развивалась фибрилляция желудочков 
[21]. При этом развитие фибрилляции желудочков 
могло быть предотвращено хирургическим по-
вреждением путей между лобной долей и миндале-
видным телом [22] или внутримозговым введением 
β-адреноблокаторов [23]. Связь между стрессовым/
сильным эмоциональным воздействием и  ИБС 
опосредована функционированием вышеупомя-
нутой центральной автономной сети, к  которой 
относится миндалевидное тело. В  исследованиях, 
в  которые были включены пациенты с  ИБС, при 
проведении позитронно-эмиссионной томографии 
показано, что развитие стресс-индуцированной 
ишемии связано с повышением кровотока во время 
стрессового состояния в областях, входящих в цен-
тральную автономную сеть [24], а  выраженность 
этой активации ассоциирована с повышенным рис-
ком CCЗ, независимо от прочих ФР, по данным 
проспективного исследования [25]. В качестве воз-
можных механизмов взаимосвязи стресса и  повы-
шения риска CCЗ авторы выявили нарушение ав-
тономной регуляции (на основании анализа вари-
абельности сердечного ритма) и  иммунного ответа 
(посредством определения в крови уровней интер-
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лейкина-6 и высокочувствительного С-реактивного 
белка) после выполнения заданий, создающих для 
испытуемых стрессовую ситуацию. Таким образом, 
авторы исследования предлагают рассматривать 
активацию ростро-медиальной префронтальной 
коры как потенциальный новый метод стратифи-
кации сердечно-сосудистого риска и  подчеркивает 
важность исследований взаимодействий оси мозг-
сердце [25].

Данные о возможных механизмах взаимосвязи 
стресса и  ССЗ получены в  проспективном иссле-
довании с  проведением позитронно-эмиссионной 
томографии  — компьютерной томографии [26]. 
В него было включено 293 испытуемых >30 лет без 
ССЗ на момент включения. Медиана периода на-
блюдения составила 3,7 лет, за это время были за-
регистрированы следующие сердечно-сосудистые 
события: ИМ, нестабильная стенокардия, пери-
ферический атеросклероз, инсульт, сердечная не-
достаточность, впервые возникшая стенокардия. 
Было выявлено, что повышенная активность в об-
ласти миндалевидного тела в  покое являлась пре-
диктором развития сердечно-сосудистых событий 
независимо от прочих известных ФР. Дополни-
тельно оценивалась активность гематопоэтических 
органов (костного мозга и  селезенки), уровень 
воспаления в  артериальной стенке (на основании 
анализа захвата 18F-FDG в стенке аорты и каротид-
ных артерий). Было показано, что связь активности 
миндалевидного тела и  развитие ССЗ опосредова-
на уровнем артериального воспаления, которое, 
в  свою очередь, связано с  активностью костного 
мозга. Также на отдельной группе испытуемых бы-
ло выполнено одномоментное исследование, под-
твердившее гипотезу о  влиянии уровня стресса на 
активность миндалевидного тела.

Нарушения ритма сердца при эпилепсии. О  тес-
ной взаимосвязи электрической активности моз-
га и сердца свидетельствует тот факт, что во время 
эпилептических приступов регистрируются из-
менения ритма и  проводимости со стороны ЭКГ 
[27], изменения реполяризации в  сердце, а  также 
возможно развитие желудочковой тахикардии/фи-
брилляции желудочков на фоне отсутствия установ-
ленных ССЗ [28]. В  качестве возможных механиз-
мов такой взаимосвязи рассматривают централь-
ный эфферентный механизм аритмогенеза, а также 
каналопатии, затрагивающие ионные каналы серд-
ца и ГМ.

Кардиоваскулярные эффекты автономной дис-
функции при синуклеинопатиях.

Синуклеинопатии, или заболевания, ассоци-
ированные с  накоплением синуклеина,  — это 
группа нейродегенеративных заболеваний, харак-
теризующаяся широким спектром патологических 
проявлений от когнитивных нарушений до дви-
гательных дисфункций. Наиболее известными из 

этой группы являются болезнь Паркинсона, муль-
тисистемная атрофия и  деменция с  тельцами Ле-
ви. Одним из синдромов, значимо влияющих на 
качество жизни пациента при этих заболеваниях, 
является поражение автономной нервной систе-
мы. К  основным кардиологическим проявлениям 
этого синдрома относят нейрогенные ортостатиче-
скую гипотензию и  гипертензию в  положении ле-
жа. Причины этих симптомов находят в нарушении 
компенсаторной вазоконстрикции и  поражении 
нейронов центральной нервной системы, участву-
ющих в формировании барорефлекса [29]. 

Кардиальные эффекты поражения островко-
вой коры. Существенный пул исследований посвя-
щен такому ключевому компоненту центральной 
автономной сети, как островковая кора, которая 
расположена в  глубине латеральной борозды, от-
деляющей височную долю от теменной и  лобной. 
На настоящий момент известно, что поражение 
островковой коры при инсульте приводит к  нару-
шениям реполяризации кардиомиоцитов, возрас-
танию частоты развития фибрилляции предсердий 
(ФП) и  других нарушений ритма сердца, а  также 
нарушению сократимости миокарда, развитию кар-
диомиопатии такоцубо, дестабилизации АД [30]. 
В  одном из ранних исследований, в  которое было 
включено 5 пациентов, интраоперационно выпол-
нялась прямая стимуляция островковой коры во 
время хирургического лечения по поводу эпилеп-
сии (лобэктомия). Стимуляция левой островко-
вой коры приводила к  депрессорному эффекту на 
частоту сердечных сокращений и  АД, а  правой  — 
к противоположному [31], хотя в последующих ис-
следованиях получены противоречивые данные по 
части латерализации функций островковой коры, 
и вопрос точной локализации различных функций 
требует дальнейших исследований. Стимуляции 
левой островковой коры в  исследованиях на жи-
вотных приводила к  удлинению интервала QT, де-
прессии ST, различным нарушениям ритма и  про-
водимости сердца, в т.ч. асистолии [32]. В исследо-
вание Christensen A, et al. (2005) [33] было включено 
179 пациентов с острым инсультом, у 43 из которых 
зона инфаркта мозга включала островковую кору. 
У  таких пациентов чаще развивались нарушения 
ритма сердца, а поражение правой островковой ко-
ры, по результатам множественной логистической 
регрессии, ассоциировало с  увеличением общей 
смертности (отношение шансов (ОШ) 6,2, 95% до-
верительный интервал (ДИ): 1,5-25,2) в  течение 3 
мес. наблюдения после перенесенного инсульта, 
независимо от тяжести инсульта, объема пораже-
ния и возраста. В другом исследовании [34], вклю-
чавшем 299 пациентов с  острым инсультом, про-
демонстрирована связь поражения правой остров-
ковой коры с  временнóй динамикой тропонина, 
но не его исходным уровнем. Такие данные могут 
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свидетельствовать о роли правой островковой коры 
в регуляции функционирования автономной нерв-
ной системы, а  ее избыточная симпатическая ак-
тивация вследствие дисфункции может приводить 
к повреждению миокарда. Еще в одном исследова-
нии повышение активности симпатической нерв-
ной системы в  случае повреждения островковой 
коры при инсульте было подтверждено с помощью 
определения уровня метанефринов в  крови [35]. 
Данные проспективного исследования [36] свиде-
тельствуют также и  о  повышенном риске сердеч-
но-сосудистых событий (сердечная смерть, ИМ, 
стенокардия, сердечная недостаточность) после ин-
сульта/транзиторной ишемической атаки в  случае 
попадания в  зону поражения левой островковой 
коры среди лиц, не имевших ИБС. В исследовании 
Abboud Н, et al. (2006) в течение 5 лет проводилось 
наблюдение за пациентами после перенесенного 
инсульта [37]. Поражение правой островковой коры 
повышало как риск смерти от всех причин в  тече-
ние двух лет (отношение рисков 2,11; 95% ДИ: 1,27-
3,52), так и  сердечно-сосудистой смерти (отноше-
ние рисков 2,00; 95% ДИ: 1,00-3,93), с поправкой на 
пол, возраст, наличие ССЗ в анамнезе.

Несмотря на имеющиеся научные данные, 
факт наличия поражения островковой коры не учи-
тывается врачами-кардиологами, в  т.ч. при оценке 
сердечно-сосудистого риска у  пациентов с  инсуль-
том в анамнезе. Важно отметить, что данный отдел 
ГМ повреждается у  трети пациентов, перенесших 
полушарный инфаркт мозга [38] поскольку нахо-
дится в бассейне средней мозговой артерии.

Кардиомиопатия такоцубо. В  рамках рассмот-
рения кардиологической патологии при наруше-
нии функционирования оси мозг-сердце следует 
упомянуть кардиомиопатию такоцубо, хорошо 
известную специалистам кардиологического про-
филя. Одним из предлагаемых механизмов разви-
тия заболевания является нарушение автономной 
регуляции в ответ на стрессорное воздействие, со-
провождающееся избыточной секрецией катехо-
ламинов [39]. В  исследовании с  проведением 
функциональной магнитно-резонансной томо-
графии, у  54 пациентов с  данной патологией вы-
явлено снижение функциональной коннективно-
сти ключевых структур, интегрирующих контроль 
над лимбической и  автономной нервной регуля-
цией (включая миндалевидное тело, гиппокамп, 
островковую кору, поясную извилину). Известно, 
что кардиомиопатия такоцубо может быть ослож-
нением субарахноидального кровоизлияния [40], 
более того имеются данные о  связи поражения 
именно островковой коры с  развитием данного 
состояния после инсульта [41].

Интероцептивное восприятие работы сердца
Определение интероцепции. Интероцепция  — 

восприятие сигналов, связанных с  гомеостазом 

организма. Данное направление физиологии было 
заложено выдающимся советским ученым Влади-
миром Николаевичем Черниговским еще в  первой 
половине XXв. В  последнее десятилетие научный 
интерес к  этой проблеме возрос. В  2019г сообще-
ством NIH Blueprint for Neuroscience Research была 
проведена научная сессия, целиком посвященная 
интероцепции и  ее роли в  развитии заболеваний 
нервной системы. А  совсем недавно, в  2021г, спе-
циальный выпуск одного из наиболее автори-
тетных журналов в  области нейронаук, "Trends in 
Neurosciences", был посвящен теме интероцепции.

С середины прошлого века прочно укорени-
лось мнение, что интероцепция влияет не толь-
ко на восприятие работы внутренних органов, но 
и на эмоциональное состояние человека [42]. Вме-
сте с тем, современные данные указывают и на об-
ратное влияние эмоционального состояния и осо-
бенностей восприятия на ощущение работы вну-
тренних органов и  на их функционирование [43]. 
Более того, результаты исследований показывают, 
что пациенты с  рядом психических расстройств 
(панические атаки, нарушение пищевого поведе-
ния, депрессия, генерализованное тревожное рас-
стройство) демонстрируют нарушение точности 
интероцептивного восприятия, при этом чаще 
других проводилась оценка именно сердечной ин-
тероцепции [44].

В контексте кардиологии наибольшее вни-
мание в  исследованиях уделяется интероцепции 
сердечных сокращений (кардиоцепции, от англ. 
"cardioception"). Это явление исследуется как в нор-
мальной физиологии для изучения того, как здоро-
вые люди ощущают свое сердцебиение, так и  при 
патологии, когда пациенты предъявляют жалобы 
на ощущение "перебоев" в  работе сердца, "слиш-
ком сильного" сокращения, дискомфорта, давления 
и болей в грудной клетке.

Оценка кардиоцепции. Субъективные методы 
оценки кардиоцепции. Для оценки того, в какой сте-
пени человек ощущает свои сердечные сокраще-
ния, чаще всего используют задания, требующие 
субъективного самоотчета. В тесте с подсчетом чис-
ла сердечных сокращений (heartbeat сounting task) 
участник исследования считает свои сердечные со-
кращения за заданный период времени и сообщает 
исследователю их число. В  других модификациях 
теста испытуемый либо нажимает на кнопку в мо-
мент ощущения сокращения сердца [45], либо вы-
бирает, какая серия звуковых сигналов синхронна 
его сердечному ритму. При этом сигнал каждой 
серии подается с  различной задержкой от R-пика 
ЭКГ, регистрируемой у испытуемого во время про-
ведения теста [46]. Недавно был предложен вариант 
теста, когда в  соответствии с  собственными ощу-
щениями испытуемый настраивает периодичность 
сигналов на смартфоне таким образом, чтобы они 
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стали синхронными ударам сердца [47]. При этом 
на результат тестов с  подсчетом сердечных сокра-
щений может влиять индекс массы тела, положение 
тела во время проведения теста, функциональное 
состояния (покой/физическая нагрузка).

Субъективные методы оценки кардиоцепции 
могут сопровождаться артефактами. Во-первых, от-
вет может основываться не на реальном ощущении 
собственных сердечных сокращений, а  на знании 
своей обычной частоты сердечных сокращений. 
Во-вторых, можно зарегистрировать импульсы не 
от интерорецепторов, а  от рецепторов другой мо-
дальности. Например, человек может ощущать 
пульсацию сосудов в  пальцах, если палец присло-
нен к  предмету, или при помощи экстракардиаль-
ных рецепторов в  случае опоры спиной о  спинку 
стула, что может завышать чувствительность у  от-
дельных испытуемых. Чтобы избежать артефактов, 
во время проведения этих тестов даются опреде-
ленные инструкции. Учитывая вышеизложенные 
ограничения субъективных тестов, особый интерес 
представляет объективная оценка интероцепции.

