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торов в первичном звене здравоохранения в рамках 
исследования АРГО. Показатели мужской и  жен-
ской смертности от острых форм ишемической 
болезни сердца в  пятилетних возрастных группах 
в  Российской Федерации по статистическим дан-
ным оценили Самородская И. В. и соавт.

В разделе "Эндоваскулярные вмешательства" 
показаны результаты влияния катетерной реналь-
ной денервации на динамику состояния углевод-
ного обмена у  пациентов с  сахарным диабетом 
и  артериальной гипертензией, а  также представле-
ны предикторы тромбоза левого предсердия и  его 
ушка перед катерной аблацией или кардиоверсией 
у больных с неклапанной фибрилляцией или трепе-
танием предсердий и  стратегия эндоваскулярного 
лечения пациента с  сочетанным атеросклеротиче-
ским поражением коронарных и брахиоцефальных 
артерий.

Варианты нуклеотидной последовательности 
генов TPM1 и RBM20, наблюдаемые в семьях с сер-
дечно-сосудистой патологией, изучены в  разделе 
"Кардиомиопатии".

В разделе "Обзоры литературы" представлены 
материалы по мотивационному консультированию 
в профилактике развития и прогрессирования сер-
дечно-сосудистых заболеваний, составу тела у паци-
ентов с  хронической сердечной недостаточностью, 
оценке полигенного риска артериальной гипертен-
зии и позиции суточного мониторирования артери-
ального давления в современной практике.

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

Уважаемые читатели, 

основную часть двенадцатого номера журнала "Кар
диоваскулярная терапия и  профилактика" состав-
ляют статьи, подготовленные сотрудниками ФГБУ 
"Национальный медицинский исследовательский 
центр терапии и  профилактической медицины" 
Минздрава России. Национальный центр является 
многопрофильным научным и  лечебным учрежде-
нием, которое принимает участие во многих проек-
тах здравоохранения регионального и федерально-
го значения. В  Национальном центре внедряются 
во врачебную практику новые и  инновационные 
технологии, методы исследования, алгоритмы орга-
низации медицинской помощи и программы.

В номер проступило много статей, поэтому 
он был разделен на две части. Большой раздел по-
священ исследованиям и регистрам в клинической 
практике. 

Комков А. А. и соавт. разработали систему циф-
рового машинного распознавания, извлечения 
и  структурирования медицинских данных с  фор-
мированием облачной электронной медицинской 
карты и  представили результаты применения про-
граммы интеллектуальной аналитики текста с  бу-
мажного носителя и сегментации по заданным па-
раметрам в клинической практике.

Основания для изучения, замысел и  первые 
результаты клинического исследования для сопо-
ставления эффективности эндовенозной лазер-
ной облитерации устья большой подкожной вены 
и  медикаментозного лечения острого восходящего 
варикотромбофлебита представлены Капериз К. А. 
и соавт.

Обращаем ваше внимание на исследования, 
доложенные руководителем авторского коллектива 
Бернс С. А. по исследованию различных схем вак-
цинации против вируса SARS-CoV-2, где изучались 
иммуногенность и реактогенность вакцин.

Скрининг постковидного синдрома с  исполь-
зованием анкеты выявления симптомов и  фак-
торов риска неинфекционных заболеваний (Ис-
следование "МАРКИЗ") проведено в  разных ре-
гионах Николаевым Н. А. и  соавт. В  Российской 
Федерации также проводятся крупные исследо-
вания РЕГИОН-М и  АРГО. Амбулаторная часть 
регистра РЕГИОН-М по анализу выживаемости 
больных при различных типах острого нарушения 
мозгового кровообращения представлена Толпыги-
ной С. Н. и соавт. Сафарян А. С. и Выгодин В. А. ана-
лизировали результаты липидснижающей терапии 
в зависимости от социально-демографических фак-
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Редакция журнала "Кардиоваскулярная терапия и профилактика" выражает огромную 
благодарность рецензентам, которые помогли в этом году нашим авторам опубликовать 
результаты своих научных исследований.

Научно-практический рецензируемый медицинский журнал "Кардиоваскулярная терапия и  профи-
лактика" имеет периодичность 12 выпусков в год. Ежегодно выходят 4 дополнительных номера "Кардиовас
кулярная терапия и профилактика. Профессиональное образование". 

Помимо традиционных специальностей журнал развивает свою деятельность в следующих направле-
ниях: биобанкирование, гериатрия, рентгенэндоваскулярная хирургия, общественное здоровье, органи-
зация и социология здравоохранения, методология и технология профессионального образования, исто-
рия медицины (история отечественной медицины, история кафедр, теория и методика обучения и воспи-
тания).

Абдульянов И. В., Авдеева Е. А., Агальцов М. В., 
Акашева Д. У., Андреева Н. Д., Андропова О. В., 
Анкудинов А. С., Антропова О. Н., Апалько С. В., 
Астанина С. Ю., Ахмеджанов Н. М., Балахонова Т. В., 
Барсуков А. В., Беграмбекова Ю. Л., Бернс С. А., 
Биткина И. К., Борисова Н. В., Боровкова Н. Ю., 
Бочкарев М. В., Бубнова М. Г., Ванчакова Н. П., 
Ветряков О. В., Виллевальде С. В., Виноградова Н. Г., 
Власов Т. Д., Гаус О. В., Гераскина Л. А., 
Гиляревский С. Р., Глотов А. С., Гоголашвили Н. Г., 
Горбунов В. М., Горшков А. Ю., Гривцова Л. Ю., 
Григорьян А. М., Гуревич К. Г., Давтян К. В., 
Джиоева О. Н., Дроздова Л. Ю., Давыдов Е. Л., 
Денисова Д. В., Долгушина А. И., Елиашевич С. О., 
Ефименко А. Ю., Жернакова Ю. В., Замятин М. Н., 
Затейщиков Д. А., Зорькин А. А., Имаева А. Э., 
Исайкина О. Ю., Кавтеладзе З. А., Казанцев А. Н., 
Какорина Е. П., Калинина А. М., Калюта Т. Ю., 
Канорский С. Г., Карамнова Н. С., Каретникова В. Н., 
Карпов Ю. А., Кашталап В. В., Киселев А. Р., 
Климчук И. Я., Клинкова А. С., Комаров А. Л., 
Комарова А. Н., Комиссарова С. М., Комлев А. Е., 
Котельникова Е. В., Кролевец Т. С., Крылова Н. С., 
Кужель Д. А., Кузнецова Т. Ю., Кутишенко Н. П., 
Лазарева Н. В., Ларина В. Н., Лебедева Н. Б.,  
Лузина (Федорова) А. В., Лукина Ю. В., Мазаев В. П.,  
Максимов В. Н., Максимов С. А., Мареев Ю. В., 
Маркин С. М., Марцевич С. Ю., Маскова Г. С., 

Наши рецензенты: 

Метельская В. А., Мешков А. Н., Моисеева О. М., 
Мясников Р. П., Намазова-Баранова Л. С., 
Насонова С. Н., Ноздрачева А. В., Оберган Т. Ю., 
Ойноткинова О. Ш., Орлов Ф. А., Орлова Т. Ю., 
Осипова И. В., Переверзева К. Г., Поздняк А. О., 
Покровская М. С., Потиевская В. И., 
Преображенская И. С., Протасов К. В., Печерина Т. Б., 
Печникова Л. С., Пономарева И. Б., Павленко В. И., 
Разводовский Ю. Е., Рогоза А. Н., Родионова Ю. В., 
Ротарь О. П., Рубаненко О. А., Руденко Б. А., 
Рылова Н. В., Сагайдак О. В., Саликова С. П., 
Самородская И. В., Сапельников О. В., Сахарова Г. М., 
Седых Д. Ю., Семененко Т. А., Семитко С. П., 
Сизова Л. В., Скалинская М. И., Скрипникова И. А., 
Смирнова Е. А., Смирнова М. Д., Смирнова О. В., 
Стаферов А. В., Сухоруков В. С., Таратухин Е. О., 
Тарзиманова А. И., Тарловская Е. И., Теремов А. В., 
Терентьева Д. С., Тихонов Д. Г., Ткаченко Ю. Г., 
Токарев С. А., Токмачев Р. Е., Толпыгина С. Н., 
Трипотень М. И., Туркина С. В., Ульянова О. В., 
Фальковская А. Ю., Филиппов Е. В., Харлап М. С., 
Хелимский Д. А., Хотин М. Г., Царенок С. Ю., 
Чаулин А. М., Чернявина А. И., Чернявский А. М., 
Чижов П. А., Шабалин В. В., Шальнова С. А., 
Шепель Р. Н., Шишкова В. Н., Шукуров Ф. Б., 
Щава С. П., Щекочихин Д. Ю., Эрлих А. Д., 
Юсупова А. О., Явелов И. С., Яркова В. Г., Яровая Е. Б., 
Ярославская Е. И., Яскевич Р. А., Яхонтов Д. А.

Приглашаем специалистов к сотрудничеству: авторов и рецензентов.
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Результаты проспективного наблюдения больных 
артериальной гипертоний с сопутствующими 
хроническими болезнями органов дыхания в рутинной 
практике. Часть II. Предикторы неблагоприятных 
событий
Смирнова М. И., Горбунов В. М., Курехян А. С., Андреева Г. Ф., Кошеляевская Я. Н., 
Деев А. Д. 
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Изучить предикторы неблагоприятных событий у  больных 
артериальной гипертонией (АГ), в  т.ч. с  хроническими болезнями 
органов дыхания (БОД).
Материал и  методы. В  регрессионном анализе оценены клини-
ко-анамнестические данные и показатели артериального давления 
(АД) у  амбулаторных пациентов с  АГ II-III стадии: n=156, из них 49 
с бронхиальной астмой, 20 с хронической обструктивной болезнью 
легких; возраст 63,4±8,8 лет, женщин 72,4%, продолжительность 
наблюдения 29,3±8,0 мес. Исходы, вошедшие в  комбинированную 
первичную конечную точку (КТ), зарегистрированы у 32 пациентов 
(смерть, серьезные сердечно-сосудистые события и осложнения), 
во вторичную КТ — у 57 (госпитализации, вызовы скорой медицин-
ской помощи, временная нетрудоспособность в связи с сердечно-
сосудистым заболеванием/БОД, гипертонический криз, обостре-
ние БОД, пневмония, дыхательная недостаточность), в  третичную 
КТ  — у  76 (другие значимые заболевания/состояния, включая по-
вышения АД без развития гипертонического криза, требующие 
коррекции регулярной терапии).
Результаты. Предикторами первичной КТ оказались степень ноч-
ного снижения диастолического АД (ДАД) (β=-5,335, р=0,026), 
вариабельность ДАД ночью (β=1,796, р=0,007), уровень лейкоци-
тов крови (β=0,241, р=0,039); вторичной КТ  — систолическое АД 
≥170  мм рт.ст. в  анамнезе (β=1,305-1,641, р=0,037-0,017), прием 
статинов (β=-0,997, р=0,037), БОД (β=0,734, р=0,023), уровень тром-
боцитов крови (β=-0,008, р=0,022); третичной КТ  — только БОД 
(β=1,082, р<0,0001).
Заключение. Пациенты с АГ нуждаются в комплексной многофак-
торной профилактике. Необходимо улучшать контроль клиническо-
го и амбулаторного АД, липидов крови, особенно при наличии БОД, 
улучшать контроль самих БОД. Целесообразно чаще использовать 
метод суточного мониторирования АД в рутинной практике, включая 
оценку степени ночного снижения АД и его вариабельности.

Ключевые слова: артериальная гипертония, хронические болезни 
органов дыхания, бронхиальная астма, хроническая обструктивная 
болезнь легких, коморбидность, неблагоприятные события, пре-
дикторы, степень ночного снижения артериального давления, ва-
риабельность артериального давления, лейкоциты, тромбоциты, 
статины, контроль артериального давления, суточное мониториро-
вание артериального давления.
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Results of the prospective observation in routine practice of hypertensive patients with concomitant chronic 
respiratory diseases. Part II. Predictors of adverse events
Smirnova M. I., Gorbunov V. M., Kurekhyan A. S., Andreeva G. F., Koshelyaevskaya Ya. N., Deev A. D.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To study the predictors of adverse events in hypertensive (HTN) 
patients, including those with chronic respiratory diseases (CRDs).
Material and methods. Regression analysis evaluated clinical and 
anamnestic data and blood pressure (BP) in outpatients with stage 
II-III HTN (n=156): 49 patients had asthma, 20  — chronic obstructive 
pulmonary disease; age  — 63,4±8,8 years, women  — 72,4%, follow-
up duration 29,3±8,0 months. The outcomes included in the composite 
primary endpoint (EP) were registered in 32 patients (death, major 
cardiovascular events and complications), while the secondary EPs 
were registered in 57 patients (hospitalizations, emergency calls, 
temporary disability due to cardiovascular disease/CRD, hypertensive 
crisis, exacerbation of CRD, pneumonia, respiratory failure), and 
tertiary EP  — in 76 (other significant diseases/conditions, including 
increased blood pressure without hypertensive crisis, requiring 
correction of regular therapy).
Results. Predictors of primary EPs were the decrease level of 
nocturnal diastolic BP (DBP) (β=-5,335, p=0,026), nocturnal DBP 
variability (β=1,796, p=0,007), blood leukocyte level (β=0,241, p=0,039); 
secondary EPs  — systolic blood pressure ≥170 mm Hg in history 
(β=1,305-1,641, p=0,037-0,017), statin use (β=-0,997, p=0,037), CRD 
(β=0,734, p=0,023), blood platelet level (β=-0,008, p=0,022); tertiary 
EPs — only CRD (β=1,082, p<0,0001).
Conclusion. Patients with HTN need complex multifactorial prevention. 
It is necessary to improve the control of office and ambulatory blood 
pressure, blood lipids, especially in the presence of CRD, to improve 
the control of CRDs themselves. The method of 24-hour blood pressure 
monitoring should be used more often in routine practice, including 
assessing the degree of nocturnal blood pressure reduction and its 
variability.
Keywords: hypertension, chronic respiratory diseases, asthma, chro
nic obstructive pulmonary disease, comorbidity, adverse events, pre

dictors, degree of nocturnal blood pressure decrease, blood pressure 
variability, leukocytes, platelets, statins, blood pressure control, 
ambulatory blood pressure monitoring.
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Введение
Независимый вклад болезней органов дыхания 

(БОД) в прогноз пациентов с сердечно-сосудисты-
ми заболеваниями (ССЗ), в  частности с  артери-
альной гипертонией (АГ), широко известен [1-3]. 
Основу профилактики неблагоприятных исходов 
у коморбидных пациентов составляет контроль бо-
лезней и факторов риска (ФР). Однако предупреж-
дение неблагоприятных исходов у  пациентов с  со-
четанием АГ и  БОД представляет определенную 
проблему. Во-первых, требуется выявление всех 
модифицируемых ФР, а  во-вторых, необходим их 
длительный контроль и  периодическая оценка па-
циента, учитывающая вероятность утраты контро-
ля, появления новых ФР, а  также изменения тече-
ния болезней. При этом, несмотря на обширные 
знания о  пользе мер первичной и  вторичной про-

филактики, неудовлетворительный контроль ФР 
сохраняется. Например, по данным исследования 
ЭССЕ-РФ (Эпидемиология сердечно-сосудистых 
заболеваний и  их факторов риска в  регионах Рос-
сийской Федерации), на фоне некоторого сниже-
ния уровня заболеваемости и смертности взрослого 
населения в  России, благодаря внедрению совре-
менных методов профилактики, диагностики и ле-
чения ССЗ, остаются проблемы с  контролем арте-
риального давления (АД), гиперлипидемии, массы 
тела, курения и  других модифицируемых ФР [4]. 
Отмеченное нацеливает на проведение дальнейших 
исследований в  области изучения АГ, в  частности 
у  больных с  БОД, для поиска направлений совер-
шенствования профилактики неблагоприятных ис-
ходов. Эти исследования включают/могут включать 
оценку разнообразных параметров  — потенциаль-

АГ — артериальная гипертония, АГТ — антигипертензивная терапия, АД — артериальное давление, БА — бронхиальная астма, БОД — болезни органов дыхания, ВКТ — вторичная конечная точка, 
ДАД — диастолическое АД, ДИ — доверительный интервал, НПВП — нестероидные противовоспалительные препараты, ОР — отношение рисков, ПКТ — первичная конечная точка, САД — систоли-
ческое артериальное давление, СМАД — суточное мониторирование АД, СНС — степень ночного снижения, ССО — сердечно-сосудистые осложнения, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, 
ТКТ — третичная конечная точка, ФР — факторы риска, ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких, ACQ-5 — Asthma Control Questionnaire, CAT — COPD Assessment Test.
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ных предикторов неблагоприятных событий, в  т.ч. 
отдельных характеристик АД, особенностей тече-
ния сопутствующих заболеваний, медикаментоз-
ной терапии и профилактики.