Объективная оценка кардиоцепции. Отражением 
обработки корой ГМ афферентной информации 
о  сердечных сокращениях являются вызванные 
сердечные потенциалы (ВСП), регистрируемые 
при параллельной записи электроэнцефалографии 
и ЭКГ [48]. Эти потенциалы не являются артефак-
том ЭКГ при регистрация поверхностной электро-
энцефалографии, что доказано интракраниальной 
регистрацией электрической активности мозга. 

В качестве источника ВСП описаны передняя 
поясная извилина, островковая кора, префрон-
тальная кора и  вторичная соматосенсорная кора. 
Активация островковой и  вторичной соматосен-
сорной коры была подтверждена при функцио-
нальной магнитно-резонансной томографии на 
фоне выполнения теста с подсчетом числа сердеч-
ных сокращений [49].

ВСП рассматривают как метод объективной 
оценки интероцепции, результаты применения ко-
торого ассоциированы с  результатами субъектив-
ных тестов [50].

Роль интероцепции в формировании кардиологи-
ческих жалоб. В  ряде случаев в  клинической прак-
тике сталкиваются с  ситуацией наличия жалоб на 
нарушения работы внутренних органов, в то время 
как объективное обследование не выявляет струк-
турного субстрата, позволяющего объяснить при-
роду этих жалоб. Например, нередко встречаются 
пациенты, которые отмечают ощущения перебоев 
в работе сердца, учащенное сердцебиение и предъ-
являют ряд других жалоб кардиологического про-
филя при отсутствии объективных признаков за-
болевания. Так, при сплошном обследовании 
пациентов, которые обращались в  многопрофиль-
ную больницу по поводу ощущения усиленного 

сердцебиения как основной жалобы, в  31% случа-
ев причина жалоб определялась как психиатриче-
ская (паническое расстройство, генерализованное 
расстройство и  др.). В  этом исследовании были 
выявлены предикторы наличия жалоб на диском-
фортное ощущение сердцебиения при отсутствии 
кардио логической патологии: женский пол, пани-
ческое расстройство, низкая точность в тесте с под-
счетом числа сердечных сокращений, ощущение 
нарушений сердцебиения во время проведения тес-
та с подсчетом сердечных сокращений, высокая ча-
стота сердечных сокращений, низкий уровень фи-
зической активности, высокая частота панических 
атак (на уровне тенденции), выраженный страх те-
лесных ощущений и симптомы депрессии. В связи 
с  этим авторы предлагают ввести скрининг на па-
ническое расстройство и  тест с  подсчетом сердеч-
ных сокращений в рутинное обследование пациен-
тов с жалобами на сердцебиения [51].

Зачастую развитие симптоматики при отсут-
ствии верифицированной патологии на основании 
клинико-инструментальных методов обследования 
объясняют стрессом и  патологическим эмоцио-
нальным фоном. В  целом, комплекс естественных 
физиологических изменений на фоне стресса при-
нято связывать с  активацией автономной нервной 
и  гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой си-
стем. Вместе с  тем было показано, что стресс, как 
и  эмоциональный фон в  целом, оказывает влия-
ние на центральную обработку внешних стиму-
лов и  физиологических процессов, происходящих 
в  организме. Результаты целого ряда работ [52-55] 
представляют доказательства обработки соматосен-
сорной информации и  эмоций одними и  теми же 
структурами нервной системы, которые на уров-
не коры ГМ представлены орбитофронтальной, 
островковой и поясной зонами. Именно эти участ-
ки коры ГМ вместе с соматосенсорной корой при-
нято ассоциировать с  феноменом интероцепции. 
Исследование интероцепции у  пациентов с  пси-
хической патологией, реализующейся, в  основ-
ном, соматическими симптомами, показали изме-
нения в  центральной обработке при сравнении со 
здоровыми добровольцами. Подобные изменения 
были зафиксированы у  пациентов с  соматоформ-
ным расстройством [56], нарушением пищевого 
поведения [57], паническим расстройством, гене-
рализованным тревожным расстройством [58]. Та-
ким образом, можно предположить наличие связи 
между изменениями интероцептивной обработки 
и восприятием работы внутренних органов, а также 
жалобами, которые пациент формулирует на при-
еме у врача. Предполагается, что наличие жалоб на 
нарушения в  работе сердечно-сосудистой системы 
в  отсутствие объективных признаков патологии 
также могут быть связаны с  нарушением интеро-
цепции. В  связи с  изменением базового нейрофи-
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зиологического профиля пациента во время обра-
ботки ГМ стимулов, поступающих от сердца, про-
исходит амплификация сигнала и, таким образом, 
нормальная работа органа воспринимается как па-
тологическое нарушение. 

В литературе также встречаются указания на 
связь между нарушением интероцепции и  алекси-
тимией [59]. Алекситимия  — это характеристика, 
связанная со снижением способности распознавать 
свои эмоции и  трудностями в  их описании. Есть 
данные, подтверждающие, что при алекситимии 
чаще возникают ошибочные интерпретации теле-
сных ощущений, например, пациент может вос-
принимать физический дискомфорт, связанный 
с  эмоциональным напряжением и  тревогой, как 
признаки сердечной патологии. В  отечественной 
литературе такие состояния описаны в рамках кар-
дионевроза [60] и маскированных депрессий, когда 
психическая патология пациентом воспринимается 
через совокупность симптомов общесоматического 
и неспецифического профиля [61].

Отдельный клинический интерес представля-
ет ситуация, когда пациент со значимой патологией 
внутренних органов длительное время не обраща-
ется за медицинской помощью, поскольку не ощу-
щает симптомов заболевания. В психиатрии описан 
феномен сегментарной деперсонализации: дефи-
цита телесного самосознания, сопровождающегося 
снижением чувствительности к боли и другим про-
явлениям нарушений функции внутренних органов 
[62]. Людям с  проявлениями сегментарной депер-
сонализации свойственен низкий уровень тревоги 
о здоровье, как следствие, нарушение приема тера-
пии и рекомендаций врача, и в целом нереалистич-
но позитивная оценка своего соматического стату-
са. Среди пациентов кардиолога встречаются и  те, 
кто не ощущает перебоев в работе сердца и других 
нарушений гемодинамики, в  подобных случаях 
перенесенная ишемия миокарда или серьезные на-
рушения ритма могут быть случайной находкой во 
время профилактического обследования. В   статьях 
по кардиологии можно встретить упоминание бес-
симптомной аритмии [63], среди ФР развития 
(в  т.ч. дисциркуляторные изменения, возраст, ме-
таболический синдром). Вместе с  тем, отсутствие 
жалоб на патологию при наличии верифицирован-
ного клинического диагноза отчасти может объ-
ясняться и  изменениями центральной обработки 
сигналов, поступающих от сердца — нарушениями 
интероцепции.

Исследование кардиоцепции у пациентов кардио-
логического профиля

В исследовании Barsky A, et al. (1993) [46] изу-
чалось, как связана интероцепция сердечной дея-
тельности с наличием жалоб на учащенное, нерит-
мичное сердцебиение. В  исследование было вклю-
чено 145 пациентов, направленных на проведение 

суточного мониторирования ЭКГ в связи с жалоба-
ми на ощущение сердцебиения, и  70 здоровых до-
бровольцев. Интероцепция сердечной деятельности 
оценивалась с помощью одной из модификаций тес-
та с  определением сердечных сокращений (выбор 
серии звуковых сигналов, которые подаются с раз-
личной задержкой от зубца R ЭКГ, регистрируемой 
у испытуемого в момент проведения теста). По ре-
зультатам этого теста 20,7% пациентов с  жалобами 
на сердцебиение и только 4,7% испытуемых из груп-
пы контроля продемонстрировали высокий уровень 
интероцепции сердца. По мнению авторов исследо-
вания, данные результаты можно объяснить с  двух 
позиций. С одной стороны, исходно более высокий 
уровень кардиоцепции может быть причиной того, 
что человек почувствует сердцебиение и  обратится 
к врачу. С другой стороны, когда человек однажды 
обратился к  врачу по поводу какого-то симптома, 
то в последующем у него возрастает интероцепция, 
иначе говоря, пациент уже начинает внимательнее 
мониторировать внутренние ощущения, как след-
ствие, возрастает уровень кардиоцепции.

В другое исследование, посвященное изучению 
особенностей кардиоцепции у пациентов с жалоба-
ми на сердцебиения [64], были включены 193 па-
циента, которые на основании кардиологического 
обследования были распределены на следующие 
группы: 1) пациенты с аритмией (ФП/наджелудоч-
ковой тахикардией), 2) пациенты с  экстрасисто-
лией и  3) пациенты, предъявляющие жалобы на 
сердцебиения во время синусового ритма. В  каче-
стве контроля выступала группа лиц без жалоб на 
сердцебиения и  без тревожных расстройств. Для 
оценки кардиоцепции проводился тест с подсчетом 
числа сердечных сокращений. У пациентов с арит-
мией точность выполнения данного теста была вы-
ше, чем у пациентов с синусовым ритмом (ОШ 5,4, 
р<0,01) и группы контроля (ОШ 3,6, р<0,05). 

Исследования с  применением объективного 
метода оценки интероцепции сердца (ВСП) у  па-
циентов с  кардиологической патологией к  насто-
ящему времени практически отсутствуют. О  раз-
витии дефицита интероцепции вследствие нару-
шения именно афферентного потока к  ГМ может 
свидетельствовать исследование Yoris A, et al. (2018), 
в  котором авторы продемонстрировали, что у  па-
циентов с  начальной стадией артериальной гипер-
тензии нарушается интероцепция по сравнению 
со здоровыми добровольцами  — у  пациентов была 
снижена модуляция амплитуды ВСП по сравне-
нию с  группой контроля. При этом у  пациентов 
было исключено наличие нейрокогнитивных на-
рушений, атрофии ГМ, изменений со стороны бе-
лого вещества, а  также отсутствовали различия по 
сравнению с группой контроля в показателях мор-
фометрии и  функциональной коннективности (по 
данным магнитно-резонансной томографии ГМ) [45]. 
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В  недавно опубликованном исследовании [65] бы-
ло показано, что амплитуда ВСП в  группе паци-
ентов с  персистирующей формой ФП (n=56) сни-
жена по сравнению с  группой контроля (n=56), 
сопоставимой по возрасту, полу, индексу массы 
тела. Интересно, что различия в  амплитуде сохра-
нялись после поправки на параметры сердечной 
деятельности (ударный объем, АД, продолжи-
тельность RR-интервала), а  также после исключе-
ния из анализа пациентов с  сопутствующими ССЗ 
(сердечная недостаточность, ИМ и  операция ко-
ронарного шунтирования в  анамнезе). В  пользу 
того, что данное снижение амплитуды не связано 
с  физиологическим шумом, который присутствует 
при регистрации электроэнцефалографии у  паци-
ентов с ФП, или нарушением работы ГМ, что также 
может происходить на фоне длительной ФП, а  от-
ражает особенности взаимодействия ГМ и  сердца, 
свидетельствует тот факт, что наиболее выраженное 
снижение амплитуды соответствовало электродам, 
являющимися проекциями правой островковой 
коры, которая связана с процессами интероцепции 
и  генерацией ВСП. В  качестве возможного объяс-
нения данного феномена авторы рассматривают 
снижение чувствительности барорефлекса, кото-
рое описано у  пациентов с  ФП. Барорецепторы, 
в  свою очередь, наиболее вероятно задействованы 
в  передаче информации от сердца к  мозгу и  гене-
рации вызванных сердечных потенциалов. Новые 
исследования в данной области в будущем, возмож-
но, смогут объяснить причину бессимптомной ФП, 
которая имеет особую клиническую значимость, 
поскольку такие пациенты не обращаются за меди-
цинской помощью и, соответственно, не получают 
антикоагулянтной терапии. 

Значение оси мозг-сердце в клинической практике
Изучение оси мозг-сердце уже нашло практи-

ческое значение в клинической медицине. 
В последнее десятилетие все чаще применяют 

стимуляцию различных отделов нервной системы, 
нейромодуляцию, для лечения нарушений ритма 
сердца. Используют как инвазивные (например, тора-
кальная эпидуральная анестезия и блокада звездчато-
го ганглия) [66, 67], так и неинвазивные методы [68].

Применение нейромодуляции, особенно не-
инвазивной, для лечения нарушений ритма сердца 
представляется перспективным, учитывая, что сре-
ди пациентов с  экстрасистолией нередко встреча-
ются лица молодого возраста, вынужденные дли-
тельно принимать симптоматическое лечение. На 
данный момент при длительном использовании 
нейромодуляции изучена в  основном перифериче-
ская стимуляция блуждающего нерва. Есть данные 
об эффективности инвазивной стимуляции блуж-
дающего нерва при сердечной недостаточности 
[69], для профилактики ФП и воспаления в после-
операционном периоде [70]. Неинвазивная стиму-

ляция блуждающего нерва была эффективна при 
пароксизмальной ФП [71]. Опубликованы сообще-
ния о случаях эффективности блокады звездчатого 
ганглия при "электрическом шторме" [66] и  желу-
дочковых аритмиях при кардиогенном шоке после 
ИМ [67]. Также проведено исследование стимуля-
ции барорецепторов, где она была эффективна при 
резистентной артериальной гипертензии [72].

Кроме того, существует группа расстройств, 
при которых нарушение интероцепции является 
центральной проблемой  — соматоформные рас-
стройства по международной классификации бо-
лезней 10 пересмотра (МКБ-10) (расстройства 
с  соматическими симптомами по МКБ 11 пере-
смотра). Применение нейромодуляции при данных 
расстройствах могло бы быть перспективным, од-
нако систематический обзор [73] показывает, что 
нейромодуляция в  основном применяется для ле-
чения двигательных функциональных расстройств, 
а  не соматоформных расстройств с  преобладани-
ем интероцептивных симптомов. Перспективным 
представляется выявить объективные показатели 
нарушений интероцепции при соматоформных 
расстройствах, чтобы повысить надежность диа-
гностики и  облегчить маршрутизацию пациентов 
с  кардиологическими жалобами без выявляемой 
патологии сердца к психиатру.