В представленной ранее первой части данной 
работы были проанализированы различные ти-
пы неблагоприятных событий у  больных АГ, в  т.ч. 
с хроническими БОД — бронхиальной астмой (БА) 
и  хронической обструктивной болезнью легких 
(ХОБЛ) [5].

Цель второй части исследования  — изучение 
факторов, ассоциированных с  неблагоприятными 
событиями у пациентов с АГ (в т.ч. с БОД), вклю-
чая клинико-анамнестические данные и некоторые 
показатели АД.

Материал и методы
Основой для анализа послужили результаты про-

спективного когортного исследования больных эссенци-
альной АГ, обращающихся к кардиологу муниципальной 
поликлиники, часть которых имела сопутствующую БА 
или ХОБЛ. Протокол исследования был одобрен этиче-
ским комитетом ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава Рос-
сии. Некоторые детали протокола и  характеристики па-
циентов опубликованы в 1 части статьи [5].

Критериями включения в проспективное наблюдение 
были:

—  возраст 30-79 лет,
—  регулярная антигипертензивная терапия (АГТ) 

не <2 нед. подряд с уровнем клинического АД на момент 
включения <180/110 мм рт.ст.,

—  у  больных с  БА и  ХОБЛ наличие верифицирую-
щей диагноз медицинской документации,

—  информированное согласие на участие в исследо-
вании. 

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

ственного суточного мониторирования АД (СМАД): по-
стоянная форма фибрилляции предсердий, психические 
заболевания и др.,

—  регистрация разовых значений систолического 
АД (САД) ≥200 мм рт.ст. или диастолического АД (ДАД) 
≥115  мм рт.ст. при СМАД, самоконтроле или клиниче-
ском измерении АД,

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

—  беременность, лактация.
Оценка отдельных характеристик АД
Вариабельность АД оценивали по данным СМАД 

с  помощью SD (standard deviation); отдельно анализирова-
ли дневной и ночной периоды (07:00-22:59 ч, 23:00-06:59 ч, 
соответственно). Также по данным СМАД анализировали 
степень ночного снижения (СНС) АД, которую рассчиты-
вали по формуле: СНС АД =[(АДд-АДн)/АДд]×100%, где 
АДд  — уровень АД в  дневное время, АДн  — уровень АД 
в  ночное время. Фенотип АД классифицировали как со-
отношение клинического и  амбулаторного АД в  зависи-
мости от соответствия пороговым значениям; учитывали 
4 фенотипа — эффективная АГТ (показатели АД ниже по-
роговых), гипертония белого халата на лечении (повыше-
но только клиническое АД), скрытая неэффективность 
АГТ (повышено только амбулаторное АД), неэффективная 
АГТ (повышено и  клиническое, и  амбулаторное АД) [6].

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Высокую частоту неблагоприятных событий 
у  больных артериальной гипертонией с  болез-
нями органов дыхания (БОД) связывают с  си-
стемным воспалением и  плохим контролем ар-
териального давления (АД).

Что добавляют результаты исследования?
• � Серьезные сердечно-сосудистые события и  ос-

ложнения, смерть у  больных артериальной ги-
пертонией II-III стадии независимо связаны 
со степенью ночного снижения и  вариабель- 
ностью АД, уровнем лейкоцитов крови; госпи-
тализации, вызовы скорой медицинской по-
мощи, временная нетрудоспособность, гипер-
тонический криз и  другие события  — с  БОД, 
систолическим АД в  анамнезе ≥170  мм рт.ст. 
и  отрицательно с  приемом статинов; другие 
клинически значимые заболевания и  состоя-
ния, включая повышение АД без развития ги-
пертонического криза, требующие коррекции 
регулярной терапии, — с БОД.

Key messages
What is already known about the subject?

• � The high incidence of adverse events in hypertensive 
patients with chronic respiratory disease (CRDs) is 
associated with systemic inf lammation and poor 
blood pressure (BP) control.

What might this study add?
• � Major cardiovascular events and complications, 

death in patients with stage II-III hypertension 
are independently associated with the degree 
of nocturnal decrease and variability in blood 
pressure, blood leukocyte level; hospitalizations, 
emergency calls, temporary disability, hypertensive 
crisis and other events  — with CRDs, history of 
systolic blood pressure ≥170 mm Hg and nega
tively associated with statin use; other clinically 
significant diseases and conditions, including an 
increase in blood pressure without hypertensive 
crisis, requiring correction of regular therapy, are 
associated with CRD.
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Основные характеристики пациентов 
Последовательно включено 156 амбулаторных боль-

ных АГ II-III стадии, из них в группу без БОД — 87 паци-
ентов, в группу с БОД — 69 (49 с БА, 20 с ХОБЛ). Средний 
возраст составил 63,4±8,8 лет, женщин было 72,4%. Паци-
енты с БОД оказались старше (p=0,047), чаще имели анам-

нез воздействия профессиональных вредных факторов 
(р=0,001), группу инвалидности (р=0,001) и  заболевания 
опорно-двигательного аппарата  — 11,6 vs 2,3% (p=0,019). 
По другим сопутствующим заболеваниям и их количеству, 
факту курения в настоящее время или в прошлом, индек-
су курения группы не различались [5]. Монотерапию АГ 

Таблица 1
Регулярная терапия при включении в исследование, %

Все пациенты,
n=156

АГ без БОД, 
n=87

АГ с БОД, 
n=69

р

Антагонисты рецепторов ангиотензина II 46,8 44,8 49,3 0,580
Диуретики 46,8 52,9 39,1 0,088
β-адреноблокаторы 42,3 59,8 20,3 <0,0001
Антагонисты кальция 42,3 35,6 50,7 0,058
Ингибиторы ангиотензин превращающего 
фермента

35,3 36,8 33,3 0,654

Агонисты I1-имидазолиновых рецепторов 7,7 5,7 10,1 0,306
Антиагреганты, антикоагулянты 53,8 70,1 33,3 <0,0001
Статины 24,4 31,0 15,9 0,029
Антиаритмические препараты 3,2 3,4 2,9 0,846
Гормоны щитовидной железы 4,5 3,4 5,8 0,482
Гипогликемические препараты 5,1 2,3 8,7 0,072

Примечание: р — оценка различий между группами АГ без БОД и АГ с БОД. АГ — артериальная гипертония, БОД — болезни органов дыхания.

Таблица 2
Инструментальные и лабораторные данные на визите включения*

Все пациенты,  
n=156

АГ без БОД, 
n=87

АГ с БОД,
n=69

р

Клиническое САД/ДАД, мм рт.ст. 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
Амбулаторное АД, мм рт.ст.: 
САД24/ДАД24 
САДд/ДАДд 
САДн/ДАДн

123,4±11,5/73,5±7,2
126,3±11,7/76,3±7,4
112,3±13,9/63,5±8,6

120,1±10,7/72,2±6,7
123,3±11,2/75,3±7,3
108,5±11,8/61,7±6,9

127,6±11,1/75,1±7,5
130,1±11,2/77,6±7,4
117,0±15,0/65,9±10,0

<0,0001/0,013
<0,0001/0,053
<0,0001/0,009

Фенотипы АД, %:
эффективная АГТ
ГБХ на лечении
СНЛ АГ
неэффективная терапия

32,1
37,2
5,8
25,0

37,1
42,7
4,5
15,7

25,5
29,9
7,5
37,3

0,012

СНС САД/ДАД, % 10,1±2,4/17,0±9,0 11,9±7,0/17,8±7,0 10,1±8,0/15,1±10,0 0,159/0,060
SD САДд/ДАДд, мм рт.ст. 12,7±3,1/9,6±2,8 12,1±3,0/9,4±3,0 13,5±3,1/9,9±2,6 0,004/0,336
SD САДн/ДАДн, мм рт.ст. 10,2±3,9/10,9±2,5 9,8±3,7/10,9±2,5 10,9±4,0/11,0±2,5 0,075/0,892
ОФВ1(л)/ФЖЕЛ(л) 0,75±0,18 0,80±0,06 0,68±0,24 <0,001
ИМТ, кг/м2 30,5±5,0 30,8±4,6 30,2±5,5 0,428
Глюкоза, ммоль/л 5,2±1,0 5,2±1,0 5,2±0,9 0,915
СКФ, мл/мин 81,7±27,8 83,6±28,5 75,3±25,3 0,078
Общий холестерин, ммоль/л 5,6±1,3 5,4±1,3 6,0±1,2 0,004
Лейкоциты крови, клеток ×109/л 7,3±1,8 7,1±1,7 7,5±1,5 0,289
Эритроциты, клеток ×1012/л 4,7±0,4 4,7±0,4 4,7±0,4 0,767
Гемоглобин, г/л 139,0±12,3 138,8±12,4 139,1±12,3 0,880
Тромбоциты, клеток ×109/л 244,3±54,0 245,3±54,9 242,9±53,2 0,999

Примечание: * — данные представлены как среднее и стандартное отклонение (M±SD), если не указаны проценты. 24 — среднесуточный 
показатель, д  — усредненный показатель за день, н  — усредненный показатель за ночь, SD  — вариабельность АД, ОФВ1/ФЖЕЛ  — со-
отношение объема форсированного выдоха за первую сек. к  форсированной жизненной емкости легких по данным спирометрии после 
ингаляции сальбутамола 400 мкг, р — значимость различий между группами АГ без БОД и АГ с БОД, АГ — артериальная гипертония, АД — 
артериальное давление, АГТ — антигипертензивная терапия, БОД — болезни органов дыхания, ГБХ — гипертония "белого халата", ДАД — 
диастолическое АД, ИМТ — индекс массы тела, САД — систолическое АД, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, СНЛ — скрытая 
неэффективность лечения, СНС — степень ночного снижения.
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получали 28,8% пациентов, остальные  — комбинацию из 
≥2 антигипертензивных препаратов. 60,9% пациентов при-
нимали препараты регулярной терапии сопутствующих за-
болеваний. Регулярную терапию БОД или препараты для 
купирования респираторных симптомов принимали 78,3% 
пациентов. Пациенты с БОД в 2 раза реже принимали ста-
тины и  антиагреганты или антикоагулянты (таблица 1). 

Показатели клинического АД в  среднем превыша-
ли целевой уровень в обеих группах (соответствовали АГ 
1 ст.). Амбулаторное АД по данным СМАД в среднем не 
превышало пороговых значений. Однако и клиническое, 
и амбулаторное АД было выше в группе с БОД, как и ва-
риабельность САД. Эти и  другие характеристики паци-
ентов представлены в таблице 2. Для оценки значимости 
различий количественных переменных использовали 
дисперсионный анализ (ANOVA), категориальных  — 
критерий Пирсона.

Основные результаты проспективного наблюдения
Продолжительность наблюдения варьировала от 6 

до 39 мес., в среднем — 29,3±8,0 мес. Все визиты иссле-
дования прошли 143 пациента: 7 отказались от дальней-
шего участия, 4 умерли, 2 поменяли место жительства. 
Причины смерти: острая сердечная недостаточность 
(n=2), прогрессирование дыхательной недостаточности, 
как осложнения ХОБЛ (n=1), рак предстательной железы 
(n=1). Исходы, вошедшие в  комбинированную первич-

ную конечную точку (ПКТ), зарегистрированы у  32 па-
циентов (смерть, серьезные сердечно-сосудистые собы-
тия и осложнения), вторичную конечную точку (ВКТ) — 
у  57 (госпитализации, вызовы скорой медицинской 
помощи и временная нетрудоспособность в связи с ССЗ 
или БОД, гипертонический криз, обострение БА/ХОБЛ, 
пневмония, дыхательная недостаточность), третичную 
конечную точку (ТКТ) — у 76 (другие клинически значи-
мые заболевания и  состояния). Подробнее неблагопри-
ятные события описаны в 1 части статьи [5].

Статистический анализ
Взаимосвязь характеристик исследуемых пациентов 

с исходами, вошедшими в конечную точку (предикторы), 
изучали в  регрессионном анализе. Статистически зна-
чимой считали независимую связь характеристики с  ис-
ходом, если p<0,05. В  качестве возможных предикторов 
рассматривали следующие параметры: социально-де-
мографические, антропометрические, анамнестические 
и лабораторные данные, усредненные значения АД (кли-
нического, дневного, ночного), показатели вариабель-
ности клинического и  амбулаторного АД, СНС и  фе-
нотип АД, данные вопросника ACQ-5 (Asthma Control 
Questionnaire) и теста САТ (COPD Assessment Test) [7, 8], 
классы препаратов, учитывали наличие моно- или ком-
бинированной АГТ. На заключительном этапе анализа 
в модель вводили переменную "БОД". 

Таблица 3
Предикторы комбинированной ПКТ у больных АГ с учетом БОД  
(регрессия Кокса; n=156, длительность наблюдения 29,3±8,0 мес.)

Характеристика β χ2 Вальда р
СНС ДАД -5,443 5,202 0,023
SD ДАДн 1,788 7,201 0,007
Уровень лейкоцитов крови 0,240 4,243 0,039

Добавление в модель фактора "БОД"
СНС ДАД -5,335 4,972 0,026
SD ДАДн 1,796 7,155 0,007
Уровень лейкоцитов крови 0,241 4,257 0,039
Принадлежность к группе БОД 0,140 0,130 0,718

Примечание: БОД  — болезни органов дыхания, ДАД  — диастолическое артериальное давление, СНС  — степень ночного снижения, 
SD ДАДн — вариабельность диастолического артериального давления ночью. 

Таблица 4
Предикторы ВКТ (регрессия Кокса; n=156, длительность наблюдения 29,3±8,0 мес.)

Характеристика β χ2 Вальда р
Максимальное САД =201-210 мм рт.ст. 1,776 6,761 0,009
Максимальное САД =170-180 мм рт.ст. 1,383 4,922 0,027
Прием статинов -1,030 5,058 0,025
Уровень тромбоцитов крови -0,007 4,845 0,028

Добавление в модель фактора "БОД"
Максимальное САД =201-210 мм рт.ст. 1,641 5,709 0,017
Максимальное САД =170-180 мм рт.ст. 1,305 4,343 0,037
Прием статинов -0,997 4,359 0,037
Принадлежность к группе с БОД 0,734 5,203 0,023
Уровень тромбоцитов -0,008 5,216 0,022

Примечание: БОД — болезни органов дыхания, САД — анамнестические сведения о максимальных значениях систолического артериаль-
ного давления.
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Результаты
В регрессионном анализе комбинированная 

ПКТ оказалась прямо взаимосвязана с  вариабель-
ностью ночного ДАД, уровнем лейкоцитов и  об-
ратно связана с СНС ДАД (таблица 3). Принадлеж-
ность к группе с БОД не вносила вклад в развитие 
ПКТ. Однако напомним, что кривые выживаемо-
сти, составляющие комбинацию данных исходов, 
между больными АГ с и без БОД, расходились по-
сле 10 мес. наблюдения [5].

События ВКТ были прямо связаны с указани-
ем на высокие значения САД в анамнезе (до вклю-
чения в исследование) и отрицательно — с приемом 
статинов и уровнем тромбоцитов крови. При введе-
нии в  регрессионную модель факта принадлежно-
сти к группе с БОД указанные параметры не теряли 
значимости и фактор "БОД" также являлся незави-
симым предиктором событий ВКТ (таблица 4).

С исходами, включенными в ТКТ, были прямо 
связаны уровень клинического САД >139 мм рт.ст. 
и  длительность АГ, отрицательно  — СНС ДАД. 
Принадлежность к  группе с  БОД оказалась самой 
весомой  — значимость других факторов снизилась 
до уровня тенденции (таблица 5).

Другие характеристики пациентов, включая 
курение, индекс массы тела, класс и количество ан-
тигипертензивных препаратов, фенотип АД, пока-
затели функции внешнего дыхания, препараты для 
лечения БА и  ХОБЛ, не были связаны с  исходами 
у изучавшихся пациентов.