С учетом связи поражения определенных отде-
лов ГМ (например, островковой коры) с повышен-
ным риском развития ССЗ представляется перспек-
тивным проведение исследований, которые бы по-
зволили разработать шкалы сердечно-сосудистого 
риска, учитывающие данные особенности. Такие 
шкалы могли бы улучшить диагностические и  те-
рапевтические подходы у  лиц, первично имеющих 
неврологическую патологию. При этом уже сейчас 
после перенесенного острого нарушения мозго-
вого кровообращения рекомендовано проведение 
суточного монтирования ЭКГ и  эхокардиографии 
в  острый период и  через 4-6 нед. после события.

Shah A, et al. (2021) [1] рассматривают разви-
тие парадигмы превентивной поведенческой кар-
диологии с акцентом на оценку функционирования 
автономной нервной системы. При выявлении лиц 
с ее неадекватной избыточной активацией, в т.ч. на 
стрессовый фактор, а  также наличием сопутству-
ющей психиатрической патологии (например, де-
прессии) применение различных терапевтических 
вмешательств (поведенческих, с  использованием 
биологической обратной связи, нейромодулиру-
ющих подходов) для их коррекции позволило бы 
предупредить развитие ряда ССЗ.

Заключение
Таким образом, нейрокардиология представ-

ляет междисциплинарную область знаний, фунда-
ментальные и  клинические исследования в  кото-
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Профессиональные медицинские сообщества 
объединяют специалистов различных областей ме-
дицины, ведущих активную научную и  практиче-
скую деятельность. Под эгидой всероссийских об-
ществ и  ассоциаций проводятся крупнейшие кон-
грессы, съезды и  конференции, где специалисты 
имеют возможность представлять результаты своих 
исследований, обмениваться опытом, укреплять 
международное и межрегиональное взаимодействие. 
Подобные сообщества возглавляют эксперты и ве-
дущие специалисты своих областей знаний. Среди 

важнейших функций профессиональных обществ 
можно выделить:

• образовательную деятельность, 
• организацию тематических мероприятий, 
• формирование рабочих групп и секций, зани-

мающихся узкоспециализированными проблемами, 
• разработку клинических рекомендаций, 
• выявление проблем системы здравоохранения 

и предложение их решений, 
• внедрение новых программ медицинской по-

мощи, 
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По окончании программ профессионального 
медицинского образования молодой специалист 
приступает к трудовой деятельности на своем пер-
вом рабочем месте. Значительная часть выпускни-
ков программ специалитета становится врачами 
первичного звена здравоохранения в амбулаторно-
поликлинических учреждениях, где научные под-
разделения часто отсутствуют. Определенная часть 
выпускников становятся врачами частных меди-
цинских учреждений, где в  большинстве случаев 
также отсутствуют научные подразделения. На дан-
ном этапе у молодого специалиста формируется за-
прос на самореализацию, ответ на который способ-
ны дать профессиональные медицинские ассоциа-
ции, а  именно, их молодежные подразделения [7]. 

В большинстве крупных профессиональных 
медицинских сообществ созданы рабочие группы, 
секции и  общества, которые ведут активную дея-
тельность, направленную на поддержку молодых 
специалистов. Например, в  составе Российского 
общества профилактики неинфекционных заболе-
ваний (РОПНИЗ) функционирует секция "Специ-
алисты нового поколения", основной целью кото-
рой является формирование комфортной рабочей 
и  научной среды для молодых специалистов здра-
воохранения, обеспечение возможностей для само-
реализации молодежи со всей страны при помощи 
очного и  дистанционного взаимодействия с  ис-
пользованием инновационных подходов [8]. Сре-
ди ключевых задач секции  — содействие молодым 
специалистам в планировании, организации и про-
ведении научных исследований и лечебной работы, 
организация образовательных мероприятий для 
обмена знаниями и  опытом, обеспечение взаимо-
действия начинающих специалистов и  экспертов 
в  различных областях медицины. Работа в  секции 
открывает возможности для взаимодействия с дру-
гими секциями РОПНИЗ, закладывает фундамент 
для построения личного бренда врача, что обеспе-
чивает закономерный личностный и  профессио-
нальный рост [9]. В  течение 2021 и  2022гг члены 
секции представляли РОПНИЗ на всероссийских 
конференциях и  конгрессах, выступали организа-
торами ряда молодежных мероприятий и  симпо-
зиумов, активно взаимодействовали с  молодежны-
ми ассоциациями других профессио нальных со-
обществ, становились победителями и  призерами 
всероссийских конкурсов и  олимпиад. Члены сек-
ции "Специалисты нового поколения" отмечают, 
что членство в секции открывает возможности для 
реализации собственных идей, позволяет получить 
опыт публичных выступлений, уникальный орга-
низаторский, научный и клинический опыт. 

Профессиональные компетенции, которые по-
лучают участники молодежных подразделений ме-
дицинских ассоциаций, способствуют более бы-
строму профессиональному росту и всестороннему 

• координацию деятельности специалистов по 
всей стране [1]. 

Образовательная деятельность профессио-
нальных ассоциаций является важнейшим звеном 
системы непрерывного профессионального об-
разования, играет решающую роль в  поддержании 
квалификации специалистов. Примером этому мо-
гут служить многочисленные программы, которые 
разрабатываются ведущими университетами стра-
ны совместно с профессиональными сообществами 
[2]. В большинстве случаев образовательные меро-
приятия носят односторонний характер: эксперты 
делятся своими знаниями, а  менее опытные моло-
дые специалисты выступают в  роли слушателей. 
Очевидно, что для активной работы в составе про-
фессионального сообщества необходимо обладать 
клиническим и  научным опытом, быть экспертом 
в  определенной области. У  молодых специалистов 
также есть потребность в  самореализации, пред-
ставлении собственных научных данных, практике 
публичных выступлений, однако недостаток опы-
та, неуверенность в  себе или отсутствие профес-
сиональных связей со старшими коллегами могут 
препятствовать их развитию в  профессиональных 
ассоциациях.

В настоящее время медицинское образование 
представляет собой непрерывный континуум, яв-
ляясь частью которого будущий специалист полу-
чает доступ к  неограниченным информационным 
ресурсам, а  также имеет возможность восполь-
зоваться поддержкой той организации, где он по-
лучает образование [3]. В  большинстве ведущих 
медицинских университетов страны учреждены 
многочисленные студенческие организации с  раз-
нообразным функционалом. Студенческие науч-
ные общества занимаются организацией студенче-
ских научных кружков, молодежных конференций, 
фестивалей и  съездов, профкомы обучающихся 
координируют работу общественных, культурных 
и  спортивных секций и  сообществ, налаживают 
взаимодействие профессорско-преподавательского 
состава и  учащихся [4]. Студенты имеют возмож-
ность обратиться за поддержкой к  членам студен-
ческих организаций или вступить в их состав и по-
лучить первый опыт научной деятельности, подго-
товить свои первые публичные выступления. Более 
того, во время обучения студенты могут присоеди-
ниться к  работе клинических и  научных подразде-
лений своего высшего учебного заведения. В  рам-
ках внеучебной деятельности совершенствуются 
и  так называемые "soft skills"  — коммуникативные 
навыки, навыки презентации докладов, взаимодей-
ствие с коллегами и пациентами [5]. Во время обу-
чения в ординатуре и аспирантуре молодым специ-
алистам также оказывается помощь и содействие со 
стороны организации, в которой они получают об-
разование [6]. 
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развитию. Накопленный опыт и  взаимодействие 
с ведущими специалистами интересующей области 
знаний обеспечивают эффективную интеграцию 
в  профессиональную среду. Таким образом, моло-

дежные секции и  рабочие группы всероссийских 
медицинских обществ являются важнейшим звеном 
системы, которая направлена на повышение про-
фессионального уровня молодых врачей и  ученых. 
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ории максимального покоя в  течение многих не-
дель. Им было организовано раннее назначение 
тренирующих нагрузок больным, перенесшим ИМ. 
Для последовательного и  системного применения 
реабилитационных мероприятий Д. М. Ароновым 
была создана оригинальная "сквозная" система 
7-ступенчатой двигательной активности больных. 
Д. М. Аронов первым начал длительные физиче-
ские тренировки больных после ИМ, обосновал 
эффективность и  безопасность применения тре-
нировочных нагрузок умеренной интенсивности 
(1983г), что в последующие годы получило призна-
ние во всех международных и национальных реко-
мендациях. Также им разработаны эффективные 
и  безопасные программы физических тренировок, 
двигательной активности и  предложены нормати-
вы оптимальных физических нагрузок для больных 
ИБС, в т.ч. в бытовых условиях.

Впервые в  СССР Д. М. Аронов разработал 
и  выполнил нагрузочную электрокардиографиче-
скую пробу у  больных, перенесших ИМ. Он автор 
новых для России работ по теоретическому обо-
снованию и  применению функциональных проб 
в диагностике ИБС. Давид Меерович внес большой 
вклад в разработку методологии физических нагру-
зок и  тренировок, применяемых в  реабилитации 
и  программах профилактики сердечно-сосудистых 
заболеваний. Эти методы адаптированы к  приме-
нению в условиях современной России и использу-
ются в настоящее время. 

Как лидер реабилитационного направления, 
Д. М. Аронов в 90-е годы прошлого столетия (годы 
социальных потрясений в России) еще более акти-
визировал свою научную деятельность, стимули-
ровал восстановление реабилитационного направ-
ления в  РФ, активно защищал позиции кардио-
реабилитации в  системе нашего здравоохранения. 

30  октября 2022г исполняется 90 лет извест-
ному ученому-кардиологу, заслуженному деятелю 
науки РФ, доктору медицинских наук, профессору 
Давиду Мееровичу Аронову. Д. М. Аронов родился 
в  Бухаре в  1932г. Прекрасные способности и  сила 
характера позволили молодому человеку в  1949г 
поступить в  Ташкентский государственный ме-
дицинский институт и  с  отличием закончить его. 
После окончания института Д. М. Аронов рабо-
тал главным врачом Каганской районной больни-
цы в  сельсовете им. М. В. Фрунзе, далее  — врачом 
в  Бухарской областной больнице. Впервые в  исто-
рии Бухарской области Д. М. Аронов организо-
вал электрокардиографический кабинет, где было 
выполнено его первое научное исследование по 
электрической альтернации сердца, результаты ко-
торого были опубликованы в  научной печати. Это 
предопределило дальнейшие устремления молодого 
доктора — научная кардиология.

В 1959г Д. М. Аронов поступил в  аспирантуру 
Института терапии АМН СССР в Москве, возглав-
ляемого известным академиком А. Л. Мясниковым. 
По окончании Д. М. Ароновым аспирантуры и  за-
щиты кандидатской диссертации в  1963г академик 
А. Л. Мясников предложил перспективному учени-
ку продолжить свою врачебную и научную деятель-
ность в своем институте. 

Молодой ученый Д. М. Аронов активно и успеш-
но работает как клиницист-исследователь в  об-
ласти изучения атеросклероза и  коронарной бо-
лезни сердца. В  1968г его научный руководитель 
Е. И. Чазов предложил Д. М. Аронову работу в пер-
вом в  СССР отделении кардиологической реаби-
литации для разработки нового перспективного 
научного направления. С  тех пор успешное раз-
витие кардиологической реабилитации и  в  СССР, 
и  в  России тесно связано с  именем профессора 
Д. М. Аронова, как основоположника этого на-
правления. Разработки Д. М. Аронова в  области 
кардиореабилитации положены в  основу создания 
Государственной системы поэтапной реабилита-
ции больных с инфарктом миокарда (ИМ) и други-
ми сердечно-сосудистыми заболеваниями в  СССР 
и России. 

В 1971г Д. М. Аронов защищает докторскую 
диссертацию, посвященную изучению патогене-
за, диагностики, лечения и  реабилитации больных 
ишемической болезнью сердца (ИБС) молодого 
возраста. 

Д. М. Ароновым и  его сотрудниками впервые 
была апробирована новая концепция по ранне-
му ускорению темпов активации больных острым 
ИМ в противовес господствовавшей в то время те-

Давид Меерович Аронов. К 90-летию со дня рождения
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Д. М. Аронов  — основатель отечественной на-
учной школы кардиологической реабилитации, 
талантливый педагог, воспитавший плеяду врачей-
кардиологов, реабилитологов и  научных сотрудни-
ков. Под руководством Д. М. Аронова защищено 
>40 кандидатских и 6 докторских диссертаций. 

Со свойственной ему энергией и  энтузиазмом 
Д. М. Аронов ведет огромную научно-обществен-
ную работу. Он является председателем рабочей 
группы "Реабилитация и  вторичная профилактика 
в  кардиологии" и  членом правления Российско-
го кардиологического общества, членом правле-
ния Национального общества по атеросклерозу. 
Д. М. Аронов регулярно организовывает Всерос-
сийские конференции по кардиологической реа-
билитации и  вторичной профилактике с  широким 
привлечением к  участию в  них ведущих россий-
ских и зарубежных кардиологов. В 2011г профессор 
Д. М. Аронов инициировал создание Общероссий-
ской общественной организации "Российское об-
щество кардиосоматической реабилитации и  вто-
ричной профилактики", став его президентом.

Международным признанием деятельности 
Д. М. Аронова является избрание его членом науч-
ного Совета по реабилитации и вторичной профи-
лактике Всемирной федерации кардиологов (1992-
2004гг). Он член рабочей группы по реабилитации 
и  физическим нагрузкам Европейской ассоциации 
по кардиоваскулярной профилактике и  реабили-
тации, член Европейского общества кардиоло-
гов, член правления международной ассоциации 
" Друзья сердца по всему миру". 

Д. М. Аронов  — член редакционного совета 7 
отечественных и  двух международных журналов, 
главный редактор журнала "CardioСоматика" (Кар-
диосоматика). 

Будучи человеком с  разносторонними интере-
сами, большого личного обаяния, с огромным опы-
том практической лечебной работы Давид Мееро-
вич щедро делится своими знаниями с  учениками 
и коллегами.

В научном и  медицинском мире Д. М. Аронов 
пользуется большим авторитетом и заслуженным ува-
жением, имеет репутацию серьезного ученого и пре-
красного врача. Ученики, сотрудники и редколлегия 
журнала "Кардиоваскулярная терапия и профилакти-
ка" сердечно поздравляют уважаемого Давида Мееро-
вича Аронова с юбилеем, и желают ему доброго здо-
ровья, счастья и дальнейших творческих успехов.

В  реальных условиях современного здравоохране-
ния России им были организованы крупные много-
центровые клинические исследования по изучению 
влияния комплексной программы реабилитации 
на клиническое состояние, риск осложнений, тру-
доспособность больных после инвазивных вмеша-
тельств на сосудах сердца. 

Являясь членом экспертного совета Минздрава 
России, Аронов Д. М. принимает активное участие 
в разработке новых Порядков и современных стан-
дартов по кардиологической реабилитационной по-
мощи, национальных клинических рекомендаций 
по реабилитации больных сердечно-сосудистыми 
заболеваниями (острым ИМ, после инвазивных 
вмешательств на сосудах сердца и  коронарного 
шунтирования).

Д. М. Аронов известен своими оригинальными 
исследованиями по изучению патогенеза и  лече-
нию атеросклероза и ИБС. Он является автором 19 
охраняемых объектов интеллектуальной собствен-
ности, 20 руководств, 17 монографий, 45 методи-
ческих рекомендаций и пособий для врачей, более 
650 печатных работ в  рецензируемых российских 
и  зарубежных научных журналах, индексируемых 
в российских и международных базах цитирования. 

Профессор Д. М. Аронов опубликовал ряд книг 
по кардиологии, которые становятся классически-
ми для его последователей и  учеников; это "Коро-
нарная недостаточность у  молодых" (1975г), "Реа-
билитация больных ишемической болезнью серд-
ца" в соавторстве с И. К. Шхвацабая (1978, 1988гг), 
главы "Функциональные пробы с физическими на-
грузками" и  "Врачебно-трудовая экспертиза и  тру-
доспособность при сердечно-сосудистых заболе-
ваниях" в  руководстве для врачей по кардиологии 
под редакцией Е. И. Чазова (1982, 1992гг). В  2000г 
вышла его книга "Лечение и  профилактика атеро-
склероза", в 2002г — книга "Функциональные про-
бы в кардиологии", в 2021г — книга "Кардиореаби-
литация и  вторичная профилактика". Для многих 
практикующих врачей книги Д. М. Аронова стали 
настольными.

Д. М. Аронов — автор многих научно-популяр-
ных книг, предназначенных для широкого круга 
читателей, таких как "Сердце под защитой" (изда-
на миллионным тиражом), "Как стать здоровыми 
после инфаркта миокарда". Он является лидером 
в  создании образовательной программы для паци-
ентов, перенесших ИМ, и их родственников. 
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Введение
В настоящее время отмечается увеличение 

распространенности расстройств психического 
здоровья среди населения стран Европы [1]. Было 
показано, что лица, страдающие различными рас-
стройствами в психоэмоциональной (ПЭМ) сфере, 
умирают, в среднем, на 20 лет раньше, чем населе-
ние в целом, и, в подавляющем большинстве случа-
ев, причиной смерти становятся сердечно-сосудис-
тые заболевания (ССЗ)1 [2]. Развитие ССЗ увели-
чивает риск формирования ПЭМ нарушений в 2-3 
раза по сравнению со здоровыми лицами [2, 3]. 
Распространенность ПЭМ нарушений у  пациен-
тов с ССЗ составляет ~40%, что приводит к значи-
тельному ухудшению прогноза вследствие сердеч-
но-сосудистых событий и  других причин смерти, 
включая суицид [4-9]. Следует подчеркнуть также 
значимый вклад пандемии новой коронавирусной 
инфекции в увеличение числа тревожных и депрес-
сивных расстройств в  популяции, в  т.ч. в  отдален-
ном периоде после перенесенного заболевания, 
влияющих как на прогноз, так и  на качество жиз-
ни пациентов. В то же время в рутинной практике 
врачами-интернистами подобные взаимосвязи, как 
правило, упускаются, ввиду недостаточной осве-
домленности о  рисках, связанных со сферой пси-
хического здоровья населения [10, 11].

Представленные методические рекомендации 
разработаны в помощь медицинским специалистам 
терапевтического профиля и  освещают проблему 
ПЭМ факторов риска (ФР) у  пациентов с  сомати-
ческими заболеваниями, а  также вопросы прове-
дения скрининга и оказания медицинской помощи 
взрослому населению в  рамках изучаемой темы. 

1   WHO and FOUNTAIN HOUSE (2015). Excess mortality in persons 
with severe mental disorders. World Health Organization; Geneva, 
Switzerland.

Определение, структура и эпидемиология 
психоэмоциональных факторов риска

ПЭМ ФР представляют собой нарушения эмо-
циональной сферы или изменения настроения че-
ловека, которые могут быть вызваны внешними 
причинами, такими как соматические заболевания, 
интоксикации, травмы, социально-экономические 
события и  др. Среди основных ПЭМ факторов, 
увеличивающих риск возникновения и  развития 
ССЗ и других хронических неинфекционных забо-
леваний (ХНИЗ), выделяют:

1. Острое и  хроническое ПЭМ напряжение 
(стресс);

2. Тревожные и депрессивные состояния;
3. Жизненное истощение (ЖИ);
4. Враждебность и гнев.
Следует подчеркнуть, что все ПЭМ ФР суще-

ственно ухудшают качество жизни, усугубляют 
течение ХНИЗ, снижают мотивацию к  лечению 
и сводят к минимуму приверженность к здоровому 
образу жизни. 

Самыми частыми ПЭМ ФР в  клинической 
практике врачей-терапевтов являются расстройства 
настроения (аффективные, АР) — депрессия и/или 
тревога [12]. 

Депрессия (от лат. depressio — подавление, угне-
тение)  — это расстройство, характеризующееся 
патологически сниженным настроением с  песси-
мистической оценкой себя, своего положения 
в  окружающей действительности и  своего буду-
щего. Депрессивное изменение настроения, на-
ряду с  ухудшением когнитивных процессов, часто 
сопровождается двигательной заторможенностью, 
снижением побуждений к  деятельности, и  различ-
ными проявлениями соматовегетативной дисфунк-
ций (т.е. психогенными состояниями, при которых 
есть симптомы соматических заболеваний, но нет 
органических нарушений, характерных для данных 

АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, АР — аффективные расстройства, ЖИ — жизненное истощение, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, КПТ — когни-
тивно-поведенческая терапия, ОКС — острый коронарный синдром, ПЭМ — психоэмоциональный, РФ — Российская Федерация, СД2 — сахарный диабет 2 типа, СИОЗС — селективные ингибиторы обратно-
го захвата серотонина, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ФР — фактор риска, ХНИЗ — хронические неинфекционные заболевания.
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заболеваний, например, боль в  области грудной 
клетки, затруднения дыхания и т.д.) [12]. 

Клинические проявления тревоги  — это реак-
ция организма человека на неизвестную внутрен-
нюю опасность, в чем заключается ее коренное от-
личие от страха, при котором опасность внешняя 
и определенная. В норме тревожность является за-
щитным сигналом, заставляющим человека при-
нять меры, чтобы справиться с опасной ситуацией. 
В  развитии данной реакции принимают активное 
участие эндокринная, нервная и  мышечная систе-
мы [12]. Однако в реальной клинической практике 
врач-терапевт обычно сталкивается с  тем, что па-
циент не осознает у  себя депрессию или тревогу, 
и  не сообщает о  своих эмоциях, но может предъ-
являть жалобы на соматические симптомы, воз-
никновение которых обусловлено АР (учащение 
частоты сердечных сокращений, повышение ар-
териального давления (АД), головная боль, гипер-
вентиляция, головокружение, гипергидроз и  т.д.). 
В  таких случаях врач обычно назначает терапию 
в  соответствии с  характером соматических сим-
птомов, что, безусловно, не является эффективной 
стратегией в  долговременном аспекте. Длительное 
существование АР может приводить к  ухудшению 
состояния, развитию вторичных психических рас-
стройств (фобии, ипохондрии и  пр.), а  также ос-
ложнений (ограничение социальной активности, 
вынужденная изоляция, обострение внутрисемей-
ных проблем, злоупотребление алкоголем), в  т.ч. 
и суицида [12].

Исследование глобального бремени болезней, 
травм и  ФР в  2017г (The Global Burden of Diseases, 
Injuries, and Risk Factors Study 2017) продемонстри-
ровало увеличение распространенности АР во всем 
мире, которые вошли в тройку ведущих причин ин-
валидизации, наряду с  такими распространенны-
ми причинами, как головная боль и боль в нижней 
части спины у лиц обоих полов [13]. В Российской 
Федерации (РФ) распространённость АР среди 
населения в  целом составляет: 8,8%  — депрессия 
и  18,1%  — тревожные расстройства [14], а  среди 
обращающихся за первичной медицинской по-
мощью  — ~50% пациентов с  ССЗ [15-17]. Про-
веденные крупные исследования и  метаанализы 
показали, что АР увеличивают риск развития как 
ССЗ, так и  неблагоприятных кардиоваскулярных 
исходов [18-28]. 

Точный механизм, с  помощью которого АР 
ухудшают течение ССЗ, не установлен, но по-
тенциально возможно взаимодействие на уровне 
влияния: на факторы образа жизни (курение, ги-
подинамия, переедание, пристрастие к  нездорово-
му питанию, алкоголь), развитие нарушений сна, 
снижение приверженности к терапии, повышенное 
воздействие психосоциальных и  социально-эконо-
мических факторов, кардиометаболические побоч-

ные эффекты некоторых лекарственных средств, 
а также прямое воздействие различных патофизио-
логических путей развития стресса в  центральной 
нервной системе [6, 29-32]. Несколько обсерваци-
онных исследований показали, что лечение или ре-
миссия АР снижают риск ССЗ [8, 33, 34].

Стресс — неспецифическая реакция организма 
на физическое или психологическое воздействие, 
которое нарушает его гомеостаз. Стресс оказывает 
негативное влияние на здоровье, трудоспособность 
и качество жизни населения. Лица, испытывающие 
хронический стресс, чаще проявляют привычки 
пагубного для здоровья поведения  — недостаточ-
ное или избыточное питание, низкую физическую 
активность, злоупотребление алкоголем, курение 
и т.д., что непосредственно сказывается на состоя-
нии их здоровья и качества жизни в целом [35-38].

Враждебность и  гнев  — это черты характера, 
определяющие его готовность к  конфликтному 
взаимодействию с  окружением, его эмоциональ-
ную ранимость и  эмоциональную неустойчивость. 
Враждебность объединяет в себе личностные черты 
(цинизм, недоверие к  окружающим), эмоциональ-
ные (гнев) и  поведенческие (стиль жизни, вред-
ные привычки) компоненты. Враждебность и  гнев 
увеличивают риск развития ишемической болезни 
сердца (ИБС), ухудшают прогноз ССЗ и  считают-
ся ФР неблагоприятных исходов кардиологических 
пациентов.

Жизненное истощение (ЖИ) характеризуется 
чувством чрезмерной усталости и  подавленности, 
упадком сил, повышенной раздражительностью 
и  деморализацией. Перечисленные ощущения ча-
ще встречаются у лиц с хроническими ССЗ. За по-
следнее десятилетие ЖИ привлекло значительное 
внимание исследователей из-за его неблагопри-
ятного воздействия на здоровье и самочувствие [5, 
39-41]. 

Психоэмоциональные факторы риска  
в клинике внутренних болезней

В настоящее время ПЭМ ФР расцениваются 
экспертами как независимые ФР развития ССЗ на-
равне с  общепринятыми и  играют немаловажную 
роль в  этиологии других ХНИЗ (сахарный диабет 
2 типа (СД2), ожирение, психические расстройства 
и др.).