Обсуждение 
Предикторы комбинированной ПКТ
Известно, что неблагоприятные исходы у паци-

ентов с  АГ ассоциированы и  с  традиционными ФР 
(возраст, мужской пол, курение, ожирение и  дру-
гие), и с эффективностью контроля АД [6]. У паци-
ентов с БОД, кроме указанных выше ФР, отмечают 
взаимосвязь ССЗ и летальных исходов с показателя-
ми функции внешнего дыхания, частотой и тяжестью 
обострений БОД. В исследовании Mannino DM, et al. 
было убедительно показано, что 5-летняя выживае-

мость больных АГ (n=8137) зависит от выраженности 
обструкции дыхательных путей [9]. Результаты насто-
ящей работы таких взаимосвязей с комбинированной 
ПКТ не обнаружили (меньшая длительность наблю-
дения). Однако ПКТ была независимо ассоциирована 
с вариабельностью ДАД ночью и СНС ДАД, уровнем 
лейкоцитов крови — маркера системного воспаления 
(таблицы 2, 3; по этим показателям группы пациентов 
в среднем не отличались). Более крупные исследова-
ния также показывают, что вариабельность и  СНС 
АД связаны с неблагоприятным прогнозом. Напри-
мер, в работе Celik M, et al. вариабельность САД была 
независимо ассоциирована с повышенным сердечно-
сосудистым риском при его оценке с помощью The 
Pooled Cohort Risk Assessment Equations 10-year risk 
calculator (n=250, отношение рисков (ОР) 1,26; 95% 
доверительный интервал (ДИ): 1,08-1,47, р=0,004) 
[10], а  СНС АД (n=9828) с  риском смерти в  анали-
зе базы данных IDACO (the International Database of 
Ambulatory blood pressure in relation to Cardiovascular 
Outcome): для СНС САД ОР смерти от всех причин 
составлял 1,13 (95% ДИ: 1,07-1,19, р<0,0001), для СНС 
ДАД этот ОР был 1,12 (95% ДИ: 1,06-1,19, р<0,001), 
при этом только для СНС ДАД был повышен ОР 
смерти от сердечно-сосудистых причин (1,10; 95% 
ДИ: 1,00-1,21, р<0,05) и всех сердечно-сосудистых со-
бытий (1,07; 95% ДИ: 1,00-1,13, р<0,05) [11]. 

Системное воспаление является патогенети-
ческой основной многих острых и  хронических 
заболеваний, включая БОД, ССЗ и  сердечно-со-
судистые осложнения (ССО) [12, 13]. В  круп-
ном исследовании больных ХОБЛ (n=8656) уро-
вень лейкоцитов крови >9×109/л, как и  уровень 
С-реактивного белка, фибриногена, был ассоци
ирован с 2-4-кратным риском инфаркта миокарда, 
сердечной недостаточности, сахарного диабета, ра-
ка легкого и пневмонии [14]. 

Отсутствие вклада БОД в  настоящем исследо-
вании в развитие летального исхода, ССО и других 
событий ПКТ, по-видимому, связано с относитель-
но небольшим периодом наблюдения и  количе-
ством пациентов, особенно с ХОБЛ. 

Таблица 5
Предикторы ТКТ (регрессия Кокса; n=156, длительность наблюдения 29,3±8,0 мес.)

Характеристика β χ2 Вальда р
СНС ДАД -3,342 6,251 0,012
САДкл. >139 мм рт.ст. 0,534 4,314 0,038
Длительность АГ 0,027 5,265 0,022

Добавление в модель фактора "БОД"
Принадлежность к группе с БОД 1,082 18,415 <0,0001
СНС ДАД -2,412 3,451 0,063
САДкл. >139 мм рт.ст. 0,448 3,039 0,081
Длительность АГ 0,021 3,648 0,056

Примечание: АГ — артериальная гипертония, БОД — болезни органов дыхания, ДАД — диастолическое артериальное давление, САДкл. — 
клиническое систолическое артериальное давление, СНС — степень ночного снижения.
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Предикторы ВКТ 
Взаимосвязь ВКТ в  представленной работе 

с  анамнестическими сведениями о  САД ≥170  мм 
рт.ст. свидетельствует о  весьма неудовлетворитель-
ном до включения в  исследование контроле АД. 
Возможно, именно у этих же пациентов хуже конт
ролировалось АД и в течение периода наблюдения. 
Можно только предположить, что пациенты с  та-
ким анамнезом характеризуются плохим контролем 
ФР, низкой приверженностью АГТ. При этом отри-
цательная взаимосвязь приема статинов с  данным 
типом конечной точки (таблица 4), частота компо-
нентов которой отличалась между группами пре-
имущественно за счет "респираторных" событий 
[5], еще раз свидетельствует, на наш взгляд, о плей-
отропном противовоспалительном эффекте данно-
го класса препаратов. Именно этим эффектом объ-
ясняют снижение частоты обострений ХОБЛ у па-
циентов, нуждающихся в  назначении статинов по 
прямым показаниям [15, 16]. Например, в  когорт-
ном исследовании Huang CC, et al. прием статинов 
достоверно снижал риск госпитализации в  свя-
зи с  ХОБЛ (n=6252; ОР 0,66; 95% ДИ: 0,60-0,74; 
р<0,001) [17]. Прием статинов также ассоциируют 
с улучшением контроля АД и антиагрегантным эф-
фектом [18, 19]; их вклад в снижение сердечно-со-
судистого риска у  больных с  нарушениями липид-
ного обмена в комментариях не нуждается.

Настоящее исследование демонстрирует неза-
висимый вклад самих БОД в вероятность развития 
гипертонического криза, госпитализации с  ССЗ 
и  других событий ВКТ, включая "респираторные" 
(таблица 4). При этом, взаимосвязь ВКТ с препара-
тами для лечения БОД отсутствует. Существенные 
повышения уровня АД у  пациентов с  БОД извест-
ны многие десятилетия [20-23], а  плохой контроль 
БА или ХОБЛ ассоциирован не только с риском их 
обострений и осложнений, ССО, но и с летальным 
исходом [24-26]. 

Обращает на себя внимание находка значимо
го, хотя и  наименьшего по значению β-коэффи
циента, вклада в  развитие ВКТ в  представленной 
регрессионной модели уровня тромбоцитов крови. 
Можно предположить, что данный факт опосредо-
ван приемом каких-либо препаратов (например, 
нестероидных противовоспалительных (НПВП) по 
поводу заболеваний опорно-двигательного аппара-
та, частота их значимо выше в  группе с  БОД) или 
повышенной агрегацией тромбоцитов с  форми-
рованием микроагрегатов (особенно в  случае ма-
лых размеров тромбоцитов), которая при исполь-
зовании автоматических анализаторов может не 
определяться, но привести к недооценке их уровня 
и  состояния [27]. Данную гипотезу можно поддер-
жать тем, что с приемом НПВП ассоциируют ухуд-
шение контроля АД, в  частности у  принимающих 
ингибитор ангиотензинпревращающего фермента, 

ухудшение контроля БА, обострение ХОБЛ, ухуд-
шение прогноза больных ССЗ. Эти события от-
мечались и  в  настоящем исследовании, однако их 
связь с  приемом НПВП не анализировалась. В  то 
же время данный параметр (уровень тромбоцитов) 
мог оказаться значимым в  модели анализа из-за 
ограничений работы, но представляется интерес-
ным для изучения в  более крупных исследованиях 
больных АГ с БОД.

Предикторы ТКТ
У обследованных пациентов с АГ хронические 

БОД явились доминирующим фактором, ассоци-
ированным с  ТКТ (таблица 5). Напомним, что ос-
новную их часть составили: ухудшение течения БА 
(у 1/3 пациентов) и ХОБЛ (у 1/2 пациентов) по дан-
ным ACQ-5 и САТ, острый бронхит в группе с БОД, 
а также ухудшение течения АГ без развития гипер-
тонического криза, потребовавшее коррекции АГТ. 
Последний факт значимо чаще регистрировался 
у  пациентов с  БОД (33,3%), чем без БОД (19,5%) 
[5]. Опираясь на эти данные, вновь можно пред-
положить, что при более длительном наблюдении 
БОД, особенно при неудовлетворительном их конт
роле, могли оказаться предиктором ПКТ в  пред-
ставленной когорте пациентов с АГ.

Ограничения исследования. Основными ограни-
чениями исследования являются относительно не-
большое количество включенных пациентов и дли-
тельность наблюдения, объединение пациентов 
с БА и ХОБЛ в одну группу, их разное количество. 
Дополнительным ограничением является оценка 
связи исходов, включавших характеристики АД, 
с  другими параметрами АД, которые могут быть 
взаимозависимы.

Заключение
БОД существенно влияют на течение ССЗ 

и прогноз в целом. Пациенты с АГ нуждаются в ра-
циональной многофакторной профилактике, ре-
гулярном диспансерном наблюдении. Необходимо 
у  больных АГ лучше контролировать клиническое 
и амбулаторное АД, показатели липидного спектра 
крови, особенно при наличии БОД. Целесообразно 
чаще использовать метод СМАД в рутинной прак-
тике не только для оценки уровня АД, но и  таких 
дополнительных показателей, как СНС и  вариа-
бельность. Весьма важен и  оптимальный контроль 
самих БОД, включая профилактику обострений, 
респираторных инфекций. Требуются более круп-
ные исследования в  области изучения коморбид-
ности АГ и БОД, в т.ч. с разработкой специальных 
подходов к  ведению таких пациентов для преду
преждения неблагоприятных событий.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Портрет пациента со стабильной ишемической болезнью 
сердца и нарушением мышечного статуса
Коков А. Н., Масенко В. Л., Кареева А. И., Кривошапова К. Е., Барбараш О. Л.
ФГБНУ "Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний". Кемерово, Россия

Цель. Определить клинический портрет пациента со стабильной 
ишемической болезнью сердца (ИБС) и сопутствующим нарушени-
ем мышечного статуса.
Материал и  методы. В  исследование включены 387 пациентов 
со стабильной ИБС, имеющих показания для открытой реваскуля-
ризации миокарда. Количественная оценка мышечной ткани про-
водилась с  использованием данных компьютерной томографии. 
Выполнен сравнительный анализ показателей клинико-анамне-
стической характеристики групп пациентов с саркопенией (n=152) 
и с нормальным мышечным статусом (n=235).
Результаты. Признаки саркопении выявлены у  39,3% пациентов 
со стабильной ИБС. В группе саркопении и группе с нормальным 
мышечным статусом отмечалось преобладание лиц мужского по-
ла — 86,2 и 64,7% (р=0,01), наличие гиперхолестеринемии — 51,3 
и  31,1% (р=0,02), сахарного диабета (СД) 2 типа  — 21,1 и  28,1% 
(р=0,06), многососудистого поражения коронарных артерий  — 
25,6 и  17,8% случаев (р=0,018), соответственно. При саркопении 
отмечали в 4 раза более длительный анамнез СД (р=0,01) и в 2,3 
раза бóльшую длительность ИБС (р=0,03). Частота ожирения при 
саркопении меньше в 3,4 раза (р=0,003). Корреляционный анализ 
показал связь мышечного статуса с возрастом (r=-0,674; p=0,002), 
длительностью анамнеза ИБС (r=-0,582; p=0,001) и  СД (r=-0,748; 
p<0,001). 
Заключение. Клинико-анамнестический образ пациента со ста-
бильной ИБС и  саркопенией характеризуется ассоциацией пони-

женной мышечной массы с мужским полом, гиперхолестеринеми-
ей, многососудистым поражением коронарного русла, длительным 
анамнезом СД 2 типа и стенокардии.
Ключевые слова: саркопения, компьютерная томография, ише-
мическая болезнь сердца, клинический портрет.
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Profile of a patient with stable coronary artery disease and impaired muscle status
Kokov A. N., Masenko V. L., Kareeva A. I., Krivoshapova K. E., Barbarash O. L.
Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases. Kemerovo, Russia

Aim. To determine the clinical profile of a patient with stable coronary 
artery disease (CAD) and impaired muscle status.
Material and methods. The study included 387 patients with stable 
CAD who had indications for open myocardial revascularization. Quan
tification of muscle tissue was carried out using computed tomography. 
Comparative analysis of clinical and anamnestic characteristics of 
groups of patients with sarcopenia (n=152) and those with normal 
muscle status (n=235) was performed.
Results. Signs of sarcopenia were found in 39,3% of patients with 
stable CAD. In the group of sarcopenia and the group with normal 
muscle status, there was a predominance of males — 86,2 and 64,7% 
(p=0,01), the presence of hypercholesterolemia  — 51,3 and 31,1% 
(p=0,02), type 2 diabetes  — 21,1 and 28,1% (p=0,06), multivessel 
CAD — 25,6 and 17,8% of cases (p=0,018), respectively. In sarcopenia, 

a  4 times longer history of diabetes was noted (p=0,01) and a 2,3 
times longer duration of CAD (p=0,03). The prevalence of obesity in 
sarcopenia was 3,4 times less (p=0,003). Correlation analysis showed 
the relationship of muscle status with age (r=-0,674; p=0,002), duration 
of CAD history (r=-0,582; p=0,001) and diabetes (r=-0,748; p<0,001).
Conclusion. The clinical and anamnestic profile of a patient with stable 
CAD and sarcopenia is characterized by an association of decreased 
muscle mass with male sex, hypercholesterolemia, multivessel coro
nary CAD, a long-term history of type 2 diabetes and angina.
Keywords: sarcopenia, computed tomography, coronary artery di
sease, clinical profile.
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АГ — артериальная гипертензия, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМТ — индекс массы тела, КТ — компьютерная томография, МИТ — мышечный индекс тела, СД — сахарный диабет, ФК — 
функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточность.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Полиморбидность пожилого возраста, включая 
саркопению, является неблагоприятным фоном 
для основной патологии пациентов с ишемиче-
ской болезнью сердца (ИБС).

• � В  настоящее время отсутствуют данные о  рас-
пространенности саркопении у  больных ИБС 
высокого и крайне высокого риска, ее значении 
для отбора на реваскуляризацию коронарного 
русла и  прогноза постоперационного периода.

Что добавляют результаты исследования?
• � Отмечена ассоциация низкого уровня мышеч-

ной массы с мужским полом, гиперхолестерине-
мией, многососудистым поражением коронар-
ного русла, длительным анамнезом сахарного 
диабета 2 типа и стенокардии.

• � Данные рутинной компьютерной томографии 
органов грудной клетки могут быть использова-
ны для верификации низкого мышечного ста-
туса пациентов в качестве оппортунистического 
скрининга.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Multimorbidity in the elderly, including sarcopenia, 
is an unfavorable background for the underlying 
pathology of patients with coronary heart disease 
(CAD).

• � Currently, there are no data on the prevalence of sar
copenia in patients with CAD at high and extremely 
high risk, its significance for selection for coronary 
revascularization and prognosis of the postoperative 
period.

What might this study add?
• � There was an association of low muscle mass with 

male sex, hypercholesterolemia, multivessel coronary 
CAD, a long history of type 2 diabetes and angina.

• � Data from routine chest computed tomography can 
be used to verify low muscle status in patients as an 
opportunistic screening.

features of the formation of osteosarcopenic obesity in multifocal 
atherosclerosis as a marker of biological aging".
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Введение
Несмотря на развитие и  активное внедрение 

в практическое здравоохранение медицинских тех-
нологий лечения, первичной и  вторичной профи-
лактики болезней системы кровообращения, забо-
леваемость и смертность от данной патологии про-
должает сохранять лидирующие позиции. На фоне 
агрессивной тактики ранней реваскуляризации 
и  активной вторичной профилактики прослежи-
вается тенденция к  увеличению среднего возраста 
пациентов с атеросклеротическим поражением ко-
ронарного русла. В сочетании с вектором роста по-
жилого населения положительный эффект усилий 
здравоохранения в реализации борьбы с сердечно-
сосудистыми заболеваниями обнажает серьезную 
проблему сочетанной возраст-ассоциированной 
патологии, влияющей на продолжительность ле-
чения основного заболевания, а  также увеличи-

вающей риск фатальных исходов у  лиц пожилого 
и  старческого возраста [1]. Важной особенностью 
этой категории пациентов является наличие пато-
логии, связанной с прогрессирующим изменением 
опорно-двигательного аппарата, включающим в себя 
потерю мышечной ткани и  снижение ее функцио
нального резерва — саркопению. 

Саркопения характеризуется постепенной поте-
рей массы и силы скелетных мышц и, хотя обычно 
ассоциируется с  ускоренным старением, в  настоя-
щее время может начинаться после 40 лет [2]. В 1989г 
И. Розенберг определил саркопению как потерю 
мышечной массы (от греч. sarcs — "плоть" и penia — 
"дефицит") после сравнения мышечной массы бедра 
пожилой и молодой женщин. Три десятилетия спу-
стя саркопения как потеря мышечной массы и силы 
была официально признана мышечным заболевани-
ем. Наличие саркопении у пациентов в возрасте до 
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тализированные в  клинику Научно-исследовательского 
института комплексных проблем сердечно-сосудистых 
заболеваний (НИИ КПССЗ) для выполнения открытой 
реваскуляризации миокарда. Исключение составили боль-
ные с тяжелой сопутствующей патологией, в т.ч. с онко-
логическими заболеваниями, принимающие длительное 
время кортикостероидные препараты, цитостатики, бар-
битураты или миорелаксанты. Исследование выполнено 
в  соответствии с  принципами Хельсинкской конвенции 
и одобрено этическим комитетом ФГБНУ "НИИ КПССЗ" 
(протокол № 12 от 27.12.2019). У всех участников до вклю-
чения в исследование получено письменное добровольное 
информированное согласие (утверждено 27.12.2019).

В ходе первичного осмотра на этапе включения па-
циента в  исследование осуществляли сбор жалоб, анам-
неза жизни и заболевания, антропометрию, клинический 
осмотр. Исходная клинико-анамнестическая характери-
стика пациентов представлена в таблице 1. 

Основную часть выборки составили лица мужского 
пола. Большинство пациентов ранее перенесли инфаркт 
миокарда (ИМ), характеризовались наличием артери-
альной гипертензии (АГ), имели признаки стенокардии 
функционального класса (ФК) II-III. В исследуемой вы-
борке отмечена довольно высокая частота встречаемости 
модифицируемых факторов кардиоваскулярного риска, 
таких как табакокурение (36,6%), ожирение (29,1%), са-
харный диабет (СД) 2 типа (25,3%) и  гиперхолестерине-
мия (39,0%). Полученные данные клинико-анамнести-
ческой характеристики соответствуют результатам круп-
ных российских и  международных эпидемиологических 
исследований [5] и в целом отражают реальную клиниче-
скую тяжесть больных ИБС, поступающих в стационары 
Кемеровской области.

Всем пациентам, включенным в исследование, перед 
хирургическим вмешательством проведена диагности-
ка саркопении в  соответствии с  критериями Европей-
ской рабочей группы по саркопении у  пожилых людей 
(EWGSOP2, European Working Group on Sarcopenia in 

60 лет и старше не просто снижает качество жизни — 
саркопения является предиктором прогрессирования 
хронических заболеваний, развития послеопераци-
онных инфекционных и  неинфекционных ослож-
нений, а  также достоверно связана с  увеличением 
смертности от всех причин [3]. 

Полиморбидность пожилого возраста, включая 
саркопению, является неблагоприятным фоном для 
основной патологии пациентов с  клинически зна-
чимым поражением коронарных артерий. Актив-
ная позиция современной кардиологии в  отноше-
нии ранней реваскуляризации коронарного русла 
требует взвешенного подхода с  учетом всех факто-
ров риска, в  т.ч. определения выраженности сар-
копении. Дефицит мышечного статуса пациентов 
с  многососудистым поражением может повлиять 
на выбор тактики хирургического лечения с  уче-
том возможных осложнений [4]. Таким образом, 
интерес к проблеме саркопении у пациентов с хро-
ническим коронарным синдромом высокого риска 
имеет значение как с  позиции отбора на реваску-
ляризацию, так и  в  отношении прогноза в  раннем 
и отдаленном послеоперационном периоде. 

Цель настоящего исследования — определение 
клинического портрета пациента со стабильной 
ишемической болезнью сердца (ИБС) и сопутству-
ющим нарушением мышечного статуса.

Материал и методы
В одноцентровое исследование включены 387 па-

циентов в возрасте 50-82 лет со стабильной ИБС, госпи-

Таблица 1
Клинико-анамнестическая  

характеристика пациентов с ИБС
Характеристика Общая выборка  

(n=387)
Мужчины, n (%) 283 (73,1)
Возраст, лет, Ме (Q25; Q75) 65 (59; 69)
ИМТ кг/м2, Ме (Q25; Q75) 29,3 (26,6; 32,0)
Ожирение, n (%) 113 (29,1)
Курение, n (%) 142 (36,6)
АГ в анамнезе, n (%) 323 (83,5)
СД 2 типа, n (%) 98 (25,3)
Длительность СД 2 типа, лет, Ме (Q25; Q75) 5 (1,0; 10,0)
Гиперхолестеринемия, n (%) 151 (39,0)
ПИКС, n (%) 221 (57,1)
ОНМК в анамнезе, n (%) 36 (9,3)
Стенокардия ФК I, n (%) 89 (22,9)
Стенокардия ФК II, n (%) 204 (52,7)
Стенокардия ФК III, n (%) 41 (10,6)
Длительность ИБС, лет, Ме (Q25; Q75) 2 (1,0; 5,0)

Примечание: АГ  — артериальная гипертензия, ИБС  — ишемиче-
ская болезнь сердца, ИМТ — индекс массы тела, ОНМК — острое 
нарушение мозгового кровообращения, ПИКС — постинфарктный 
кардиосклероз, СД  — сахарный диабет, ФК  — функциональный 
класс.

Рис. 1    �Количественная оценка площади поперечнополосатой мус
кулатуры на уровне межпозвонкового диска Th8-9 с исполь-
зованием компьютерной томографии. Цветом выделены струк
туры плотностью от -29 до +150 единиц по шкале Хаунсфилда, 
соответствующие мышечной ткани и  подлежащие морфо
метрии.
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Older People) и  выполнена количественная оценка ске-
летных мышц на компьютерном томографе Somatom 
Sensation (Siemens, ФРГ) с  использованием данных ру-
тинного сканирования органов грудной клетки (пат. 
РФ № 2754291 от 31.08.2021). С помощью разработанно-
го программного продукта (свидетельство о  регистра-
ции программы для ЭВМ № 2021615382 от 07.04.2021) 
на аксиальных изображениях на уровне позвоночного 
сегмента Th8-9 выделяли наружный и  внутренний кон-
тур поперечнополосатых мышц, включая m. latissimus 
dorsi, m. scalenus anterior dorsi, m. intercostales externi,  
m. erector spinae, m. trapezius (рисунок 1). Затем определя-
ли суммарную площадь пикселей в  выделенной области 
в пределах от -29 до +150 единиц Хаунсфилда рентгенов-
ской плотности, соответствующей значениям аттенуа-
ции мышечной ткани. С  использованием полученного 
значения площади скелетной мускулатуры рассчитывали 
мышечный индекс тела (МИТ) как отношение площади 
мышечной ткани к  квадрату показателя роста. Порого-
выми значениями, ниже которых процент мышечной 
массы от композиционного состава тела испытуемого ли-
ца меньше, чем средние значения представителей взрос-
лой популяции того же пола, на два стандартных откло-
нения и  более и  соответствует саркопении, принимали 
33,85 см2/м2 для мужчин и 24,85 см2/м2 для женщин.

Оценку тяжести поражения коронарного русла про-
водили на основании данных селективной коронароан-
гиографии с использованием ангиографической установ-
ки INNOVA 3100 (GE, США). Дополнительная оценка 
коронарных артерий по шкале SYNTAX (Synergy between 
Percutaneous Coronary Intervention with TAXUS and 
Cardiac Surgery) проводилась для объективизации тяже-
сти поражения с учетом локализации и морфологических 
показателей стенозов артерий.

Статистическую обработку результатов осуществля-
ли с  помощью программы SPSS Statistics v.22.0 (США). 
Для количественных признаков данные представлены 

в виде медианы и интерквартильного размаха — Ме (Q25; 
Q75). Количественные и  порядковые переменные срав-
нивали с  использованием критерия Манна-Уитни с  по-
правкой Бонферрони. Для определения связей количе-
ственных показателей использовали коэффициент ран-
говой корреляции Спирмена (r), выполняли линейный 
регрессионный анализ. Результаты считали статистиче-
ски значимыми при р<0,05.

Исследование выполнено в  рамках гранта РНФ 
№ 22-15-00305 "Патофизиологические особенности фор-
мирования остеосаркопенического ожирения при муль-
тифокальном атеросклерозе как маркера биологического 
старения".

Результаты
Для определения клинической характеристики 

пациентов со стабильной ИБС и  дефицитом мы-
шечной ткани был выполнен анализ данных ко-
личественной оценки компьютерной томографии 
(КТ) органов грудной клетки. Медиана расчетно-
го показателя МИТ составила 34,1 (28,9; 37,6) для 
лиц мужского пола и  25,2 (21,6; 28,2) для женщин. 
Критерии низкой мышечной массы в основной вы-
борке пациентов, со стабильной ИБС, выявлены 
у 152 (39,3%) обследованных лиц. Группу сравнения 
(n=235) составили пациенты со значениями МИТ 
выше пороговых. Сравнительная клинико-анамне-
стическая характеристика групп в  зависимости от 
наличия саркопении представлена в таблице 2. 

Доля лиц мужского пола преобладала в  обеих 
оцениваемых группах, но среди пациентов с  сар-
копенией количество мужчин было статистически 
значимо больше (86,2%), чем в группе с неизменен-
ным мышечным статусом (64,7%). Независимо от 

Таблица 2
Сравнительная клинико-анамнестическая характеристика пациентов  

с ИБС в зависимости от наличия саркопении
Показатель Саркопения

(n=152)
Нормальный мышечный статус
(n=235)

р

Мужчины, n (%) 131 (86,2) 152 (64,7) 0,01
Возраст, лет, Ме (Q25; Q75) 66 (61; 69) 65 (59; 67) 0,08
ИМТ кг/м2, Ме (Q25; Q75) 26,2 (23,1; 28,7) 29,7 (26,9; 32,3) 0,02
Ожирение, n (%) 18 (11,8) 95 (40,4) 0,003
Курение, n (%) 65 (42,8) 77 (32,8) 0,12
СД 2 типа, n (%) 32 (21,1) 66 (28,1) 0,06
Длительность СД 2 типа, лет, Ме (Q25; Q75) 8 (3; 10) 2 (1; 4) 0,01
Гиперхолестеринемия, n (%) 78 (51,3) 73 (31,1) 0,02
ПИКС в анамнезе, n (%) 94 (61,8) 127 (54,1) 0,22
ОНМК в анамнезе, n (%) 11 (7,2) 25 (10,6) 0,08
АГ в анамнезе, n (%) 119 (78,3) 204 (86,8) 0,11
Длительность ИБС, лет, Ме (Q25; Q75) 3,5 (1; 10) 1,5 (1; 5) 0,03
Стенокардия ФК III, n (%) 19 (12,5) 22 (9,3) 0,08
ХСН ФК III, n (%) 17 (11,2) 28 (11,9) 0,74

Примечание: АГ — артериальная гипертензия, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМТ — индекс массы тела, ОНМК — острое наруше-
ние мозгового кровообращения, ПИКС — постинфарктный кардиосклероз, СД — сахарный диабет, ФК — функциональный класс, ХСН — 
хроническая сердечная недостаточность.
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с  этим нами был выполнен сравнительный анализ 
клинико-анамнестических данных разновозрастных 
категорий пациентов с саркопенией. Все пациенты, 
имеющие по данным компьютерной томографии 
(КТ) значения показателя МИТ ниже порогового 
уровня, с помощью медианы возраста (65 лет) были 
разделены на две группы. В  первую группу вошли 
58 больных, чей возраст не превышал 65 лет, вторую 
группу составили 94 пациента в возрасте ≥65 лет (та-
блица 4). В результате было отмечено закономерное 
статистически значимое преобладание в более стар-
шей группе больных с  СД 2 типа, с  тяжелыми ФК 
стенокардии, ХСН и  трехсосудистым поражением 
коронарного русла. Также пациенты ≥65 лет харак-
теризовались длительным анамнезом ИБС. В отно-
шении более молодых пациентов с саркопенией от-
мечена высокая частота встречаемости гиперхолесте-
ринемии — 84,4 vs 30,9% в группе ≥65 лет (р=0,001). 
Кроме того, с увеличением возраста пациентов отме-
чалось статистически значимое уменьшение частоты 
распространенности ожирения (17,2%  — в  первой 
группе, 8,5% — во второй группе, р=0,04).

При проведении корреляционного анализа об-
наружена отрицательная связь нормализованного 
показателя мышечного статуса с возрастом пациен-
тов (r=-0,674; p=0,002) и  его положительная связь 
с  ИМТ (r=0,63; р<0,001). Кроме этого, выявлена 
отрицательная корреляционная связь МИТ с  дли-
тельностью анамнеза ИБС (r=-0,582; p=0,001) и СД 
2 типа (r=-0,748; p<0,001). 

Таким образом, результаты проведенного ана-
лиза позволяют сформировать портрет пациента 
со стабильной ИБС на фоне саркопении на осно-
вании ассоциаций низкого уровня количественных 
показателей мышечной массы с  полом, возрастом, 
длительностью основного заболевания, метаболи-
ческими нарушениями. 

Обсуждение
Общемировая динамика смещения структуры 

возраста популяции в сторону более старшего насе-
ления обусловливает тенденцию к увеличению воз-
раста и  пациентов с  заболеваниями системы кро-
вообращения. На фоне вектора старения неуклон-

наличия саркопении пациенты не различались по 
возрасту, приверженности к курению, АГ в анамне-
зе, перенесенных инсультах и  ИМ. Также не было 
выявлено достоверных различий в  группах по час
тоте встречаемости СД 2 типа и  тяжелых проявле-
ний стенокардии и  хронической сердечной недо-
статочности (ХСН). Вместе с  тем, анамнестиче-
ские данные указывали на более продолжительную 
(в 4 раза) длительность СД 2 типа в группе саркопе-
нии по сравнению с группой пациентов без сниже-
ния мышечной массы — 8 (3; 10) vs 2 (1; 4) года, со-
ответственно (р=0,01). Продолжительность наблю-
дения в анамнезе ИБС также преобладала в 2,3 раза 
у больных с нарушением мышечного статуса (3,5 (1; 
10) года) в сравнении с пациентами без саркопении 
(1,5 (1; 5) года) (р=0,03). Кроме того, среди больных 
со стабильной ИБС и сопутствующей саркопенией 
достоверно чаще отмечались нарушения липидного 
профиля (р=0,02). 

Пациенты со стабильной ИБС, включенные 
в  исследование, характеризовались избыточным 
весом, при этом в  группе с  нормальным мышеч-
ным статусом значения показателя индекса массы 
тела (ИМТ) были статистически выше, чем в груп-
пе саркопении (р=0,02). Соответственно, среди 
больных с  пониженной мышечной массой частота 
встречаемости ожирения была в 3,4 раза ниже, чем 
в группе сравнения.

Выраженность поражения коронарного рус-
ла у пациентов с нормальным и низким мышечным 
статусом была подвергнута сравнительному анализу 
с  использованием данных селективной коронаро-
графии (таблица 3). Не было выявлено статистиче-
ски значимых различий изучаемых групп как по ко-
личеству баллов шкалы SYNTAX (р=0,35), так и по 
распространенности степеней риска, определенного 
по SYNTAX Score. Вместе с  тем, гемодинамически 
значимое поражение коронарного русла с  вовле-
чением 3-х коронарных артерий верифицировано 
у 25,6% пациентов с саркопенией, тогда как в группе 
с нормальной мышечной массой трехсосудистое по-
ражение выявлено у 17,8% больных (р=0,018).

Снижение мышечной массы организма являет-
ся возраст-ассоциированным состоянием. В  связи 

Таблица 3
Поражение коронарных артерий, по данным коронароангиографии, 

 в зависимости от наличия саркопении
Показатель Саркопения

(n=152)
Нормальный мышечный статус  
(n=235)

p

Балл SYNTAX Score, Me (Q25; Q75) 18,5 (15; 28) 17,5 (14; 26,5) 0,35
0-22 балла (низкий риск по SYNTAX Score), n (%) 60 (39,5) 107 (45,5) 0,21
23-32 балла (средний риск по SYNTAX Score), n (%) 48 (31,6) 73 (31,1) 0,08
>32 баллов (высокий риск по SYNTAX Score), n (%) 44 (29,3) 55 (23,4) 0,13
Поражение трех коронарных артерий, n (%) 39 (25,6) 42 (17,8) 0,018
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ная методика сопровождается избыточной лучевой 
нагрузкой, в связи с чем требуются серьезные осно-
вания ее широкого применения. Ранее мы предло-
жили использовать для количественной оценки мы-
шечной ткани данные рутинной КТ грудной клетки, 
получившей в период пандемии новой коронавирус-
ной инфекции достаточно активное использование 
в  клинической практике. Морфометрия дыхатель-
ной мускулатуры и паравертебральных мышц груд-
ной клетки в настоящее время имеет преимущество 
перед прицельным сканированием абдоминального 
уровня в качестве оппортунистического скрининга. 