1. Острое и хроническое психоэмоциональное на-
пряжение (стресс) 

Стресс считается фактором, способствующим 
развитию и  прогрессированию целого ряда забо-
леваний  — ССЗ, среди которых наиболее распро-
страненными являются артериальная гипертензия 
(АГ), а  также СД2, ожирения и  других ХНИЗ [35, 
41-43]. Риск ССЗ, связанный с  атеросклерозом, 
при наличии стресса в  среднем составляет от 1,2 
до 2,0 [36, 42].
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Одна из самых сложных проблем — это стрес-
сы, связанные с  работой, которые  способны су-
щественно повлиять на физическое и  психическое 
здоровье сотрудников и  оказать негативное влия-
ние на эффективность работы организаций (про-
гулы, высокая текучесть кадров, низкая производи-
тельность труда) и даже национальную экономику. 
К таким стрессам можно отнести высокую продол-
жительность рабочего дня, неудовлетворенность 
работой, напряженные отношения с  коллегами 
и  руководством, профессиональную деятельность, 
связанную с ПЭМ перегрузками в условиях остро-
го дефицита времени и т.д. Согласно исследовани-
ям — каждый четвертый работающий указывает на 
то, что стрессы, связанные с работой, отрицательно 
сказываются на их психическом благополучии [44, 
45]. Негативное влияние "рабочего" стресса на здо-
ровье при ССЗ, связанных с атеросклерозом, не за-
висит от обычных ФР и  их лечения. Хронический 
рабочий стресс увеличивает риск преждевременно-
го развития ИБС в  1,2-1,5 и  особенно для лиц, не 
достигших 50 лет. Связанный с  работой стресс яв-
ляется ФР развития ССЗ у  мужчин молодого воз-
раста и увеличивает риск ССЗ почти на 50% [35, 42-
44]. Частота инсульта и  ИБС у  женщин с  высоким 
уровнем стресса в 2 раза выше, по сравнению с те-
ми, кто имел низкий уровень стресса. У  женщин 
также выявлена взаимосвязь между хроническим 
стрессом и повторными ишемическими событиями 
[46]. Исследования показывают, что у людей с боль-
шими производственными нагрузками чаще при-
сутствуют традиционные ФР ССЗ, в  т.ч. курение, 
низкая физическая активность, ожирение и  СД2, 
что ассоциируется с  наличием психосоциального 
стресса [47, 49]. 

Острые стрессы, связанные с физическими и пси-
хическими травмами, угрозой смерти, смертью близ-
ких, стихийными бедствиями, военными и  други-
ми негативными событиями, а  также последующие 
переживания травмирующих событий (посттравма-
тический стресс), могут быть одним из ФР возник-
новения ССЗ, СД2, артрита, провоцировать сердеч-
но-сосудистые события и увеличить смертность, осо-
бенно у лиц, ранее имевших ИБС. Выявленная связь 
посттравматического стресса с  прогнозом острого 
коронарного синдрома (ОКС) свидетельствует о бо-
лее высокой смертности и рис ке основных неблаго-
приятных сердечных событий. Симптомы посттрав-
матического стрессового расстройства увеличивали 
риск ССЗ у женщин на 60% [49, 50]. Стресс оказы-
вает негативное влияние на физическое, психиче-
ское и эмоциональное здоровье, поэтому существу-
ет острая необходимость в профилактических мерах 
и техниках коррекции.

2. Враждебность, гнев
Враждебность увеличивает в 2,7 раза риск раз-

вития ИБС у мужчин и снижает качество их жизни 

[51]. Риск смерти от ССЗ выше у мужчин с высоким 
уровнем враждебности [52]. Большинство пациен-
тов, имеющих ИБС, с увеличением тяжести клини-
ческой формы болезни показывают рост враждеб-
ности, депрессии, чувства обиды и  агрессии [46]. 
Враждебность можно считать одним из универ-
сальных прогностически неблагоприятных факто-
ров кардиологической патологии. Риск смерти по-
сле коронарного события и  успешно пройденной 
кардиореабилитационной программы возрастает 
почти в 2,5 раза при наличии враждебности в соче-
тании с  тревогой. Высокий уровень гнева и  враж-
дебности связан с  повышенным риском инсульта, 
особенно в группах людей, имеющих более низкий 
социально-экономический статус [53, 54]. 

Кратковременный гнев предшествует более серь-
езным симптомам у  пациентов с  другими ХНИЗ. 
Гнев и  выражение гнева предсказывают боль-
шее количество госпитализаций по любой при-
чине в  течение 3-летнего периода наблюдения 
[54]. Вспышки гнева являются важным предикто-
ром неблагоприятных сердечно-сосудистых со-
бытий, включая ОКС. Согласно исследованию 
NTERHEART гнев связан с  2,4-кратным увеличе-
нием шансов развития острого инфаркта миокарда 
(ИМ) [55].

3. Депрессивные и тревожные состояния
Депрессия и тревога связаны с основными не-

благоприятными сердечными событиями, повтор-
ной госпитализацией и  смертью, независимо от 
традиционных ФР [35, 41, 56]. Чаще всего ССЗ де-
монстрируют ассоциации с  депрессией [55], что 
предвещает неблагоприятные сердечно-сосудис-
тые исходы. Каждый пятый пациент с  ИБС или 
сердечной недостаточностью страдает депрессией 
[56]. Пациенты с  сопутствующими ССЗ и  депрес-
сивными симптомами подвержены повышенному 
риску повторных сердечно-сосудистых событий 
и смертности. У пациентов с депрессией и ОКС в 2 
раза увеличивается риск серьезных сердечно-сосу-
дистых событий в  будущем. Повышенный уровень 
депрессии ассоциируется с  ранее перенесенным 
инсультом (в  анамнезе) у  мужчин и  количеством 
хронических заболеваний (≥3) у  женщин. Депрес-
сия почти в 2 раза увеличивает риск возникновения 
ИБС, в  1,4 раза риск инсульта и  в  1,2 раза общую 
смертностью [41, 57]. Особенно пагубно депрессия 
влияет на сердечно-сосудистый прогноз после ИМ 
[56]. По данным ЭССЕ-РФ женщины с  субклини-
ческой/клинической и  клинической депрессией 
умирали в 2,2 и 2,4 раза чаще, а мужчины с субкли-
нической/клинической депрессией — в 1,5 раза ча-
ще. Клиническая депрессия увеличивает риск ком-
бинированных смертельных и  не смертельных ис-
ходов у больных АГ и ИБС в 1,6 раза, риск смерти 
от ССЗ в  1,6 раза  и  в  1,8 раза риск смерти от всех 
причин [57, 58]. У лиц пожилого возраста усиление 
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депрессивных симптомов связано со смертностью 
от всех причин [59].

Депрессия связана с  привычками, негативно 
влияющими на здоровье (курение, снижение фи-
зической активности и  т.д.) и  ассоциирована со 
снижением приверженности к  лечению, а  повы-
шенный риск ИМ или смерти у людей с депрессией 
снижается после корректировки таких поведенче-
ских факторов, как курение и  отсутствие физиче-
ской активности [60].

Тревожные состояния являются независимыми 
ФР ИБС (отношение рисков 1,3), кардиальных ос-
ложнений (отношение шансов 1,7) и смерти после 
ИМ (отношение шансов 1,2). Показана значитель-
ная связь тревожности/тревоги и риска ОКС [61]. 
Тревожные расстройства увеличивают риск воз-
никновения и развития ССЗ, особенно в мужской 
популяции [62], и  представляют прогностический 
риск для последующих серьезных неблагоприят-
ных коронарных событий (ИМ, левожелудочковая 
недостаточность, процедура коронарной рева-
скуляризации и  инсульт) у  лиц с  установленными 
ССЗ [61]. 

4. Жизненное истощение
ЖИ является важным и  независимым фак-

тором развития и  прогрессирования ССЗ, пред-
вестником острого  ИМ, возникновения ИБС 
и  цереброваскулярных событий [63]. Согласно ис-
следованиям, ЖИ развивается в  результате срыва 
адаптации к  хроническому стрессу [64] и  является 
единственным независимым и значимым психоло-
гическим предиктором, достоверно предсказываю-
щим повторение сосудистых событий. 

Доказан весомый вклад ЖИ в  высокое систо-
лическое АД, ИБС и развитие сердечно-сосудистых 
событий. ЖИ увеличивает риск развития кардиоло-
гической патологии, инсульта и смертности от всех 
причин почти в  1,5 раза [63], а  в  проспективных 
наблюдениях риск для ССЗ при наличии ЖИ воз-
растает в 2,6 раза. Распространенность ЖИ в муж-
ской популяции 25-64 лет особенно высока [5, 38]. 
Популяционный вклад ЖИ у  женщин на 1 месте, 
у мужчин на 4, т.е. данный фактор является одним 
из главных в  развитии неблагоприятных исходов 
сердечно-сосудистой патологии [38]. 

Скрининг психоэмоциональных факторов  
в рамках терапевтического приема

ПЭМ ФР оказывают влияние на возникнове-
ние и развитие ССЗ и других ХНИЗ, поэтому адек-
ватная оценка выраженности данных показателей 
позволит выявить лиц с высоким риском и своевре-
менно провести комплекс как немедикаментозных, 
так и медикаментозных мероприятий по их предот-
вращению и дальнейшей коррекции.

1. В  качестве метода экспресс-диагностики 
уровня стресса (ПЭМ напряжения) рекомендуется 

использовать тест Ридера в  адаптации О. Копиной 
[65] (см. Приложение 1).

2. Наличие признаков ЖИ рекомендуется оце-
нивать с  помощью краткой версии The Maastricht 
Questionnaire опросника (14 вопросов) [66] (см. 
Приложение 2).

3. Для проведения скрининга тревоги и  де-
прессии рекомендуется применять шкалу HADS 
(Hospital Anxiety and Depression Scale) [67] (см. 
Приложение 3).

4. Оценку склонности к агрессии и выявление 
уровня агрессии, враждебности и гнева можно про-
вести с помощью русскоязычной версии опросника 
(BPAQ-24) в адаптации Ениколопова С. Н. и др. [68, 
69] (см. Приложение 4).

Следует подчеркнуть, что существуют ситуа-
ции, когда пациентам необходимо проведение кон-
сультации психиатра. Так называемые "красные 
флажки"  — симптомы или жалобы со стороны па-
циента, которые являются абсолютными показани-
ями к  консультации психиатра или психотерапев-
та: суицидальные мысли, намерения или действия 
(в  т.ч. в  анамнезе); наличие бреда и/или галлюци-
наций; психические заболевания в  анамнезе; >11 
баллов по шкале HADS. Своевременное распозна-
вание угрозы суицида относится к  компетенциям 
не только психиатра, но и  в  равной степени врача 
любой специальности. 

Принимая во внимание тесную связь ПЭМ 
факторов как с  высоким риском развития ССЗ, 
так и  ухудшением прогноза у  лиц с  ССЗ (особен-
но актуально для пациентов с  ИБС, АГ, фибрил-
ляцией предсердий, хронической сердечной недо-
статочностью), рекомендуется проводить скрининг 
ПЭМ ФР с частотой не реже 2-4 раз в год. Резуль-
таты недавнего проспективного исследования со 
средним сроком наблюдения 8,4 года подтвердили 
благоприятные эффекты проводимого скринин-
га и коррекции ПЭМ нарушений на риск развития 
неблагоприятных событий, связанных с  ССЗ [70]. 
Следует отметить, что проводимый скрининг ПЭМ 
ФР, как и скрининг традиционных ФР ССЗ, не уве-
личивает риск развития любых психических рас-
стройств, даже у наиболее уязвимых в ПЭМ или со-
циально-экономическом отношении лиц [71].

Профилактика и коррекция 
(немедикаментозные методы) 
психоэмоциональных факторов риска 
хронических неинфекционных заболеваний

Принимая во внимание, что ССЗ связаны со 
многими ПЭМ ФР, можно предполагать, что их 
профилактика и  коррекция связаны с  уменьшени-
ем сердечно-сосудистого риска. Так, было показа-
но, что образование в области управления стрессом 
и  обучении психологическим навыкам и  стратеги-
ям позволяет наиболее подходящим образом справ-
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ляться с различными стрессовыми ситуациями, со-
действовать здоровому образу жизни, повышать 
приверженность к  лечению и  способствовать вы-
полнению рекомендаций по коррекции поведенче-
ских факторов, улучшая качество жизни, укрепляя 
здоровье, а также способствуя значительному улуч-
шению прогноза [4, 18, 72]. 

Ощущение благополучия имеет преимущества 
для психологической устойчивости и здоровья сер-
дечно-сосудистой системы, ведет к  накоплению 
психологических ресурсов для лучшего управления 
стрессом [73, 74]. Психосоциальное вмешательство 
включает повышение уровня психологического 
образования, поведенческую и  социальную кор-
рекцию, направленную на управление ПЭМ ФР 
(стресс, тревога, тревожно-депрессивные состоя-
ния) без использования фармакологических мето-
дов лечения [75, 76].

В исследованиях было продемонстрировано, 
что обучение управлению стрессом, контролируе-
мая физическая активность, релаксационная тера-
пия, медитативные практики, методы когнитивно-
поведенческой терапии (КПТ), психотерапевтиче-
ское вмешательство (групповое и индивидуальное) 
и консультирование способствуют: 

— повышению социальной поддержки в отно-
шении улучшения прогноза больных с клинически 
доказанной ИБС [77, 78];

— снижению стресса, в т.ч. рабочего, тревожных 
и депрессивных симптомов, улучшению общего са-
мочувствия, эмоционального фона и  социальной 
поддержки на рабочем месте, а  также характеризу-
ются снижением уровня АД, улучшением результа-
тов лечения ССЗ и снижением смертности у паци-
ентов с  ИБС и  смертности от всех причин [18, 77, 
79-82];

— улучшению социальных отношений, увели-
чению сплоченности, уменьшению проявления 
враждебности, гнева, а также помогают в разреше-
нии бытовых проблем и  рабочих конфликтов [80]. 

Физическая активность
• Физическая активность и тренинги по управ-

лению стрессом помогают снизить уровень стресса, 
тревоги, приводят к умеренному снижению депрес-
сивных симптомов и улучшают показатели маркеров 
сердечно-сосудистого риска в большей степени, чем 
обычная медицинская помощь [83-86].

• Практика боевых искусств (например, та-
ких как: айкидо, джиу-джитсу, тхэквондо) и  ко-
мандные виды спорта (футбол, хоккей, водное поло 
и др.) помогают выразить гнев в приемлемой форме 
и снизить его уровень.

• Релаксационные асаны йоги, тайчи, цигун 
и  др. являются методами релаксации в  движении. 