Результат значительной распространенности 
саркопении в  настоящей работе не соответствует 
результатам зарубежных исследователей. Так, по 
данным Nielsen BR, et al., саркопения отмечается 
у  14,3-20,3% лиц в  возрасте 60-75 лет [10]. Однако 
следует отметить, что приведенные результаты ука-
зывают на распространенность дефицита мышеч-
ной массы в  общей популяции, тогда как выборка 
настоящего исследования представлена пожилыми 
пациентами высокого и крайне высокого кардиовас
кулярного риска. Взаимосвязь сердечно-сосудис
тых заболеваний и  саркопении является предме-
том изучения с позиции общности факторов риска 
и  перекрестных патофизиологических путей раз-
вития атеросклероза и саркопении. При этом в на-
учной литературе нами не было найдено данных об 
особенностях клинической характеристики слож-
ной категории пациентов, состояние коронарного 
русла которых требует открытой реваскуляризации, 
с  позиции низких показателей мышечной массы.

но увеличивается распространенность саркопении 
и  синдрома старческой астении. Распространен-
ность саркопении в общей популяции в настоящее 
время колеблется от 5 до 50% в зависимости от воз-
растной категории [6]. По данным отечественных 
исследователей патологическое снижение мышеч-
ной массы отмечается у  37% пациентов в  возрас-
те >65 лет [7]. В  настоящем исследовании частота 
саркопении составила 39,3% со значительным пре-
обладанием лиц мужского пола. Вариабельность 
частоты этой патологии может быть обусловлена 
целым рядом факторов, в  т.ч. за счет различных 
критериев для определения саркопении.

Для оценки старческой астении и  саркопении 
в  настоящее время существуют проверенные шка-
лы, которые рутинно используются в  клинических 
условиях. Европейская рабочая группа по саркопе-
нии у пожилых людей (EWGSOP) уже опубликова-
ла многочисленные клинические тесты, чтобы сде-
лать картину более осязаемой и понятной [2]. Тем не 
менее существует необходимость в количественной 
верификации потери мышечной массы. И хотя в на-
стоящее время доступен весьма широкий спектр ви-
зуализирующих, функциональных и биологических 
маркеров саркопении, объективное измерение по-
казателей саркопении затрудняется ограничениями, 
присущими всем диагностическим инструментам, 
и  отсутствием единых методологических подходов 
[8]. Наибольшее распространение в количественной 
оценке мышечной ткани получил подход с опреде-
лением площади всех поперечнополосатых мышц 
по данным КТ брюшной полости [9]. Однако дан-

Таблица 4
Сравнительная клинико-анамнестическая характеристика пациентов 

 с ИБС и низкой мышечной массой в зависимости от возраста
Показатель <65 лет

(n=58)
≥65 лет
(n=94)

р

Мужчины 49 (84,5) 82 (87,2) 0,22
Ожирение, n (%) 10 (17,2) 8 (8,5) 0,04
Курение, n (%) 28 (48,3) 37 (39,4) 0,06
СД 2 типа, n (%) 7 (12,1) 25 (26,6) 0,02
Длительность СД 2 типа, лет, Ме (Q25; Q75) 5 (3; 9) 8 (2; 10) 0,11
Гиперхолестеринемия, n (%) 49 (84,4) 29 (30,9) 0,001
ПИКС в анамнезе, n (%) 33 (56,9) 61 (64,8) 0,18
ОНМК в анамнезе, n (%) 2 (3,5) 9 (9,6) 0,23
АГ в анамнезе, n (%) 42 (72,4) 77 (81,9) 0,39
Стенокардия ФК III, n (%) 4 (6,8) 15 (15,9) 0,02
Длительность ИБС, лет, Ме (Q25; Q75) 2,5 (1; 5) 3,5 (1; 10) 0,03
ХСН ФК III, n (%) 3 (5,1) 14 (14,9) 0,01
Балл SYNTAX Score, Me (Q25; Q75) 17,5 (11; 29) 19,2 (15,5; 28) 0,08
Высокий риск по SYNTAX Score (>32 баллов), n (%) 17 (29,3) 27 (28,7) 0,60
Поражение трех коронарных артерий, n (%) 9 (15,5) 30 (31,9) 0,01

Примечание: АГ — артериальная гипертензия, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообра-
щения, ПИКС — постинфарктный кардиосклероз, СД — сахарный диабет, ФК — функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная 
недостаточность.
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ной функцией. Однако в  настоящем исследовании 
ассоциация низкой мышечной массы с наличием СД 
не была выявлена. В отношении саркопении имело 
значение не наличие СД, а продолжительность его 
анамнеза. Это подтверждается данными зарубежных 
авторов, исследовавших связь между саркопенией 
и  функцией β-клеток у  150 пациентов с  СД в  воз-
расте до 50 лет. Авторы пришли к выводу, что про-
тективные свойства нормальной функции β-клеток 
в  отношении мышечной ткани утрачиваются на 
фоне длительного течения заболевания, связанного 
с инсулинорезистентностью [14].

В дополнение к портрету пациента со стабиль-
ной ИБС и  сопутствующей саркопенией следует 
добавить дислипидемию. Выявленная ассоциация 
саркопении с  повышенным уровнем общего холе-
стерина отражает провоспалительный статус паци-
ентов высокого кардиологического риска. Старение 
связано с  иммунной дисрегуляцией, характеризу-
ющейся высокими уровнями циркулирующих про-
воспалительных маркеров даже при отсутствии фак-
торов риска и  клинических проявлений. Согласно 
теории плейотропного старения, в процессе эволю-
ции воспалительная реакция исходно является за-
щитным механизмом организма в раннем, молодом 
и зрелом возрасте, но в пожилом возрасте преобла-
дающим становится негативный вектор эффектов 
воспаления на фоне возрастной мультиморбидно-
сти [15]. Однако является ли воспаление непосред-
ственной причиной сопутствующей патологии или 
же оно представляет собой маркер биологического 
старения? На наш взгляд, высокий уровень сыворо-
точных и  тканевых провоспалительных факторов, 
выявляемый у пациентов с атеросклерозом и сарко-
пенией, одновременно является триггером развития 
ассоциированных патологических состояний и  ре-
активным маркером основной патологии. 

Прогрессирующая потеря мышечной массы 
со снижением сократительного резерва миоцитов 
у  больных с  саркопенией также напрямую связана 
с хроническим воспалением. Окислительный стресс 
в  мышцах модулирует экспрессию транскрипцион-
ного ядерного фактора κB, который усиливает про-
теолиз и увеличивает продукцию провоспалительных 
цитокинов. Фактор некроза опухоли α нарушает син-
тез белка в  скелетной мышце, изменяя инициацию 
трансляции и  способствуя развитию саркопении. 
Воспаление также связано с  уменьшением инсули-
ноподобного фактора роста, воздействующего на ре-
генерацию мышц и  поддержание мышечной массы 
[16]. Кроме того, воспаление отрицательно влияет на 
функцию эндотелия, что, с одной стороны, опосре-
дованно нарушает перфузию мышц и в итоге приво-
дит к саркопении, с другой — приводит к нарушению 
дифференциации эндотелиальных клеток-предше-
ственников, в результате чего повреждается сосудис
тая стенка и прогрессирует атеросклероз.

По нашим данным, среди пациентов с  низкой 
мышечной массой преобладают лица мужского по-
ла независимо от возраста, причем после 65 лет до-
ля мужчин в  этой группе увеличивается с  84,5 до 
87,2%. В  том же исследовании Nielsen BR [10] от-
мечена более высокая распространенность сарко-
пении после 65 лет в  женской популяции (25,5%), 
чем в мужской (16,4%). Подобный гендерный дис-
сонанс обусловлен исходным преобладанием муж-
чин в  общей выборке больных, имеющих показа-
ния для коронарного шунтирования, что, в целом, 
характеризует категорию пациентов с тяжелым ате-
росклерозом. С возрастом мышечная масса снижа-
ется как у мужчин, так и у женщин. Но несмотря на 
то, что у  пожилых мужчин абсолютная мышечная 
сила выше, чем у женщин того же возраста, потеря 
мышечной массы с возрастом у мужчин происходит 
быстрее и более выраженно. В исследовании Health 
ABC пожилые мужчины в течение 3-летнего перио-
да наблюдения потеряли в два раза больше объема 
мышц бедра, чем женщины [11].

Клиническое значение избыточной массы те-
ла как одного из основных факторов риска разви-
тия атеросклеротических заболеваний сосудов обу
словлено негативным влиянием жировой ткани на 
сердечно-сосудистую систему, которое реализуется 
преимущественно за счет эндо- и паракринных эф-
фектов висцерального жира, определяя более зна-
чимым фактором риска именно характер распре-
деления жировой ткани в организме, а не феномен 
ожирения в целом [12]. В связи с этим статистически 
значимое преобладание лиц с  ожирением, по дан-
ным оценки ИМТ, среди пациентов со стабильной 
ИБС и нормальной мышечной массой не может сви-
детельствовать о протективных свойствах жировой 
ткани. Fahimfar N, et al. отмечают, что ИМТ корре-
лирует с выявлением критериев саркопении только 
у лиц с высокой жировой массой [13]. Таким обра-
зом, защитная роль высокого уровня ИМТ в сочета-
нии с  негативным патофизиологическим аспектом 
висцерального ожирения подчеркивает важность 
раздельной оценки сухой мышечной массы и  вис-
церального жирового депо объективными методами 
диагностики. Увеличение эктопических жировых от-
ложений и висцерального жира приводит к измене-
нию экспрессии адипонектина, что сопровождается 
повышением резистентности к инсулину.

Мышечная ткань является наиболее крупным 
инсулин-стимулируемым утилизатором глюкозы; 
следовательно, мышечная масса является важным 
детерминантом поддержания уровня глюкозы и энер-
гетического гомеостаза. У пациентов с инсулиноре-
зистентностью отмечается повышенный уровень ак-
тивных форм кислорода в митохондриях мышц, что 
приводит к развитию регионального окислительного 
стресса и вызывает посттрансляционные модифика-
ции мышечного белка с  нарушенной сократитель-
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Таким образом, парадигма персонифицирован-
ного подхода к лечению полиморбидного пожилого 
пациента с клинически значимым атеросклеротиче-
ским поражением коронарного русла должна учиты-
вать возраст-ассоциированное хроническое воспа-
ление в сочетании с фенотипическими особенностя-
ми организма, в т.ч. мышечного статуса. 

Заключение
Результаты настоящего исследования позво-

лили сформировать клинико-анамнестический об-
раз пациента со стабильной ИБС и сопутствующей 
саркопенией. Отмечена ассоциация низкого уровня 
мышечной массы с мужским полом, гиперхолесте-

ринемией, длительным анамнезом СД 2 типа и сте-
нокардии, а  также многососудистым поражением 
коронарного русла. Наличие ожирения с  оценкой 
ИМТ не является типичным для пациентов с  сар-
копенией, однако данный аспект требует дальней-
шего изучения с  учетом негативного влияния вис-
церального ожирения на мышечную ткань с потен-
цированием саркопенического ожирения.

Отношения и деятельность. Исследование выпол-
нено в рамках гранта РНФ № 22-15-00305 "Патофи-
зиологические особенности формирования остеосар-
копенического ожирения при мультифокальном ате-
росклерозе как маркера биологического старения".
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Медикаментозное лечение больных сердечно-
сосудистыми заболеваниями в течение первого года  
после госпитализации по поводу COVID-19
Кутишенко Н. П.1, Лукьянов М. М.1, Марцевич С. Ю.1, Пулин А. А.2, Андреенко Е. Ю.1, 
Воронина В. П.1, Диндикова В. А.1, Дмитриева Н. А.1, Кудрявцева М. М.1, Лерман О. В.1, 
Маковеева А. Н.1, Окшина Е. Ю.1, Смирнов А. А.1, Белова Е. Н.1, Кляшторный В. Г.1, 
Кудряшов Е. В.1, Карпов О. Э.2, Драпкина О. М.1

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ФГБУ "Национальный медико-хирургический центр им. Н. И. Пирогова" Минздрава России. Москва, Россия 

Цель. Оценить медикаментозное лечение больных с сердечно-со-
судистыми заболеваниями (ССЗ) в  течение первого года наблю-
дения после госпитализации по поводу новой коронавирусной 
инфекции COVID-19 (COronaVIrus Disease 2019) в рамках проспек-
тивного регистра.
Материал и методы. Материал для исследования был получен из 
базы данных госпитального регистра ТАРГЕТ-ВИП. В регистр были 
включены 1130 человек. Из 863 пациентов, выписанных из стацио-
нара с диагнозом COVID-19, отобраны 473 (54,8%) пациента с ССЗ, 
а  из 76 пациентов, у  которых диагноз COVID-19 не был подтверж-
ден, был отобран 31 (40,8%) пациент с ССЗ.
Результаты. На этапе выписки из стационара качество медика-
ментозной терапии по поводу ССЗ было недостаточным, в  сред-
нем частота должных назначений составила 59,5%. В  течение 
первого года имел место значимый тренд снижения частоты на-
значения антигипертензивной терапии при артериальной гипер-
тонии (р=0,018), антикоагулянтов при фибрилляции предсердий 
(р<0,001) и  повышения частоты назначения ингибиторов ангио-
тензинпревращающего фермента/блокаторов рецепторов ангио
тензина при хронической сердечной недостаточности (р=0,037). 
Средняя частота назначения должной кардиоваскулярной фар-
макотерапии через 30-60 сут. и  6 мес. наблюдения была значимо 
меньше, чем при выписке из стационара. В обеих группах пациен-
тов при сопоставлении средней частоты соблюдения должных на-
значений на всех сроках наблюдения, а  также при сопоставлении 
этих показателей между группами не было выявлено значимых 
различий, за исключением этапа 30-60 сут. после выписки из ста-
ционара (р=0,009).
Заключение. В регистре ТАРГЕТ-ВИП после выписки из стациона-
ра частота должных назначений по поводу ССЗ была недостаточ-

ной. В течение первого года наблюдения у больных ССЗ выявлено 
значимое снижение частоты должного назначения антигипертен-
зивной терапии при артериальной гипертонии и  антикоагулянтов 
при фибрилляции предсердий. При сопоставлении групп пациен-
тов с подтвержденным и не подтвержденным диагнозом COVID-19 
выявлена более высокая средняя частота соблюдения должных на-
значений у пациентов с подтвержденным диагнозом COVID-19, од-
нако статистически значимые различия выявлены только на этапе 
30-60 сут. после выписки.
Ключевые слова: сердечно-сосудистые заболевания, COVID-19, 
регистр, проспективное наблюдение, медикаментозное лечение.
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Medical treatment of patients with cardiovascular diseases during the first year after hospitalization  
for COVID-19
Kutishenko N. P.1, Lukyanov M. M.1, Martsevich S. Yu.1, Pulin A. A.2, Andreenko E. Yu.1, Voronina V. P.1, Dindikova V. A.1, Dmitrieva N. A.1, 
Kudryavtseva M. M.1, Lerman O. V.1, Makoveeva A. N.1, Okshina E. Yu.1, Smirnov A. A.1, Belova E. N.1, Klyashtorny V. G.1, Kudryashov E. V.1,  
Karpov O. E.2, Drapkina O. M.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2Pirogov National Medical and Surgical Center. Moscow, Russia

Aim. To evaluate the medical treatment of patients with cardiovascular 
disease (CVD) during the first year of follow-up after hospitalization for 
coronavirus disease 2019 (COVID-19) in a prospective registry.
Material and methods. The material for the study was obtained 
from the database of the TARGET-VIP inhospital registry. The registry 
included 1130 people. Of 863 patients discharged from the hospital 
with a diagnosis of COVID-19, 473 (548%) patients with CVD were 
selected, and 31 (40,8%) patients were selected from 76 patients in 
whom the diagnosis of COVID-19 was not confirmed with CVD.
Results. At the stage of discharge from the hospital, the quality of 
therapy for CVD was insufficient on average, the frequency of proper 
prescriptions was 59,5%. During the first year, there was a significant 
trend towards a decrease in the prevalence of antihypertensive 
therapy for hypertension (p=0,018), anticoagulants for atrial 
fibrillation (p<0,001) and an increase in prescribing angiotensin-
converting enzyme inhibitors/angiotensin receptor blockers for heart 
failure (p=0,037). The average prevalence of prescribing proper 
cardiovascular pharmacotherapy after 30-60 days and 6 months of 
follow-up was significantly less than at discharge from the hospital. 
In both groups of patients, when comparing the average frequency of 
compliance with proper prescriptions at all follow-up periods, as well 
as when comparing these indicators between groups, no significant 
differences were found, with the exception of the stage of 30-60 days 
after discharge from the hospital (p=0,009).
Conclusion. In the TARGET-VIP registry after discharge from 
the hospital, the prevalence of proper appointments for CVD was 
insufficient. During the first year of observation, patients with CVD 
showed a significant decrease in the frequency of proper prescription 
of antihypertensive therapy for hypertension and anticoagulants for 
atrial fibrillation. When comparing groups of patients with confirmed 
and non-confirmed COVID-19, a higher average rate of adherence to 
proper prescriptions was found in patients with confirmed COVID-19. 
However, significant differences were found only 30-60 days after 
discharge.