Техники релаксации 
Навыки релаксации помогают восстанавливать 

силы, стабилизировать эмоциональное состояние, 

минимизировать уровень стресса (Приложение 5). 
Существует множество способов и  техник релак-
сации, на основе музыки, дыхания, визуализации, 
различных видов медитаций.

• Прогрессивная мышечная релаксация помо-
гает снизить тревожное состояние [87].

• Показан положительный эффект снижения 
уровня стресса у  пациентов с  кардиологическим 
риском с помощью музыкотерапии [85].

• Регулярные дыхательные упражнения суще-
ственно снижают показатели депрессии [88].

• Аутогенная тренировка считается важным 
средством, используемым в профилактической ме-
дицине, и достаточно эффективным приемом кор-
рекции ПЭМ напряжения. Аутогенная тренировка 
и прогрессивная мышечная релаксация могут быть 
полезны для коррекции мышечного напряжения, 
расстройств сна, повышенной возбудимости, раз-
дражительности, тревожности. Активизационные 
упражнения аутогенной тренировки помогут избе-
гать стимулов, связанных с травмой, и снизить де-
прессивную симптоматику.

• Ароматерапия. Природные ароматы имеют 
бактерицидные, антисептические, противовоспа-
лительные, иммуностимулирующие и  другие свой-
ства, но, прежде всего, обеспечивают эмоциональ-
ное равновесие и душевный подъем.

• Медитативные практики (дыхательные тех-
ники, тренинг внимательности, "медитация осоз-
нанности" (наблюдение за мыслями без реакции 
на них), сеансы медитации и  т.д.) помогают суще-
ственно снизить стрессовую нагрузку и  повысить 
уровень психологического благополучия, а  также 
повлиять на снижение систолического АД [89]. 

• Использование медитативных практик свя-
зано с  улучшением просоциального поведения 
[90, 91].

• Тренировка внимательности (осознание, 
возникающее благодаря целенаправленному вни-
манию, в  настоящий момент, без суждений) [92] 
улучшает восприятие социальной связи и  соци-
альной поддержки [73], эффективна в  отношении 
снижения тревожности, стресса и  депрессии [93] 
и  признана полезным инструментом для улучше-
ния здоровья и благополучия пациентов [94]. 

Консультирование, обучение и тренинги управле-
нию стрессом

• Тренинг по управлению стрессом в  сочета-
нии кардиореабилитацией существенно снижает 
уровень тревоги и стресса [82].

• Индивидуальное психологическое консуль-
тирование значительно снижает показали депрес-
сии [95]. 

• Групповые тренинги по управлению стрес-
сом в сочетании с техниками релаксации уменьша-
ют чувство ЖИ и снижают показатели стресса, тре-
вожность и депрессию [96]. 
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Методические рукомендации

Таблица 1
Рекомендации по профилактике и коррекции психоэмоциональных факторов

Психоэмоциональные факторы 
риска

Профилактика и коррекция

Тревога Коррекция образа жизни (организация режима труда и отдыха, коррекция питания, наличие хобби);
контролируемая ФА;
регулярные занятия спортом;
водные процедуры и виды ФА (баня, плавание, аквааэробика и др.);
техники управления стрессом; 
техники релаксации (прогрессивная мышечная релаксация, аромотерапия); 
медитативные практики (дыхательные техники, йога, тренинг внимательности, "медитация 
осознанности"); 
групповые тренинги (управление стрессом, аутогенные тренировки, психотерапевтические);
когнитивно-поведенческая терапия;
пет-терапия (зоотерапия или анималотерапия);
консультация психолога;
психотерапия (индивидуальная, групповая).

Депрессия Коррекция образа жизни (организация режима труда и отдыха, коррекция питания);
контролируемая ФА;
регулярные дыхательные упражнения; 
аутогенная тренировка;
групповые тренинги по управлению стрессом;
освоение навыков "тренировки внимательности" (осознание, на основе целенаправленного 
внимания); 
освоение навыков позитивного мышления; 
когнитивно-поведенческая терапия;
пет-терапия (зоотерапия или анималотерапия);
консультация психолога;
консультация психиатра (психотерапевта).

Острое и хроническое 
психоэмоциональное напряжение 
(стресс)

Коррекция образа жизни (организация режима труда и отдыха, коррекция питания, наличие хобби);
контролируемая ФА;
регулярные занятия спортом;
техники управления стрессом; 
техники релаксации (дыхательные, музыкотерапия, визуализации, аромотерапия); 
медитативные практики (дыхательные техники, йога, тренинг внимательности, "медитация 
осознанности");
аутогенная тренировка;
освоение навыков позитивного мышления;
когнитивно-поведенческая терапия;
пет-терапия (зоотерапия или анималотерапия);
консультации психолога;
консультация психотерапевта.

Жизненное истощение Коррекция образа жизни (организация режима труда и отдыха, коррекция питания, наличие хобби);
контролируемая ФА;
техники управления стрессом; 
техники релаксации (дыхательные, музыкотерапия, визуализации, ароматерапия); 
аутогенная тренировка;
освоение навыков позитивного мышления;
освоение навыков "тренировки внимательности" (осознание, на основе целенаправленного 
внимания); 
тренинги (социальных навыков (общения и др.), уверенности в себе, управление временем, 
психокоррекционные);
когнитивно-поведенческая терапия;
консультации психолога.

Гнев/враждебность Техники управления стрессом; 
боевые искусства (айкидо, джиу-джитса, тхэквондо); 
командные виды спорта (футбол, хоккей, водное поло);
техники релаксации (дыхательные, визуализации, аромотерапия, асаны); медитативные практики 
(дыхательные техники, тренинг внимательности);
освоение навыков позитивного мышления;
когнитивно-поведенческая терапия;
консультации психолога;
консультация психиатра (психотерапевта).

Примечание: ФА — физическая активность.
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• Индивидуальное консультирование по коррек-
ции образа жизни и  программы, направленные на 
эмоциональную поддержку, показали снижение уров-
ня тревожности и депрессивных симптомов [97].

 Когнитивно-поведенческая терапия
• Применение техник, основанных на КПТ, по-

ложительно влияло на восстановление пациентов 
с ИБС [98]. 

• При использовании КПТ наблюдалось устой-
чивое улучшение депрессии [95]. 

Основные немедикаментозные методы профи-
лактики и коррекции ПЭМ ФР представлены в та-
блице 1.

Фармакотерапия психоэмоциональных 
расстройств

Следует подчеркнуть, что всем пациентам, име-
ющим клинические проявления депрессии и/или 
тревожных расстройств, в  т.ч. подтвержденные ре-
зультатами теста HADS (>11 баллов), показана кон-
сультация специалиста — психотерапевта или психи-
атра с  последующим междисциплинарным сотруд-
ничеством в  ведении таких пациентов и  оценкой 
безопасности фармакотерапии в  индивидуальном 
порядке. Наиболее эффективная тактика ведения 
пациентов с  ПЭМ расстройствами включает ком-
плексное лечение: фармакотерапию, психотерапию 
и социальную реабилитацию [99].

Основные классы психотропных препаратов, 
применяемых для коррекции психических рас-
стройств, представлены в таблице 2. 

При назначении лекарственного средства в пер-
вую очередь учитываются клиническая характе-
ристика имеющегося психического расстройства 
и состояние соматического здоровья пациента. Учи-
тывая возможность негативного влияния терапии 
психотропными средствами у  пациентов с  сомати-
ческими заболеваниями, особенно с ССЗ, СД2, на-
рушениями функции печени или почек, врачи те-
рапевты и  кардиологи должны обладать необходи-
мыми знаниями с целью обеспечения безопасности 
их применения [100].

Наиболее часто в коррекции ПЭМ нарушений 
применяются антидепрессанты и  анксиолитики.

Антидепрессанты представляют собой разно-
родную группу химических соединений с  общими 
терапевтическими свойствами, наиболее важным 
из которых является способность повышать пато-
логически сниженное настроение, однако они не 
оказывают влияния на нормальный фон настрое-
ния. Кроме основного эффекта, антидепрессанты 
также обладают положительными  — противотре-
вожным, седативным, вегетостабилизирующим, 
антиноцицептивным свойствами и  неблагоприят-
ными — антихолинергическими, кардиотропными, 
блокадой α-адренорецепторов (причина ортоста-
тической гипотензии) и  множественными реакци-
ями межлекарственного взаимодействия, которые 
выражены в  различной степени у  представителей 
класса. Механизм действия антидепрессантов опре-
деляется их влиянием на обмен нейротрансмитте-
ров (моноаминов), в основном серотонина и нора-
дреналина, реализующийся посредством трех меха-
низмов: блокадой обратного захвата моноаминов, 
подавлением активности фермента моноаминок-
сидазы и антагонизмом по отношению к пресинап-
тическим рецепторам. Поскольку эффективность 
различных представителей класса антидепрессан-
тов при депрессивных расстройствах существенно 
не отличается, то выбор конкретного препарата во 
многом определяется его переносимостью, без-
опасностью и  экономической составляющей дли-
тельной терапии (средняя продолжительность ле-
чения не менее 6-12 мес.). Основные неблагопри-
ятные эффекты антидепрессантов представлены 
в таблице 3.

Следует подчеркнуть, что у  пациентов с  ССЗ 
в  настоящее время не рекомендуется назначение 
трициклических антидепрессантов в  связи с  высо-
ким риском развития неблагоприятных эффектов 
(выраженного седативного и  антихолинергическо-
го действий, увеличением массы тела, ортостати-
ческой гипотензии, тахикардии, нарушений сер-
дечной проводимости, гепатотоксичности, агра - 

Таблица 2
Основные классы психотропных средств

Антидепрессанты нормализуют патологически измененный депрессивный аффект, способствуют редукции 
обусловленных депрессией когнитивных, двигательных и соматовегетативных проявлений

Анксиолитики (транквилизаторы) купируют тревогу, эмоциональную напряженность, страх не психотического происхождения
Гипнотики (снотворные) корректируют нарушения сна
Антипсихотики (нейролептики) снижают психомоторную активность и возбуждение
Ноотропы положительно влияют на познавательные функции, обучение, память, повышают устойчивость 

мозга к различным неблагоприятным факторам, в частности к гипоксии и экстремальным 
нагрузкам

Нормотимики стабилизируют настроение и активность, оказывают регулирующее и профилактическое действие 
при аффективных расстройствах

Психостимуляторы повышают уровень психической и физической активности
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нулоцитоза и др.). В то же время в нескольких на-
блюдениях было показано, что терапия тяжелой 
депрессии селективными ингибиторами обрат-
ного захвата серотонина (СИОЗС) у  пациентов 
с  ИБС снижает частоту повторной госпитализа-
ции и  смертность от всех причин [89, 101]. Одна-
ко вследствие развития множественных межлекар-
ственных взаимодействий, большинство предста-
вителей СИОЗС не следует назначать пациентам, 
принимающим нестероидные противовоспали-
тельные препараты, антикоагулянты и  антиагре-
ганты, т.к. это сочетание приводит к  увеличению 
риска кровотечений [102]. Также, в  результате ин-
гибирования ферментов цитохрома Р450, такие из-
вестные представители СИОЗС, как: флуоксетин, 
флуво ксами, пароксетин и сертралин — увеличива-
ют риск дигиталисной интоксикации у  пациентов, 
получающих дигоксин. Кроме риска кровотечения, 
связанного с  межлекарственным взаимодействи-
ем, СИОЗС обладают собственным геморрагиче-

ским потенциалом, связанным с эффектами тром-
боцитарного серотонина, поэтому рекомендуется 
соблюдать осторожность при назначении данных 
антидепрессантов пациентам с язвенной болезнью, 
эрозивными поражениями слизистой желудочно-
кишечного тракта, циррозе и варикозно расширен-
ными венами пищевода [100]. Таким образом, для 
безопасной терапии депрессии у  пациентов с  эро-
зивно-язвенными заболеваниями желудочно-ки-
шечного тракта предпочтительно выбирать антиде-
прессанты без влияния на обмен серотонина. 

Необходимо подчеркнуть, что у пациентов с хро-
нической сердечной недостаточностью применение 
любых представителей класса антидепрессантов 
связано с повышенным риском сердечной и общей 
смертности, поэтому данная терапия не рекомен-
дуется даже в  случае развития тяжелой депрессии 
[103]. 

Опубликованный в  сентябре 2021г в  журнале 
"Тhе Lancet" метаанализ также продемонстриро-

Таблица 3
Основные побочные эффекты антидепрессантов [100]

Класс, перепарат Седация Антихолинергические эффекты Ортостатическая гипотензия Кардиотропные эффекты
Трициклические

Имипрамин
Кломипрамин
Амитриптилин
Доксепин

++
+++
+++
+++

++
+++
+++
++

+++
+
++
++

+++
++
+++
++

Ингибиторы моноаминоксидазы А
Фенелзин + + +++ -
Моклобемид
Пирлиндол

+
+

-
-

-
-

+
+

Селективные ингибиторы обратного захвата серотонина и норадреналина
Венфлафаксин + + + +
Милнаципран + + + +
Дулоксетин + + + +

Селективные ингибиторы обратного захвата серотонина
Флуксетин
Пароксетин
Сертралин
Флувоксамин
Циталопрам
Эсциталопрам

+
+
+
+
+
+

-
-
-
-
-
-

-
-
-
-
-
-

-
-
-
-
-
-

Ингибиторы обратного захвата серотонина/антагонисты серотонина
Тразодон +++ + ++ +

Селективные ингибиторы обратного захвата норадреналина/антагонисты норадреналина
Мапротилин
Миансерин

++
++

++
+

+
++

++
+

Антагонисты пресинаптических α2-андренорецепторов и постсинаптических серотониновых рецепторов
Миртазапин ++ + + +

Стимуляторы обратного захвата серотонина
Тианептин + - - -

Агонисты мелатониновых рецепторов/антагонисты серотониновых 5НТ2с-рецепторов
Агомелатин + - - -

Примечание: "+++" — выраженный эффект, "++" — умеренный эффект, "+" — слабый, "-" — отсутствует.
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вал повышение риска смерти у  пациентов с  новой 
коронавирусной инфекцией, ассоциированного 
с  приемом антипсихотических препаратов, в  т.ч. 
и антидепрессантов [104].