Keywords: cardiovascular disease, COVID-19, registry, prospective 
follow-up, drug treatment.
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АГ  — артериальная гипертония, АГТ  — антигипертензивная терапия, иАПФ/БРА  — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента/блокаторы рецепторов ангиотензина, ИБС  — ишемическая болезнь 
сердца, ИМ — инфаркт миокарда, МИ — мозговой инсульт, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ТАРГЕТ-ВИП — про-
спекТивный госпитАльный РеГистр пациЕнТов с предполагаемыми либо подтвержденными коронаВИрусной инфекцией (COVID-19) и внебольничной Пневмонией, COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019 (новая 
коронавирусная инфекция, вызванная вирусом SARS-CoV-2 — Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2), β-АБ — бета-адреноблокаторы.

Введение
Пандемия новой коронавирусной инфекции 

COVID-19 (COronaVIrus Disease 2019) в  течение 
трех последних лет является одной из самых акту-
альных проблем медицинской науки и  клиниче-
ской практики, при этом к  группе наиболее вы-
сокого риска неблагоприятных исходов относятся 
пациенты с  сочетанием этого инфекционного за-
болевания и  сердечно-сосудистой патологии [1-5]. 
При тяжелом течении COVID-19 показана госпи-
тализация, причем пациенты с  коронавирусной 
инфекцией при сочетании с  сердечно-сосудисты-
ми заболеваниями (ССЗ), по сравнению с  таковы-

ми без ССЗ, характеризуются большей частотой 
фатальных и  нефатальных осложнений как на го-
спитальном этапе лечения, так и после выписки из 
стационара1 [6-9]. Однако кардиоваскулярная фар-
макотерапия у  данной категории пациентов при 
длительном наблюдении на последующем амбула-
торном этапе изучена лишь в отдельных работах [10]. 
В первые месяцы пандемии COVID-19 диагностика 

1	 Временные методические рекомендации "Профилактика, диагно-
стика и лечение новой коронавирусной инфекции (COVID-19) (вер-
сия 16 от 18.08.2022)". М., 2022. 249 с. https://cdn.stopcoronovirus.
ru/ai/doc/1467/attach/minsdrav_180822-cov.pdf.
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данного заболевания на амбулаторном этапе была 
не столь четко налажена (но разработана в  после-
дующем), в  связи с  чем некоторые пациенты экс-
тренно госпитализировалась при наличии лишь 
подозрения на коронавирусную инфекцию еще до 
подтверждения данного диагноза, но в  связи с  тя-
желым состоянием, обусловленным сочетанием как 
неуточненной респираторной вирусной инфекции 
и/или пневмонии, так и выраженных клинических 
проявлений хронической патологии терапевтиче-
ского профиля, включая ССЗ. Возможно, что по 
этой причине COVID-19 не всегда подтверждал-
ся в  стационаре. Сопоставление качества кардио-
васкулярной фармакотерапии у  пациентов с  ССЗ 
и  подтвержденным и  не подтвержденным диагно-
зом COVID-19 в  ходе длительного наблюдения на 
постгоспитальном этапе практически не изучено. 

В связи с  вышеизложенным представляется 
актуальной цель исследования  — оценить медика-
ментозное лечение больных ССЗ в  течение 12  мес. 
наблюдения после госпитализации по поводу 
COVID-19 в рамках проспективного регистра.

Материал и методы 
Материалы для данной работы были получены из 

базы данных регистра ТАРГЕТ-ВИП (проспекТивного 
госпитАльного РеГистра пациЕнТов с  предполагаемы-
ми либо подтвержденными коронаВИрусной инфекцией 
(COVID-19) и  внебольничной Пневмонией). Включение 
пациентов в  регистр проводилось в  специализирован-
ном Центре для оказания медицинской помощи пациен-

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Пациенты с коронавирусной инфекцией COVID- 
19 (COronaVIrus Disease 2019) при ее сочетании 
с  сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ) 
характеризуются большей частотой фатальных 
и  нефатальных осложнений на госпитальном 
этапе лечения и  после выписки из стационара 
в сравнении с пациентами без ССЗ. 

Что добавляют результаты исследования?
• � У  больных ССЗ в  течение первого года после 

госпитализации по поводу COVID-19 выявлено 
значимое снижение частоты должного назна-
чения антигипертензивных препаратов при ар-
териальной гипертонии и  антикоагулянтов при 
фибрилляции предсердий. У пациентов с  под-
твержденным диагнозом COVID-19 выявле-
на более высокая средняя частота соблюдения 
должной кардиоваскулярной фармакотерапии 
в сравнении с пациентами без COVID-19, одна-
ко существенные различия выявлены только на 
этапе 30-60 сут. после выписки. 

Key messages
What is already known about the subject?

• � Patients with coronavirus infection COVID-19 
(COVID-19), when it is combined with cardiovas
cular diseases (CVDs), are characterized by a higher 
incidence of fatal and non-fatal complications 
during hospitalization and after discharge from the 
hospital compared to patients without CVDs.

What might this study add?
• � In patients with CVD during the first year after hos

pitalization for COVID-19, a significant decrease in the 
frequency of proper prescription of antihypertensive 
drugs for hypertension and anticoagulants for 
atrial fibrillation was revealed. In patients with 
a confirmed diagnosis of COVID-19, a higher 
average rate of adherence to proper cardiovascular 
pharmacotherapy was found compared to patients 
without COVID-19. However, significant diffe
rences were detected only 30-60 days after dis
charge.

там с  подозрением на COVID-19 на базе ФГБУ "НМХЦ 
им. Н. И. Пирогова" Минздрава России (НМЦХ) в период 
с 06.04.2020г по 02.07.2020г. В регистр были включены все 
пациенты (n=1130), госпитализированные с предполагае-
мым либо подтвержденным диагнозом COVID-19 и/или 
внебольничной пневмонии. Более подробно дизайн ис-
следования, основные правила организации и сбора ин-
формации в этом регистре были изложены ранее [11]. Со-
гласно протоколу исследования, через 30-60  сут., 6 и  12 
мес. после выписки пациента из стационара с самим па-
циентом или с его родственниками осуществлялись теле-
фонные контакты с целью уточнения жизненного статуса 
пациента и получения информации об осложнениях уже 
имеющихся заболеваний, новых заболеваниях и проводи-
мом лечении. Особое внимание уделялось сбору данных 
о фармакотерапии по поводу как имевшихся, так и новых 
случаев ССЗ. Для проспективного наблюдения были ото-
браны пациенты, проживающие в Москве и Московской 
области. Этот этап исследования был выполнен сотрудни-
ками ФГБУ "НМИЦ терапии и профилактической меди-
цины" Минздрава России (НИМЦ ТПМ).

Из 863 пациентов, выписанных из стационара 
с  установленным диагнозом COVID-19 (коды по МКБ 
U07.1 и  U07.2), были отобраны пациенты с  ССЗ, всего 
473 (54,8%) человек. Из 76 пациентов, у  которых пред-
полагавшийся диагноз COVID-19 в  стационаре не был 
подтвержден, был отобран 31 (40,8%) пациент с  ССЗ, 
при этом различие по частоте ССЗ в группах было стати-
стически значимым  — 54,8 vs 40,8% (p=0,02). Учитыва-
лись следующие ССЗ или их осложнения: артериальная 
гипертония (АГ), ишемическая болезнь сердца (ИБС), 
хроническая сердечная недостаточность (ХСН), фибрил-
ляция предсердий (ФП), перенесенные инфаркт миокар-
да (ИМ) и  мозговой инсульт (МИ). Кардиоваскулярная 
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ствием информации на отдельных этапах планового теле-
фонного контакта с пациентом); второй — с учетом дан-
ных только о  выживших пациентах и  наличием полной 
информации о пациенте на всех этапах наблюдения. 

Оценка среднего показателя осуществленных долж-
ных медикаментозных назначений по поводу ССЗ прово-
дилась с использованием двух различных методов: 1) рас-
чет доли или отношения суммарного числа осущест-
вленных назначений ко всем должным/необходимым 
назначениям согласно зарегистрированным показаниям 

фармакотерапия у  всех пациентов оценивалась в  дина-
мике, начиная с  этапа выписки из стационара, а  затем 
в  соответствии с  обозначенными временными этапами 
протокола. Оценка качества медикаментозной терапии 
больных ССЗ проводилась с  учетом появления новых 
случаев ССЗ в  течение первого года наблюдения. Были 
применены два подхода для оценки в динамике качества 
кардиоваскулярной фармакотерапии: первый — с учетом 
всех полученных данных (включая умерших пациентов 
за период постгоспитального наблюдения и лиц с отсут-

Таблица 1 

Частота назначения кардиоваскулярной фармакотерапии в течение первого года  
после госпитализации по данным всех случаев контакта с пациентами

Лекарственная терапия  
и показания к назначению

При выписке  
из стационара
(n=473)

30-60 сут.
(n=440)

6 мес.
(n=424) 

12 мес.
(n=406) 

р
для тренда

АГТ при АГ 76,8% (337 из 439) 65,0% (265 из 408)* 67,9% (268 из 395)* 68,2% (253 из 371)* 0,018
иАПФ/БРА при ХСН 36,9% (31 из 84) 29,2% (21 из 72) 47,9% (34 из 71) 49,2%* (32 из 65) 0,037
иАПФ/БРА при перенесенном ИМ 60,9% (28 из 46) 63,4% (26 из 41) 61,1% (22 из 36) 56,3% (18 из 32) 0,685
иАПФ при перенесенном МИ 15,8% (6 из 38) 21,2% (7 из 33) 21,9% (7 из 32) 30,3% (10 из 33) 0,159
β-АБ при ХСН 58,3% (49 из 84) 36,1% (26 из 72)* 39,4% (28 из 71)* 46,2% (30 из 65) 0,135
β-АБ при перенесенном ИМ 65,2% (30 из 46) 43,9% (18 из 41) 55,6% (20 из 36) 53,1% (17 из 32) 0,416
Статины при ИБС 34,5% (59 из 171) 31,3% (47 из 150) 35,7% (51 из 143) 43,0% (55 из 128) 0,119
Статины при перенесенном МИ 39,5% (15 из 38) 24,2% (8 из 33) 40,6% (13 из 32) 27,3% (9 из 33) 0,538
Антикоагулянты при ФП 92,4% (73 из 79) 59,5% (44 из 74)* 58,0% (40 из 69)* 53,9% (35 из 65)* <0,001
Антиагреганты при ИБС без ФП 43,2% (48 из 111) 42,6% (40 из 94) 43,3% (39 из 90) 48,8% (39 из 80) 0,488
Средняя частота назначений  
по обязательным показаниям (%)#

59,5% (676 из 1136) 49,2%* (502 из 1020) 53,6%* (529 из 987) 55,1% (510 из 926) 0,089

Примечание: * — р<0,05 по сравнению с данными при выписке из стационара, # — суммарное число назначений из суммарного числа по-
казаний. АГ  — артериальная гипертония, АГТ  — антигипертензивная терапия, иАПФ/БРА  — ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента/блокаторы рецепторов ангиотензина, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, МИ — мозговой инсульт, 
ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, β-АБ — бета-адреноблокаторы.

Таблица 2
Частота назначения кардиоваскулярной фармакотерапии  

в течение первого года после госпитализации с учетом только выживших пациентов  
и наличием данных на все сроки наблюдения

Лекарственная терапия и показания 
к назначению

При выписке  
из стационара
(n=399)

30-60 сут.
(n=400)

6 мес.
(n=409)

12 мес.
(n=415)

р
для тренда

АГТ при АГ 75,7% (280 из 370) 65,4%* (242 из 370) 68,7%* (255 из 371) 68,2%* (253 из 371) 0,074
иАПФ/БРА при ХСН 39,0% (23 из 59) 28,8% (17 из 59) 47,6% (30 из 63) 48,4% (31 из 64) 0,091
иАПФ/БРА при перенесенном ИМ 67,7% (21 из 31) 65,6% (21 из 32) 62,5% (20 из 32) 56,3% (18 из 32) 0,329
иАПФ при перенесенном МИ 12,9% (4 из 31) 22,6% (7 из 31) 22,6% (7 из 31) 28,1% (9 из 32) 0,166
β-АБ при ХСН 57,6% (34 из 59) 39,0%* (23 из 59) 41,3% (26 из 63) 45,3% (29 из 64) 0,237
β-АБ при перенесенном ИМ 64,5% (20 из 31) 53,1% (17 из 32) 59,4% (19 из 32) 53,1% (17 из 32) 0,484
Статины при ИБС 33,9% (42 из 124) 32,3% (40 из 124) 36,2% (46 из 127) 43,0% (55 из 128) 0,102
Статины при перенесенном МИ 29,0% (9 из 31) 25,8% (8 из 31) 38,7% (12 из 31) 25,0% (8 из 32) 0,992
Антикоагулянты при ФП 90,2% (55 из 61) 55,7%* (34 из 61) 57,1%* (36 из 63) 53,9%* (35 из 65) <0,001
Антиагреганты при ИБС без ФП 40,0% (32 из 80) 45,0% (36 из 80) 46,3% (37 из 80) 48,8% (39 из 80) 0,270
Средняя частота назначений  
по обязательным показаниям (%)#

59,3% (520 из 877) 50,5%* (445 из 881) 54,7%* (495 из 905) 54,9% (506 из 922) 0,099

Примечание: * — p<0,05, по сравнению с данными при выписке из стационара; # — суммарное число назначений из суммарного числа по-
казаний. АГ  — артериальная гипертония, АГТ  — антигипертензивная терапия, иАПФ/БРА  — ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента/блокаторы рецепторов ангиотензина, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, МИ — мозговой инсульт, 
ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, β-АБ — бета-адреноблокаторы.
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и  клиническим рекомендациям по ведению пациентов 
с  конкретным ССЗ; 2) определение для каждого паци-
ента индивидуального отношения числа реально выпол-
ненных и  всех необходимых прогностически значимых 
медикаментозных назначений по поводу ССЗ с последу-
ющим расчетом среднего значения этого показателя для 
анализируемой группы пациентов. 

Проведение исследования было одобрено независи-
мыми этическими комитетами НМИЦ ТПМ и  НМХЦ. 
Все пациенты при включении в  регистр в  письменной 
форме давали добровольное информированное согласие 
на участие в исследовании. Исследование ТАРГЕТ-ВИП 
(TARGET-VIP) зарегистрировано в  международной ба-
зе клинических исследований https://clinicaltrials.gov/ 
(NCT04522076).

Для выполнения статистического анализа использо-
ван программный пакет Stata 15.0. Качественные данные 
представлены в виде абсолютных значений и процентов, 
количественные данные представлены в  виде M±SD. 
Статистическая значимость различий количественных 
данных оценивалась с  помощью теста Стьюдента. Раз-
личия частоты наличия признаков в  группах сравнения 
определяли непараметрическим методом с  использова-
нием критерия χ2. Для параметров, представляющих би-
нарные переменные (наличие заболеваний, факт назна-
чения лекарств), осуществлялась оценка значения p для 
тренда в  пропорциях. Для численных данных (среднее 
число ССЗ, средняя частота соблюдения обязательных 
показаний) и для оценки значения p для тренда проводи-
лось построение простой однофакторной регрессии (ча-
стота соблюдения показаний) либо регрессии Пуассона 
(число ССЗ). Различия считались статистически значи-
мыми при р<0,05.

Результаты 
На этапе выписки из стационара качество ме-

дикаментозной терапии по поводу ССЗ было не-
достаточным, в  среднем, частота осуществления 
должных назначений составила 59,5% (таблица  1). 
В  течение первого года наблюдения имел место 
значимый тренд снижения частоты назначения 
антигипертензивной терапии (АГТ) при АГ, анти-
коагулянтов при ФП и повышения частоты назна-

чения ингибиторов ангиотензинпревращающего 
фермента/блокаторов рецепторов ангиотензина 
(иАПФ/БРА) при ХСН. Не было выявлено значи-
мого тренда изменения в  динамике качества кар-
диоваскулярной фармакотерапии по остальным 
группам препаратов, указанным в  таблице 1. При 
сопоставлении частоты должных медикаментоз-
ных назначений при выписке из стационара и в те-
чение последующего амбулаторного наблюдения 
частота назначения АГТ при АГ, антикоагулянтов 
при ФП была значимо ниже на все анализируе-
мые сроки после завершения госпитального эта-
па. Кроме того, значимо ниже была частота на-
значения β-адреноблокаторов (β-АБ) при ХСН 
через 30-60  сут. и  6 мес. после выписки из стаци-
онара. Сходные данные о  динамике кардиоваску-
лярной фармакотерапии были получены при при-
менении второго варианта оценки ее качества, т.е. 
только у  выживших пациентов с  наличием данных 
на всех этапах наблюдения (таблица 2). Исключе-
ние касалось только отсутствия значимых отличий 
в  отношении частоты назначения β-АБ при ХСН 
через 6 мес. после выписки, возможно, вследствие 
меньшего числа наблюдений. Важно отметить, что 
вследствие необходимости назначения комбини-
рованной терапии для каждого из анализируемых 
ССЗ и  их осложнений (АГ, ИБС, ХСН, ФП, ИМ, 
МИ), а  также фактора мультиморбидности (нали-
чие ≥2 ССЗ у  большинства пациентов) суммарное 
число должных назначений существенно превыша-
ло численность групп.

Продолжительность амбулаторного наблюде-
ния пациентов с  подтвержденным и  не подтверж-
денным диагнозом COVID-19 составила 12,9±3,9 
и  11,6±5,7 мес., соответственно (p>0,05). Между 
этими группами не было значимых различий в  от-
ношении среднего возраста (65,6±12,5 и  66,3±16,0 
лет; p>0,05) и  доли мужчин и  женщин в  каждой 
группе (45,0 и  55,0%, а  также 48,4 и  51,6%, соот-
ветственно, p=0,72). Следует отметить, что един-

Таблица 3 
ССЗ и их осложнения у пациентов с подтвержденным  

либо не подтвержденным диагнозом COVID-19 с учетом всех пациентов при выписке
ССЗ и их осложнения, n (%) ССЗ и COVID-19 

(n=473)
ССЗ без COVID-19
(n=31)

р (с поправкой на возраст 
и пол)

АГ 439 (92,8) 28 (90,3) 0,654
ИБС 171 (36,2) 14 (45,2) 0,609
ХСН 84 (17,8) 11 (35,5) 0,034
ФП 79 (16,7) 8 (25,8) 0,290
ИМ в анамнезе 47 (9,9) 3 (9,7) 0,803
МИ в анамнезе 38 (8,0) 1 (3,2) 0,347
Среднее число ССЗ, M±SD 1,8±1,1 2,1±1,2 0,429

Примечание: АГ — артериальная гипертония, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, МИ — мозговой инсульт, 
ОНМК  — острое нарушение мозгового кровообращения, ССЗ  — сердечно-сосудистые заболевания, ФП  — фибрилляция предсердий, 
ХСН — хроническая сердечная недостаточность, COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019, новая коронавирусная инфекция.
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ственное значимое различие между сравниваемыми 
группами заключалось в  более высокой доле ХСН 
среди лиц с  неподтвержденным диагнозом коро-
навирусной инфекции как при проведении анали-
за всех имеющихся данных — 35,5 и 17,8% (p=0,03) 
(таблица 3), так и  при учете данных только у  вы-
живших пациентов с  наличием информации на 
всех этапах наблюдения  — 33,3 и  14,8% (р=0,04) 
(таблица 4). При первом варианте анализа данных 
не было выявлено различий между группами по до-
ле лиц, которые во время референсной госпитали-
зации находились на лечении в  реанимационном 
отделении — 12,1 vs 16,1% (р=0,50), но при исполь-
зовании второго варианта сравнительного анализа 

доля таких пациентов была значимо меньше в груп-
пе с  подтвержденным диагнозом коронавирусной 
инфекции — 9,8 vs 23,8% (р=0,04).

В группе пациентов с неподтвержденным диа-
гнозом COVID-19 были выявлены значимые раз-
личия по частоте осуществления должных назна-
чений кардиоваскулярной фармакотерапии: по 
сравнению с  данными при выписке из стационара 
была меньше частота назначения: АГТ при АГ на 
30-60  сут. (38,1 vs 71,4%, p=0,02), а  антикоагулян-
тов при ФП (исходно назначены в  100% случаев) 
на 30-60 сут. (33,3%, p=0,006), через 6 мес. (37,5%, 
p=0,007) и  12 мес. (42,9%, p=0,02). Кроме того, 
средняя частота назначений по обязательным по-

Таблица 4 
ССЗ и их осложнения у пациентов с подтвержденным либо не подтвержденным диагнозом  

COVID-19 с учетом пациентов с данными о фармакотерапии на все сроки наблюдения 
 (30-60 сут., 6 и 12 мес.) 

ССЗ и их осложнения, n (%) ССЗ и COVID-19
(n=399)

ССЗ без COVID-19
(n=21)

Р (с поправкой на возраст 
и пол)

АГ 370 (92,7) 19 (90,5) 0,842
ИБС 124 (31,1) 8 (38,1) 0,741
ХСН 59 (14,8) 7 (33,3) 0,041
ФП 61 (15,3) 6 (28,6) 0,169
ИМ в анамнезе 32 (8,0) 3 (14,3) 0,391
МИ в анамнезе 31 (7,8) 1 (4,8) 0,621
Среднее число ССЗ, M±SD 1,7±1,1 2,1±1,3 0,252

Примечание: АГ — артериальная гипертония, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, МИ — мозговой инсульт, 
ОНМК  — острое нарушение мозгового кровообращения, ССЗ  — сердечно-сосудистые заболевания, ФП  — фибрилляция предсердий, 
ХСН — хроническая сердечная недостаточность, COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019, новая коронавирусная инфекция.

Таблица 5 
Средняя частота назначений прогностически значимой кардиоваскулярной фармакотерапии (%) 
больным с подтвержденным и неподтвержденным диагнозом COVID-19 в течение первого года 

постгоспитального наблюдения по данным всех случаев контакта с пациентами
Группа пациентов При выписке  

из стационара
(n=473) 

30-60 сут.
(n=440) 

6 мес.
(n=424) 

12 мес.
(n=406) 

р
для тренда

Подтвержденный диагноз COVID-19 64,7 52,4 56,8 58,1 0,089
Не подтвержденный диагноз COVID-19 53,7 27,4 38,9 43,2 0,437
p 0,154 0,009 0,054 0,124

Примечание: COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019, новая коронавирусная инфекция.

Таблица 6 
Средняя частота назначений прогностически значимой кардиоваскулярной фармакотерапии (%) 

больным с подтвержденным и неподтвержденным диагнозом COVID-19 
 в течение первого года постгоспитального наблюдения только у выживших пациентов  

с наличием данных на все сроки наблюдения
Группа пациентов При выписке  

из стационара
(n=399)

30-60 сут.
(n=400)

6 мес.
(n=409)

12 мес.
(n=415)

р
для тренда

Подтвержденный диагноз COVID-19 65,0 53,1 57,7 58,0 0,099
Не подтвержденный диагноз COVID-19 63,5 30,1 42,5 43,2 0,254
p 0,875 0,021 0,114 0,126

Примечание: COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019, новая коронавирусная инфекция.
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казаниям, по сравнению с  исходной величиной 
(51,1%), была значимо меньше через 30-60  сут. 
(23,1%, р=0,005) и 6 мес. наблюдения (34,4%, р=0,04). 
Тренд снижения доли осуществленных назначений 
от должного в  течение года был значимым только 
для антикоагулянтной терапии при ФП (р=0,03), 
значимой динамики частоты назначения лекар-
ственных препаратов других групп не выявлено. 

Важно отметить, что в обеих группах при сопо-
ставлении средней частоты соблюдения должных 
назначений на всех сроках наблюдения, а также при 
сопоставлении этих показателей между группами 
не было выявлено значимых различий, за исключе-
нием этапа 30-60 сут. после выписки из стационара 
(таблицы 5 и 6). В обеих группах не обнаружено зна-
чимых трендов изменения качества кардиоваскуляр-
ной фармакотерапии с использованием двух методов 
(р для тренда). Это объясняется тем, что выражен-
ные изменения частоты должных лекарственных на-
значений имели место через 30-60 сут., а в последую-
щие сроки наблюдения значения данного показате-
ля существенно не различались.

Обсуждение
Изучение влияния COVID-19 на течение и воз-

никновение новых случаев ССЗ имеет, без сомне-
ния, важное научное и  практическое значение. 
Большой вклад в  понимание этой проблемы вно-
сят исследования, организованные по принципу 
проспективных регистров. Результаты таких иссле-
дований свидетельствуют о  наличии долговремен-
ных негативных последствий COVID-19 более чем 
у  половины госпитализированных пациентов [6]. 
Даже через год после перенесенного COVID-19 со-
храняется повышенный риск возникновения ССЗ, 
включая МИ, аритмии, ИБС, перикардит, мио-
кардит, ХСН и  тромбоэмболическую болезнь. [7]. 
По данным регистра АКТИВ (Анализ динамики 
Коморбидных заболеваний у  пациенТов, перенес-
шИх инфицироВание SARS-CoV-2) для пациентов, 
перенесших COVID-19, в  первые полгода после 
госпитализации характерны длительное сохране-
ние симптомов и  частая повторная обращаемость 
за внеплановой медицинской помощью, включа-
ющая повторные госпитализации. Наиболее ча-
стыми причинами внепланового обращения за ме-
дицинской помощью были неконтролируемая АГ 
и  дестабилизация хронической ИБС и/или деком-
пенсация сахарного диабета 2 типа [9]. Кроме того, 
в  этом исследовании было четко продемонстриро-
вано, что наибольший уровень летальности наблю-
дался в  первые 3 мес. в  группе пациентов с  ХСН 
II-IV функционального класса, а также у пациентов 
с  ССЗ и  онкологическими заболеваниями [9]. Та-
ким образом, наличие факторов сердечно-сосудис
того риска или ССЗ, как ранее существовавших, так 
и  новых, связаны с  неблагоприятным прогнозом.

Полученные в  многочисленных исследовани-
ях данные убедительно свидетельствуют о  том, что 
пациенты с  ССЗ, перенесшие COVID-19, даже по-
сле выписки из стационара нуждаются в  тщатель-
ном длительном наблюдении в  амбулаторных ус-
ловиях. Приоритетность длительного наблюдения 
может рассматриваться как обязательное условие 
для пациентов с  высоким риском осложнений по-
сле COVID-19, в  частности пациентов с  тяжелым 
течением острого COVID-19 и/или требовавших 
лечения в  отделении интенсивной терапии [12]. 
Безусловно, рассматривать факторы, влияющие на 
течение постгоспитального периода и прогноз у та-
ких пациентов, невозможно без оценки качества 
кардиоваскулярной терапии как на догоспитальном 
этапе, так и после выписки из стационара.

Следует отметить, что оценке качества про-
водимой медикаментозной терапии у  перенесших 
COVID-19 пациентов в  научной литературе уделя-
ется недостаточно внимания. Имеющиеся данные 
свидетельствуют о тенденции к ухудшению течения 
АГ и  ИБС при COVID-19, что, по крайней мере, 
отчасти может быть обусловлено снижением привер-
женности АГТ [13]. В рамках проспективного регист
ра ТАРГЕТ-ВИП были получены данные о  том, 
что уже на этапе выписки из стационара качество 
медикаментозной терапии по поводу ССЗ было не-
достаточным, в  среднем, частота осуществления 
должных назначений составила 59,5%. 

Анализ полученных данных позволил выявить 
наиболее "уязвимый" для пациентов этап постгос
питального наблюдения — это 30-60 сут. после вы-
писки из стационара, когда частота назначения 
препаратов, влияющих на прогноз ССЗ, суще-
ственно снижалась. Это снижение было отмечено 
по многим позициям (т.е. препаратам), однако для 
АГТ, β-АБ и антикоагулянтов эти изменения носи-
ли статистически значимый характер. Безусловно, 
что факт снижения качества терапии, влияющей 
на прогноз у  пациентов с  ССЗ, не мог в  последу-
ющем не отразиться на течении и исходах этих за-
болеваний. 

В то же время, этот этап наблюдения характе-
ризуется возможным развитием так называемого 
"постковидного синдрома", под которым понима-
ют клинические проявления заболевания, сохраня-
ющиеся в  течение ≥4-12 нед. после перенесенного 
COVID-19 [14]. Данный синдром характеризуется 
разнообразием клинических проявлений, наибо-
лее частыми из которых являются немотивируемая 
тахикардия, аритмия, плохая переносимость физи-
ческой нагрузки, повышение артериального давле-
ния, кардиалгия, апатия и др. Не вызывает сомне-
ния, что именно в  этот период терапия пациентов 
с ССЗ должна быть максимально приближена к оп-
тимальным показателям. Однако в условиях реаль-
ной клинической практики был продемонстриро-
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ван определенный "провал" в качестве медикамен-
тозной терапии пациентов с ССЗ, в т.ч. назначения 
препаратов, которые могли бы уменьшить проявле-
ния этого синдрома. 

Выраженное снижение частоты назначения 
антикоагулянтов при ФП у  постковидных пациен-
тов через 30-60 сут., 6 и  12 мес. после выписки из 
стационара было в  значительной степени обуслов-
лено тем, что тяжелое течение COVID-19 является 
дополнительным показанием к  антикоагулянтной 
терапии в  течение первого месяца постгоспиталь-
ного периода1.

Что касается применения двух методов вы-
числения среднего значения частоты должных на-
значений в  группах пациентов, то необходимо от-
метить следующее. При использовании подхода 
с  определением процентного отношения суммар-
ного числа осуществленных и должных назначений 
отражается совокупный дефицит необходимых на-
значений в  целом по группе. При использовании 
второго метода отношение числа осуществленных 
и  должных назначений осуществляется сначала 
для каждого пациента, а затем усредняется, что по-
зволяет учитывать его индивидуальные особенно-
сти (число заболеваний, показаний и назначений). 
В  целом оптимальным можно считать сочетание 
двух методов оценки, дополняющих друг друга. Та-
ким образом, оценка динамики частоты должных 
медикаментозных назначений по поводу ССЗ у па-
циентов после госпитального лечения по поводу 
COVID-19 c использованием двух различных под-
ходов показала сходные результаты, дополняющие 
друг друга, что делает более обоснованным заклю-
чение, о целесообразности комплексного примене-
ния обоих подходов, каждый из которых имеет свои 
преимущества и ограничения.

Ограничения исследования. В работе проанали-
зирована информация о  кардиоваскулярной фар-
макотерапии и возникновении новых случаев ССЗ, 
полученная на основании телефонного контак-

та с пациентом. Группа пациентов с ССЗ и не под-
твержденным диагнозом COVID-19 была относи-
тельно небольшой, как и соответствующее число со-
бытий за период наблюдения в течение первого года.