Таким образом, на сегодняшний день извест-
но, что терапия антидепрессантами может быть 
связана с повышенным риском развития осложне-
ний, в т.ч. вызванных межлекарственными взаимо-
действиями (нестероидными противовоспалитель-
ными средствами, антикоагулянтами, антиагреган-
тами, дигоксином), а  также внезапной сердечной 
смерти, поэтому пациентов с ССЗ и тяжелыми пси-
хическими расстройствами необходимо курировать 
совместно с психиатрами [105-107]. 

Противотревожная терапия чаще всего пред-
ставляет собой назначение препаратов из класса 
бензодиазепиновых анксиолитиков, хотя в распоря-
жении врачей присутствует небольшое количество 
и  небензодиазепиновых транквилизаторов (см. та-
блица 4) [108]. 

Наиболее яркие клинические эффекты, как 
и  частые побочные реакции при приеме бензо-
диазепиновых анксиолитиков хорошо известны 
и представлены в таблице 5 [100, 102]. 

Необходимо отметить, что длительный прием 
транквилизаторов может значимо влиять на состо-
яние когнитивных функций пациента, что важно 
учитывать при оценке приверженности к  терапии 
ХНИЗ. Противотревожные препараты также могут 
вступать в  реакции межлекарственного взаимо-
действия, особенно существенные для пациентов 
с различными ХНИЗ, особенно ССЗ и СД2 (см. та-
блица 6) [108].

Следует отметить, что современная практика 
терапии антидепрессантами предусматривает одно-
временное назначение транквилизаторов в  пер-
вый месяц лечения, чаще бензодиазепиновых, для 
предотвращения возникновения выраженной тре-

вожности и  ухудшения ПЭМ состояния на фоне 
приема антидепрессантов. Данный факт необходи-
мо учитывать врачам не психиатрам, поскольку за 
кажущейся "простотой" назначения терапии анти-
депрессантами скрывается сложная мозаика ПЭМ 
изменений у пациента, возникающих в т.ч. и на фо-
не проводимой терапии, требующих внимательной 
курации, а  также дополнительных знаний и  навы-
ков [99]. 

Несмотря на рекомендации по краткосрочно-
му назначению бензодиазепиновых транквилизато-

Таблица 4
Группа противотревожных препаратов

Класс/препараты Дозы (мг/сут.)
min max

Бензодиазепины
Диазепам 5 30100
Хлордиазепоксид 5 12
Бромазепам 1,5 6
Лоразепам 0,5 300
Тофизопам 50 5
Феназипам 0,5 10
Клоназепам 0,5 30
Клобазам 10 15
Нитразепам 5 30
Флуразепам 15

Триазолобензодиазепины
Алпразолам 0,25 6
Триазолам 0,25 1
Мидазолам 7,5 15

Производные бензимидазола
Фабоматизол 10 60

Производные дифенилметана
Гидроксизин 25 200

Производные бензоксазина
Этифоксин 100 200

Таблица 5
Терапевтические и побочные эффекты бензодиазепиновых анксиолитиков

Терапевтические эффекты Побочные эффекты
1. Анксиолитический 
2. Миорелаксация
3. Противосудорожный
4. Седативный (сокращают период 
засыпания, снижают частоту ночных 
пробуждений, увеличивают общее время 
сна)
5. Не вызывают инициального обострения 
тревоги

1. Дневная сонливость
2. Укорочение быстрого сна
3. Когнитивная токсичность (снижение памяти, внимания, времени реакции)
4. Антероградная амнезия
5. Поведенческая токсичность (атаксия и падения)
6. Угнетение дыхания (действие на дыхательный центр)
7. Привыкание (развивается в течение 1-2 нед.)
8. Симптомы абстиненции и синдром отмены
9. Риск психической и физической зависимости
10. Потенцирование действия алкоголя
11. Недостаточное влияние на коморбидные соматовегетативные симптомы
12. Миорелаксация, которая может усугубить нарушение функции внешнего дыхания, 
 спровоцировать апноэ во сне
13. Тератогенный эффект, неонатальная и младенческая смертность при использовании  
на поздних сроках беременности или во время грудного вскармливания
14. Замедление пассажа пищи по кишечнику
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ров, сроком не более 3-4 нед., в реальной клиниче-
ской практике часто наблюдается проблема лекар-
ственной зависимости, возникающей отчасти из-за 
"синдрома отмены" (см. таблица 7), развивающе-

гося в  результате прекращения терапии и  значимо 
ухудшающего самочувствие пациента.

Для предотвращения развития "синдрома отме-
ны" в случае длительного (>4 нед.) приема транкви-
лизаторов перед тем, как начать снижать дозу, целе-
сообразно произвести замену коротко действующего 
транквилизатора на препарат с  более длительным 
периодом полувыведения в эквивалентных или да-
же в немного более высоких терапевтических дозах 
(см. таблица 4), с последующим осмотром пациента 
каждую неделю при постепенном уменьшении до-
зы. Таким образом, дозу бензодиазепиновых транк-
вилизаторов медленно снижают в течение 4-16 нед. 
(в среднем 8 нед.), под контролем за самочувствием 
пациента. Принимая во внимание важные клини-
ческие ограничения для назначения бензодиазепи-
новых анксиолитических препаратов и  возрастаю-
щую потребность в применении противотревожной 
терапии, в  практике врачей-терапевтов возможно 
применение анксиолитиков с альтернативными ме-
ханизмами действия. К  группе таких препаратов 
можно отнести небензодиазепиновые препараты 
с  противотревожным терапевтическим эффектом, 
отличающиеся лучшей переносимостью и  отсут-
ствием традиционных неблагоприятных эффектов 
бензодиазепиновых анксиолитиков [100, 109]. 

Таблица 6
Лекарственные взаимодействия транквилизаторов

Группа препаратов Характер взаимодействия
Центральные α2-адреномиметики 
 (клодипин, метилдопа, гуанфацин)

Усиление гипотензивного эффекта центральных α2-адреномиметиков
Взаимное потенцирование угнетающего действия ЦНС

Перефирические α2-адреноблокаторы 
(фентоламин, тропафен, индорамин)

Усиление гипотензивного эффекта периферических α2-адреноблокаторов и седативного 
эффекта бензодиазепинов

Блокаторы кальциевых каналов Ослабление эффектов дилтиазема при сочетании с диазепамом
Усиление эффектов мидазолама при сочетании с дилтиаземом и верапамидом

Ингибиторы ангиотезинпревращающего 
фермента

Усиление гипотензивного эффекта

Антиаритмические средства Потенцирование терапевтических эффектов антиаритмических препаратов классов IB 
(лидокаин) и IV (дилтиазем)

Сердечные гликозиды Потенцирование кардиотропных эффектов сердечных гликозидов, риск развития 
дигиталисной интоксиции

Метилксантины (теофиллин, 
аминофиллин)

Возможно небольшое повышение АД

Блокаторы Н2-гистаминовых рецепторов 
(циметидин)

Потенцирование эффектов диазепама, хлордиазепоксида, медазепама, алпрозолама 
в отношении ЦНС

Мочегонные препараты Усиление артериальной гипотензии
Антикоагулянты непрямого действия 
(варфарин)

Ослабление антикоагулянтного эффекта при длительном совместном применении,  
риск развития кровотечений после отмены производных бензодиазепина

Антимикробные средства Усиление эффектов алпразолама и мидазолама при комбинации с макролидами 
(эритромицин)
Усиление эффектов диазепама при комбинации с изониазидом
Ослабление эффектов диазепама при комбинации с рифампицином

Пероральные сахароснижающие 
препараты

Потенцирование эффекта пероральных сахароснижающих препаратов

Пероральные контрацептивы Снижение эффективности контрацепции
Усиление эффектов производных бензодиазепина

Примечание: АД — артериальное давление, ЦНС — центральная нервная система.

Таблица 7
Типичные симптомы, возникающие  

при резкой отмене бензодиазепиновых 
анксиолитиков

Тревога
Раздражительность 
Инсомия (бессонница и другие нарушения сна)
Слабость
Головные боли
Мышечные подергивания и боли
Тремор, дрожь
Повышенное потоотделение
Головокружение
Нарушения концентрации внимания
Тошнота, утрата аппетита
Объективные признаки депрессии
Деперсонализация, дереализация
Повышенная чувствительность к сенсорным стимулам 
(обонятельным, осязательным, зрительным)
Нарушения восприятия или кинестетические иллюзии
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Гидроксизин  — небензодиазепиновый транк-
вилизатор, действующий как антагонист рецепто-
ров гистамина H1. Препарат отличается быстрым 
наступлением эффекта, отсутствием привыкания 
и лекарственной зависимости, не нарушает когни-
тивные функции, дополнительно к  анксиолитиче-
скому эффекту гидроксизин оказывает противозуд-
ное действие (у пациентов с крапивницей, экземой 
и  дерматитом), противорвотное и  бронходилати-
рующее действие. Для симптоматического лечения 
тревоги гидроксизин назначается от 50 до 100 мг (от 
2 до 4 таблеток) однократно вечером перед сном, 
если тревога проявляется главным образом бессон-
ницей. Препарат следует применять в самой низкой 
эффективной дозе и в течение как можно более ко-
роткого периода времени. 

Этифоксин  — небензодиазепиновый транкви-
лизатор, обладающий двойным механизмом дей-
ствия (прямым и  опосредованным) на ГАМК-А 
рецепторы в  центральной нервной системе. Эти-
фоксин лишен побочных эффектов, свойствен-
ных бензодиазепиновым транквилизаторам, таких 
как явления "поведенческой токсичности", ухуд-
шение когнитивных функций, выраженные седа-
ция и  мио релаксация. Назначается по 1 капсуле 
(50  мг)  — 3 раза/сут., или по 2 капсулы 2 раза/сут. 
Продолжительность лечения — от нескольких дней 
до 4-6 нед., в  зависимости от состояния больного.

Фабомотизол — небензодиазепиновый анксио-
литик, селективный агонист сигма-1-рецепторов 
в нервных клетках головного мозга. Действие пре-
парата реализуется преимущественно в  виде со-
четания противотревожного и легкого стимулиру-
ющего (активирующего) эффектов, а  также пре-
парат обладает нейропротективным действием. 
Фабомотизол не вызывает мышечную слабость, 
сонливость и  не обладает негативным влияни-
ем на концентрацию внимания и память. При его 
применении не формируется привыкание, лекар-
ственная зависимость и  не развивается "синдром 
отмены". Особенно показано применение препа-
рата у  пациентов с  личностными чертами в  виде 
тревожной мнительности, неуверенности, повы-
шенной ранимости и  эмоциональной лабильно-
сти, склонности к  эмоционально-стрессовым ре-
акциям. Фабомотизол применяется внутрь, после 
еды по 10  мг (1 таблетка) 3 раза/сут. или по 30  мг 
однократно утром в случае приема препарата в фор-

ме таблетки с  замедленным высвобождением (ре-
тардной форме). 

Длительность курсового применения препарата 
составляет — 2-4 нед. При необходимости, суточная 
доза препарата может быть увеличена до 60 мг, а дли-
тельность лечения до 3 мес. Завершая обобщенное 
изложение данных о  современной фармакотерапии 
ПЭМ нарушений, уместно будет сформулировать 
ряд практических положений для врачей терапевтов:

• Инициацию терапии и  подбор психофар-
макотерапевтических препаратов из групп анти-
депрессантов, нормотимиков, антипсихотических 
и психостимуляторных средств может осуществлять 
только врач-психиатр или психотерапевт, после 
установления соответствующего диагноза расстрой-
ства;

• Врач терапевт или кардиолог может при-
нимать активное участие в обсуждении безопасно-
сти назначенной психофармакотерапии, особенно 
в случае пациентов с ХНИЗ;

• Оценка переносимости и выявление побоч-
ных эффектов психофармакотерапии является не-
отъемлемой частью оказания медицинской помо-
щи врачами любой специальности.

Заключение
Выявление и коррекция ПЭМ ФР у пациентов 

с  ХНИЗ является важной составляющей успеш-
ного лечения, поэтому внедрение скринингового 
обследования и  при необходимости проведение 
консультирования по вопросам профилактики 
и  коррекции ПЭМ нарушений в  первичном звене 
здравоохранения представляется целесообразным 
и своевременным.

Проведение скрининга и дальнейшего ведения 
пациента с ПЭМ ФР требует от медицинского спе-
циалиста определенной подготовки и компетентно-
сти, приобретения и  наработки практических на-
выков по эффективному взаимодействию с такими 
пациентами. 

Обобщение накопленного опыта в области диа-
гностики, немедикаментозной коррекции и профи-
лактики, а  также подготовка раздаточного матери-
ала в  виде памяток для пациента, представленных 
в настоящих методических рекомендациях, предна-
значены в помощь медицинским специалистам при 
проведении консультирования пациентов с  ПЭМ 
ФР ХНИЗ.
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Приложения (информационно-практические материалы)

Приложение 1. Экспресс-диагностика уровня стресса (ПЭМ напряжения) 

Оцените, пожалуйста, насколько Вы согласны с каждым из перечисленных ниже утверждений (поставь-
те "+" в соответствующей графе)
№ 
п/п

Утверждения Согласен Скорее
согласен

Скорее 
не согласен

Не согласен

1. Пожалуй, я нервный человек 1 2 3 4
2. Я очень беспокоюсь о своей работе 1 2 3 4
3. Я часто ощущаю нервное напряжение 1 2 3 4
4. Моя повседневная деятельность вызывает большое напряжение 1 2 3 4
5. Общаясь с людьми, я часто ощущаю нервное напряжение 1 2 3 4
6. К концу дня я совершенно истощен физически и психически 1 2 3 4
7. В моей семье часто возникают напряженные отношения 1 2 3 4

Обработка и интерпретация результатов
Подсчитать сумму баллов по всем 7 пунктам и разделить на 7. Показатель стресса может варьировать 

от 1 до 4 баллов. 
Уровень стресса Мужчины Женщины
Высокий 1,00-2,00 1,00-1,82 
Средний 2,01-3,00 1,83-2,82 
Низкий 3,01-4,00 2,83-4,00 

Приложение 2. Оценка уровня жизненного истощения 

Как Вы чувствуете себя в последнее время?
(Выберите вариант ответа и обведите нужную цифру)

Да Не знаю Нет
1) Часто чувствую усталость 1 1 0
2) Мне трудно уснуть 1 1 0
3) За ночь просыпаюсь несколько раз 1 1 0
4) Постоянно чувствую слабость 1 1 0
5) Чувствую себя в расцвете сил 0 1 1
6) Многое не удается 1 1 0
7) Жизнь заводит в тупик 1 1 0
8) По-прежнему половая жизнь приносит удовлетворение 0 1 1
9) Мелочи раздражают все сильнее 1 1 0
10) Чувствую физическое истощение 1 1 0
11) Порой кажется, что лучше умереть 1 1 0
12) Кажется, что нет больше сил 1 1 0
13) Настроение подавленное 1 1 0
14) Каждое утро просыпаюсь с чувством усталости и истощения 1 1 0

Интерпретация
0-4 — Признаков истощения жизненных сил практически нет. 
5-9 — Имеются признаки переутомления. 
10-14 — выраженные признаки перенапряжения и переутомления, вызванные длительными и интен-

сивными нагрузками. 
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Приложение 3. Госпитальная шкала тревоги и депрессии (HADS)

Д Т Д Т
Я испытываю напряжение, мне не по себе Мне кажется, что я стал все делать очень медленно

3 все время 3 практически все время
2 часто 2 часто
1 время от времени, иногда 1 иногда
0 совсем не испытываю 0 совсем нет

То, что приносило мне большое удовольствие,  
и сейчас вызывает у меня такое же чувство

Я испытываю внутреннее напряжение или дрожь

0 определенно, это так 0 совсем не испытываю
1 наверное, это так 1 иногда
2 лишь в очень малой степени это так 2 часто
3 это совсем не так 3 очень часто

Мне страшно. Кажется, будто что-то ужасное может 
вот-вот случиться

Я не слежу за своей внешностью

3 определенно это так, и страх очень сильный 3 определенно это так
2 да, это так, но страх не очень сильный 2 я не уделяю этому столько времени, сколько нужно
1 иногда, но это меня не беспокоит 1 может быть, я стал меньше уделять этому внимания
0 совсем не испытываю 0 я слежу за собой так же, как и раньше

Я способен рассмеяться и увидеть в том или ином 
событии смешное

Я испытываю неусидчивость, словно мне постоянно 
нужно двигаться

0 определенно, это так 3 определенно, это так
1 наверное, это так 2 наверное, это так
2 лишь в очень малой степени это так 1 лишь в очень малой степени это так
3 совсем не способен 0 совсем не испытываю

Беспокойные мысли крутятся у меня в голове Я считаю, что мои дела (занятия, увлечения) могут 
принести мне чувство удовлетворения

3 постоянно 0 точно так, как и обычно
2 большую часть времени 1 да, но не в той степени, как раньше
1 время от времени 2 значительно меньше, чем раньше
0 только иногда 3 совсем так не считаю

Я чувствую себя бодрым У меня бывает внезапное чувство паники
3 совсем не чувствую 3 действительно, очень часто
2 очень редко 2 довольно часто
1 иногда 1 не так уж часто
0 практически все время 0 совсем не бывает

Я легко могу сесть и расслабиться Я могу получить удовольствие от хорошей книги, 
фильма, радио- или телепрограммы

0 определенно, это так 0 часто
1 наверное, это так 1 иногда
2 лишь изредка это так 2 редко
3 совсем не могу 3 очень редко

Д     Т  

Интерпретация
Тревога 1, 3, 5, 7, 9, 11, 13.
Депрессия 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14. 
• 0-7 — "норма" (отсутствие достоверно выраженных симптомов тревоги и депрессии). 
• 8-10 — "субклинически выраженная тревога/депрессия".
• ≥11 — клинически выраженная тревога/депрессия.
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Приложение 4. Диагностика склонности к физической агрессии, враждебности и гневу

№ 
п/п

Утверждение Не согласен Скорее  
не согласен

Не могу 
определиться

Скорее 
согласен

Согласен

1. Иногда я не могу сдержать желание ударить другого 
человека

1 2 3 4 5

2. Я быстро вспыхиваю, но и быстро остываю 1 2 3 4 5
3. Бывает, что я просто схожу с ума от ревности 1 2 3 4 5
4. Если меня спровоцировать, я могу ударить другого 

человека
1 2 3 4 5

5. Я раздражаюсь, когда у меня что-то не получается 1 2 3 4 5
6. Временами мне кажется, что жизнь мне что-то не додала 1 2 3 4 5
7. Если кто-то ударит меня, я дам сдачи 1 2 3 4 5
8. Иногда я чувствую, что вот-вот взорвусь 1 2 3 4 5
9. Другим постоянно везет 1 2 3 4 5
10. Я дерусь чаще, чем окружающие 1 2 3 4 5
11. У меня спокойный характер 1 2 3 4 5
12. Я не понимаю, почему иной раз мне бывает так горько 1 2 3 4 5
13. Если для защиты моих прав мне надо применить 

физическую силу, я так и сделаю
1 2 3 4 5

14. Некоторые мои друзья считают, что я вспыльчив 1 2 3 4 5
15. Я знаю, что мои так называемые друзья сплетничают  

обо мне
1 2 3 4 5

16. Некоторые люди своим обращением ко мне могут 
довести меня до драки

1 2 3 4 5

17. Иногда я выхожу из себя без особой причины 1 2 3 4 5
18. Я не доверяю слишком доброжелательным людям 1 2 3 4 5
19. Я не могу представить себе причину, достаточную,  

чтобы ударить другого человека
1 2 3 4 5

20. Мне трудно сдерживать раздражение 1 2 3 4 5
21. Иногда мне кажется, что люди насмехаются надо мной 

за глаза
1 2 3 4 5

22. Бывало, что я угрожал своим знакомым 1 2 3 4 5
23. Если человек слишком мил со мной, значит он от меня 

что-то хочет
1 2 3 4 5

24. Иногда я настолько выходил из себя, что ломал вещи 1 2 3 4 5

Шкала Ключи
Физическая агрессия "+" 1, 4, 7, 10, 13, 16, 22, 24

"-" 19
Гнев "+" 2, 5, 8, 14, 17, 20 

"-" 11
Враждебность "+" 3, 6, 9, 12, 15, 18, 21, 23

— до 30% от общего числа баллов — отсутствие или незначительная выраженность признака, 
— >60% от общего числа баллов — явно выраженный признак, склонность к агрессии.

Нормативные значения
Шкала Мужчины Женщины

M σ M σ
Физическая агрессия 26,49 6,22 21,53 6,49
Гнев 20,29 5,67 22,62 5,66
Враждебность 22,08 5,21 22,81 5,66
Общий показатель 68,85 13,15 66,97 13,44
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Приложение 5. Рекомендации пациенту

1. Упражнения на расслабление, снятие ПЭМ напряжения
(Любое напряжение в теле напрямую связано с напряжением в психике, и убирая напряжение в теле, мы 

снижаем психическое напряжение) 
•  Встряхните руки, потом ноги. Глубоко вдохните, медленно наклонитесь и  расслабьтесь. Голова, 

плечи и руки свободно свешиваются вниз. Дыхание спокойное, медленное, глубокое. Задержитесь 
в таком положении 1-2 мин, затем очень медленно, позвонок за позвонком выпрямляйтесь.

•  Сделать медленный глубокий вдох и подняться на носки, затем — выдох и перекат на пятки. По-
вторить несколько раз до легкого головокружения — напряжение уйдет.

•  "Достать вишенку". Предназначено для снижения напряжения мышц плеч, рук и спины. Сядьте на 
стул, не отрывая ног от пола или просто встаньте. Поднимите обе руки над головой и потяните их 
к потолку. Представьте, что вы тянетесь к вишенке, висящей на ветке чуть выше кончиков пальцев 
правой руки. Протяните руку еще на пару см. и сожмите ее в кулак. Удержите такое положение 2-3 
сек. Затем расслабьте руку, повторите все действия левой рукой.

•  При первых признаках раздражения, повышения тревоги, агрессивного поведения. Возьмитесь за 
железный поручень (станьте на газон, подставьте руку под струю проточной воды, прикоснитесь 
к  стволу дерева). Подержитесь или постойте так секунд 30, лучше пару минут. Дыхание: резкий 
вздох  — медленный плавный выдох. А  мысленно представьте, что из вас вытекла в  землю вся 
злость, все раздражение, вся агрессия. 

2. Расслабление и снятие напряжения на рабочем месте
•  Ладошки. Чтобы сбросить нервное напряжение, интенсивно потрите ладони друг об друга до ощу-

щения тепла. 
•  Кисть левой руки плотно обхватите кистью правой руки. Делайте активные круговые "умываю-

щие" движения в вертикальной плоскости. Поменяйте руки.
•  Захватите мизинец левой руки (у основания пальца) в кулак правой руки. Медленно, выкручиваю-

щим движением (словно снимаете кольцо с пальца), стяните кулак с пальца. Проделайте упражне-
ние со всеми пальцами по очереди. Затем поменяйте руки.

•  Уши. Чтобы хорошо взбодриться и сосредоточиться на работе, разотрите уши. 
•  Разомните большим и указательным пальцем ушную раковину левого и правого уха.
•  Расческа. У каждой женщины в сумочке обязательно есть расческа. Расчесывание волос приятный 

и легкий способ отвлечься от навалившихся проблем.
• Проглаживайте большим пальцем надбровные дуги.

3. Визуализация
(Приятные воспоминания лучший способ борьбы со стрессом. У тех, кто вспоминал счастливые моменты 

из прошлого, был зафиксирован более низкий уровень кортизола) 
Найдите картинку, которая вас успокаивает. Внимательно посмотрите на нее, а потом закройте глаза, 

сделайте несколько глубоких вдохов и мысленно перенестись в это место. Непроизвольно вы почувствуете 
запах свежего воздуха, порыв ветра и отдохнете душой и телом.

4. Если чувствуете себя утомленно и обессилено
•  Выйдите после обеда на недолгую и по возможности энергичную прогулку, вместо того чтобы вы-

пить еще одну чашку кофе.
• Если Вы в ярости и теряете над собой контроль, сделайте небольшую пробежку (10-15 мин).
• Потанцуйте 10-15 мин под быструю музыку.
• Попрыгайте 10 мин со скакалкой.

5. Дыхательные техники
•  Вдохните медленно, но не очень глубоко. Большим пальцем закройте правую ноздрю. Сделай-

те медленный выдох через левую. Теперь точно так же вдыхайте левой ноздрей, потом закройте 
ее двумя пальцами и  сделайте выдох правой ноздрей, потом вдох, снова закройте ее и  вдыхайте, 
и выдыхайте через левую. Подышите так 5-10 мин. Несколько циклов такого дыхания помогут вам 
успокоиться. 

•  Представьте, что перед вами прекрасная ароматная роза. Вдохните всей грудью ее аромат через 
нос. А теперь представьте, что перед вами горящая свеча. Выдохните через рот так, чтобы задуть 
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пламя свечи. Если трудно представить свечу, возьмите лист бумаги, отрежьте полоску, поднесите 
ко рту на расстоянии 15-20 см и выдыхайте на нее так, чтобы она согнулась. Так делайте до тех пор, 
пока не почувствуете зевоту.

6. Режим питания
•  Увеличить прием жидкости. Чай, кофе и алкоголь — мочегонные средства, поэтому пользы от них 

нет. Лучше употреблять несладкие фруктовые соки.
•  В  период интенсивной работы не переедать, но и  не мучить себя голоданием. Желудок должен 

быть спокоен.
•  Обеспечить постоянное поступление в организм всех необходимых витаминов и микроэлементов
•  Необходим режим сбалансированного питания. Это не диета. Просто приучить себя есть в опреде-

ленное время, не переедать, но и не голодать.
• В период стресса пищу принимать часто, но небольшими порциями.

Витамины и микроэлементы, помогающие организму преодолевать стрессовые состояния
•  Калий (К) — способствует правильному функционированию нервной системы (апельсины, абри-

косы, зерновые культуры, орехи, овощи, птица, молоко, сыр).
•  Витамины группы В – поддерживают сопротивляемость состояниям страха, помогают предотвра-

щать колебания настроения и раздражительность (рыба, авокадо, картофель). Тиамин (В1) — смяг-
чает депрессии (бобы, рис, зерна подсолнуха и зерновых).

•  Магний (Mg) — заботится об общей защите организма от напряжения (шпинат, ростки пшеницы, 
бананы, арахис).
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