Заключение 
По данным регистра ТАРГЕТ-ВИП у  больных 

с  ССЗ в  течение первого года наблюдения после 
госпитального лечения по поводу COVID-19 выяв-
лено значимое снижение частоты должного назна-
чения АГТ при АГ и, в наибольшей степени, анти-
коагулянтов при ФП. Средняя частота назначения 
должной кардиоваскулярной фармакотерапии 
через 30-60 сут. и  6 мес. наблюдения была значи-
мо ниже, чем при выписке из стационара. Выше-
указанные изменения качества медикаментозной 
терапии ССЗ за период наблюдения пациентов 
после COVID-19 были выявлены как при оценке 
всех имевшихся данных за период наблюдения, так 
и при анализе данных только у выживших пациен-
тов с  наличием информации на все определенные 
в  протоколе сроки оценки качество фармакотера-
пии. При сопоставлении групп пациентов с  под-
твержденным и  не подтвержденным диагнозом 
COVID-19 выявлены более высокая частота ХСН 
на этапе выписки из стационара у  лиц с  непод-
твержденной коронавирусной инфекцией, а  также 
более высокая средняя частота соблюдения долж-
ной кардиоваскулярной фармакотерапии у  паци-
ентов с  подтвержденным диагнозом COVID-19 на 
30-60 сут. после выписки из стационара. Представ-
ляется целесообразным не прекращать наблюдение 
пациентов в регистре с целью получения дополни-
тельных данных о динамике качества кардиоваску-
лярной фармакотерапии на более отдаленных эта-
пах наблюдения.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье. 
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Реактогенность различных схем вакцинации против 
COVID-19
Драпкина О. М., Бернс С. А., Горшков А. Ю., Рыжакова Л. Н., Жданова О. В., 
Чащин М. Г., Литинская О. А. 
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России, 
Москва, Россия

В период распространения все большего количества новых штам-
мов SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2, 
коронавирус 2, вызывающий тяжелый острый респираторный ди
стресс-синдром) крайне важна не только оценка иммуногенности 
и эффективности, но и безопасности различных комбинаций вакцин 
против вируса SARS-CoV-2. В результате применения вакцин ожида-
емо с различной частотой могут возникать чрезмерные иммуноло-
гические реакции и связанные с ними признаки и симптомы.
Цель. Сравнительная оценка реактогенности различных (гете-
рологичных и  гомологичных) схем вакцинации против COVID-19 
(COronaVIrus Disease 2019, новая коронавирусная инфекция) 
в рамках проспективного наблюдательного исследования.
Материал и  методы. У  лиц в  возрасте ≥18 лет при отсутствии 
противопоказаний к  вакцинации использовали два вида вакцин 
при первичной вакцинации и  ревакцинации: Гам-КОВИД-Вак 
и  КовиВак: группа I (n=97)  — Гам-КОВИД-Вак на каждом эта-
пе первичной и  повторной вакцинации; группа II (n=7)  — Гам-
КОВИД-Вак на каждом этапе первичной вакцинации, КовиВак 
на каждом этапе повторной вакцинации; группа III (n=42)  — 
КовиВак на каждом этапе первичной вакцинации, Гам-КОВИД-
Вак на каждом этапе повторной вакцинации; группа IV (n=38) — 
КовиВак на каждом этапе первичной и  повторной вакцинации. 
Всем участникам в динамике определяли уровень IgG к рецептор-
связывающему домену поверхностного гликопротеина S (spike) 
коронавируса SARS-CoV-2 и  Т-клеточный иммунитет (Т-СПОТ) 
к SARS-CoV-2. Для контроля состояния плазменного гемостаза ис-
пользовали метод динамической тромбофотометрии (воссоздание 
пространственного процесса образования сгустка от стенки сосу-
да). Оценивали локальные и  системные нежелательные явления.
Результаты. Количество вакцинированных лиц с  наличием по-
вышения температуры тела выше 37 С после 1 этапа ревакци-
нации было значимо (p<0,05) больше в  группе I  — 37,5% и  группе 
II  — 57,1% по сравнению с  вакцинированными лицами, относящи-

мися к  IV группе. При этом после 2 этапа ревакцинации в  целом 
отмечен меньший процент вакцинированных с  наличием гипер-
термии. В I группе вакцинированных отмечен больший процент лиц 
(22,9%), жалующихся на появление слабости после I этапа ревак-
цинации по сравнению с  вакцинированными лицами IV группы  — 
5,2%. Отмечено увеличение скорости роста фибринового сгустка 
в III группе на этапе ревакцинации. 
Заключение. Применение различных схем ревакцинации (гомоло-
гичных и гетерологичных) не было сопряжено с развитием серьез-
ных нежелательных явлений. Возникшие локальные и  системные 
реакции были кратковременны, и не потребовали госпитализации. 
Отмечены более выраженные системные реакции в  виде кратко-
временного повышения температуры и  появления слабости при 
использовании вакцины Гам-КОВИД-Вак. За время наблюдения 
случаев артериального или венозного тромбоза зарегистрировано 
не было. 
Ключевые слова: SARS-CoV-2, вакцинация, ревакцинация, реак-
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Reactogenicity of various COVID-19 vaccination regimens
Drapkina O. M., Berns S. A., Gorshkov A. Yu., Ryzhakova L. N., Zhdanova O. V., Chaschin M. G., Litinskaya O. A.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, Moscow, Russia

During the spread of an increasing number of new variants of Severe 
Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2 (SARS-CoV-2), it is extre
mely important not only to assess the immunogenicity and efficacy, but 

also the safety of various combinations of vaccines. Excessive immune 
response and associated signs and symptoms may occur with varying 
frequency as expected from the use of vaccines.
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ВОЗ  — Всемирная организация здравоохранения, НЯ  — нежелательные явления, САТУРН  — Сравнительная оценкА реактогенносТи и  иммУногенности гетеРологичных схем вакциНации против COVID-19, 
COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019 (новая коронавирусная инфекция), SARS-CoV-2 — Severe Acute Respiratory Syndrome-related CoronaVirus 2 (коронавирус 2, вызывающий тяжелый острый респираторный 
дистресс-синдром), Т-СПОТ — Т-клеточный иммунитет. 

Aim. To compare the reactogenicity of various (heterologous and 
homologous) vaccination regimens in a prospective observational 
study.
Material and methods. In individuals aged ≥18 years, in the absence 
of contraindications to vaccination, two types of vaccines were used at 
primary vaccination and revaccination: Gam-COVID-Vac and CoviVac: 
group I (n=97) — Gam-COVID-Vac at each stage of primary and booster 
vaccination ; group II (n=7) — Gam-COVID-Vck at each stage of primary 
vaccination, CoviVac at each stage of revaccination; group III (n=42) — 
CoviVac at each stage of primary vaccination, Gam-COVID-Vac at each 
stage of revaccination; group IV (n=38)  — CoviVac at each stage of 
primary and secondary vaccination. In all participants, the dynamics of 
IgG to SARS-CoV-2 spike glycoprotein receptor-binding domain and 
T-cell immunity to SARS-CoV-2 were determined over time. To control 
the plasma hemostasis, the method of dynamic thrombophotometry 
was used. Local and systemic adverse events were assessed.
Results. The number of vaccinated individuals with a rise in body 
temperature above 37 C after the 1st stage of revaccination was 
significantly (p<0,05) more in group I (37,5%) and group II (57,1%) 
compared with vaccinated persons of IV group. At the same time, 
after the 2nd stage of revaccination, in general, a smaller percentage 
of vaccinated persons with hyperthermia was noted. In group I, a 
higher percentage of persons (22,9%) complaining of the appearance 
of weakness after stage I of revaccination was noted compared to 
vaccinated persons of group IV  — 5,2%. An increase in the fibrin clot 
growth rate was noted in group III at the stage of revaccination.
Conclusion. The use of various revaccination schemes (homologous 
and heterologous) was not associated with the development of serious 

adverse events. The resulting local and systemic reactions were short-
lived and did not require hospitalization. More pronounced systemic 
reactions were noted in the form of a short-term fever and weakness 
when using the Gam-COVID-Vac. No cases of arterial or venous 
thrombosis were registered during the follow-up period.
Keywords: SARS-CoV-2, vaccination, revaccination, reactogenicity, 
COVID-19, thrombodynamic test.
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Введение
Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) 

11.02.2020г присвоила официальное название ин-
фекции, вызванной новым коронавирусом,  — ко-
ронавирусная болезнь 2019 (Coronavirus disease 2019, 

COVID-19). Международный комитет по таксоно-
мии вирусов 11.02.2020г озвучил официальное назва-
ние возбудителя инфекции — коронавирус 2 тяже-
лого острого респираторного синдрома (Severe Acute 
Respiratory Syndrome-related CoronaVirus 2, SARS-

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Применение вакцин может сопровождаться чрез
мерными иммунологическими реакциями и свя-
занными с ними симптомами. В настоящее вре-
мя данных о реактогенности применяемых схем 
вакцинации против SARS-CoV-2 недостаточно. 

Что добавляют результаты исследования?
• � Лихорадка и  слабость характерны для вакци-

нированных гомологичной схемой препаратом 
Гам-КОВИД-Вак. 

• � Вакцинация Гам-КОВИД-Вак и КовиВак не ока-
зывает значимого влияния на показатели сверты-
ваемости крови.

• � В  ходе исследования не было выявлено ни од-
ного случая миокардита, перикардита, либо по-
вреждения печени на протяжении 2-месячного 
периода наблюдения.

Key messages
What is already known about the subject?

• � The use of vaccines may be accompanied by ex
cessive immune response and related symptoms. 
Currently, data on the reactogenicity of the applied 
SARS-CoV-2 vaccination regimens are insufficient.

What might this study add?
• � Fever and weakness are characteristic of those vac

cinated with the homologous Gam-COVID-Vac re
gimen.

• � Vaccination with Gam-COVID-Vac and CoviVac 
has no significant effect on blood clotting para
meters.

• � There were no cases of myocarditis, pericarditis, 
or liver injury during the 2-month follow-up period.
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предложено называть "вакциноиндуцированной 
иммунной тромботической тромбоцитопенией" [2]. 

В настоящее время существуют два основных 
режима бустерной вакцинации: гомологичный, при 
котором первичную и повторную вакцинацию про-
водят вакцинами одного типа, и  гетерологичный, 
когда вакцинацию выполняют вакцинами разных 
типов с различающимся механизмом действия3.

Цель исследования — в рамках проспективно-
го наблюдательного исследования сравнительная 
оценка реактогенности различных (гетерологич-
ных и  гомологичных) схем ревакцинации против 
COVID-19. 

Материал и методы
Представленная работа демонстрирует результа-

ты продолжающегося в  настоящее время на базе ФГБУ 
"Национальный медицинский исследовательский центр 
терапии и  профилактической медицины" Минздрава 
России исследования САТУРН (Сравнительная оцен-
кА реактогенносТи и  иммУногенности гетеРологичных 
схем вакциНации против COVID-19); государственное 
задание № 122013100211-8. Использовались два вида вак-
цин при первичной вакцинации и ревакцинации: Гам-
КОВИД-Вак и КовиВак.

КовиВак  — вакцина против COVID-19 на основе 
инактивированного вируса  — содержит антиген инак-
тивированного коронавируса SARS-CoV-2 (штамм 
AYDAR-1, инактивирован β-пропиолактоном).

Гам-КОВИД-Вак состоит из двух компонентов (двух 
векторов). Компонент 1 содержит рекомбинантные аде-
новирусные частицы 26 серотипа, в которых содержится 
ген белка S вируса SARS-CoV-2. Компонент 2  — адено-
вирусные рекомбинантные частицы 5 серотипа, которые 
содержат ген белка S вируса SARS-CoV-24.

Критерии включения: возраст ≥18; отсутствие про-
тивопоказаний к  вакцинации; проживание в  Москве 
и  Московской области; подписание информированного 
согласия.

Критерии исключения/невключения: наличие проти-
вопоказаний к  вакцинации; перенесенная ранее новая 
коронавирусная инфекция; предшествовавшая вакцина-
ция против вируса SARS-CoV-2; отказ от участия в иссле-
довании.

В данном исследовании запланировано проведе-
ние пяти визитов: Визит 1 (исходный  — I этап первич-
ной вакцинации), Визит 2 (14/21 день — II этап первич-
ной вакцинации), Визит 3 (I этап ревакцинации — через 
6  мес. после введения первого компонента при первич-

3	 WHO. Interim statement on booster doses for COVID-19 vaccination 
2021. https://www.who.int/news/item/22-12-2021-interim-
statement-on-booster-doses-for-covid-19-vaccination---Update-
22-December-2021 (12 April 2022).

4	 Регистрационное удостоверение ЛП-006395 от 11.08.2020 Гам-
КОВИД-Вак Комбинированная векторная вакцина для профи-
лактики коронавирусной инфекции, вызываемой вирусом SARS-
CoV-2 (Филиал "Медгамал" ФГБУ "НИЦЭМ им. Н. Ф. Гамалеи" 
Минздрава России). https://grls.rosminzdrav.ru/InstrImg/0001460
267/0000615293/%D0%9B%D0%9F006423[2020]_0.pdf (16 Marth 
2021).

CoV-2). 11.03.2020г ВОЗ объявила о начале пандемии 
COVID-191. Пандемия коронавирусной инфекции, 
вызванной вирусом SARS-CoV-2 (COVID-19), про-
должается уже >2 лет, и по состоянию на 28.10.2022г 
было зарегистрировано >620 млн подтвержденных 
случаев заболевания COVID-19 2.

Единственным способом специфической про-
филактики коронавирусной инфекции служит вак-
цинация против вируса SARS-CoV-2. В  настоящее 
время в  Российской Федерации зарегистрирова-
ны следующие вакцины против COVID-19: век-
торные, вакцины на основе пептидных антигенов 
("ЭпиВакКорона", "АВРОРА-КоВ"), вакцина коро-
навирусная инактивированная цельновирионная 
("КовиВак") и  вакцина субъединичная рекомби-
нантная ("Конвасэл")1.

Первой в  мире зарегистрированной вакци-
ной для профилактики COVID-19 стала векторная 
вакцина "Гам-КОВИД-Вак", и  в  настоящее время 
в  России наиболее многочисленная группа вакцин 
относится именно к векторным вакцинам — "Гам-
КОВИД-Вак-Лио", "Спутник Лайт", "Гам-КОВИД-
Вак-М", "Гам-КОВИД-Вак"  — капли назальные, 
"Салнавак" — капли назальные.

Накопленный опыт вакцинальной кампании 
демонстрирует, что преодоление таких проблем, 
как снижение эффективности вакцин в отношении 
новых вариантов вируса, а также прогрессирующее 
уменьшение поствакцинального иммунитета с  те-
чением времени, возможно благодаря бустерной 
вакцинации (ревакцинации) [1]. В  период распро-
странения все большего количества новых штам-
мов SARS-CoV-2 крайне важна не только оценка 
иммуногенности и эффективности различных ком-
бинаций вакцин, но и  их безопасности. В  резуль-
тате применения вакцин ожидаемо с  различной 
частотой могут возникать чрезмерные иммуно-
логические реакции и  связанные с  ними призна-
ки и  симптомы, включая лихорадку и  боль в  руке 
в месте инъекции. Способность вакцины вызывать 
такого рода реакции носит название реактогенно-
сти. В то же время общественность продолжает бес-
покоить риск развития поствакцинальных ослож
нений, возможно связанных с гипериммунным от-
ветом, в  частности тромботических осложнений. 
Так, периодически появляются сообщения о повы-
шенном риске тромбообразования среди вакцини-
рованных против COVID-19. В то же время, группа 
экспертов из Великобритании, Норвегии и  Герма-
нии опубликовала данные о  состоянии, которое 
1	 Министерство здравоохранения РФ "Временные методические 

рекомендации "Профилактика, диагностика и лечение новой ко-
ронавирусной инфекции (COVID-19)". Версия 16. https://static-0.
minzdrav.gov.ru/system/attachments/attaches/000/060/193/original/ 
ВМР_COVID-19_V16.pdf (18.08.2022)".

2	 WHO Coronavirus (COVID-19) Dashboard With Vaccination Data n.d. 
WHO. https://covid19.who.int/ (12 October 2022).
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ной вакцинации), Визит 4 (II этап ревакцинации), Визит 
5  — через 12 мес. после I этапа первичной вакцинации.

Исследуемые группы вакцинированных лиц:
Группа I (n=97)  — введение Гам-КОВИД-Вак на 

каждом этапе первичной и повторной вакцинации;
Группа II (n=7) — Гам-КОВИД-Вак на каждом эта-

пе первичной вакцинации, КовиВак на каждом этапе по-
вторной вакцинации; 

Группа III (n=42) — КовиВак на каждом этапе пер-
вичной вакцинации, Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе 
повторной вакцинации; 

Группа IV (n=38)  — введение КовиВак на каждом 
этапе первичной и повторной вакцинации.

На Визите 1 проводили получение письменного Ин-
формированного согласия, сбор анамнеза. Кроме того, 
на всех визитах запланирован сбор жалоб и  объектив-
ный осмотр всех участников, забор крови для проведения 
биобанкирования, иммунологического анализа: опреде-
ление уровня специфических антител к  гликопротеину 
SARS-CoV-2 IgG; определение уровня специфических 
антител к  гликопротеину SARS-CoV-2 IgM (качествен-
ный); определение уровня IgG к  рецептор-связывающе-
му домену поверхностного гликопротеина S (spike) ко-
ронавируса SARS-CoV-2); измерение температуры тела. 
Кроме того, на Визитах 1, 3 и 5 осуществляли забор крови 
для определения Т-клеточного иммунитета (Т-СПОТ) 
к SARS-CoV-2. 

На каждом Визите помимо рутинной коагулограм-
мы для контроля состояния плазменного гемостаза ис-
пользовали метод динамической тромбофотометрии 
(воссоздание пространственного процесса образования 
сгустка от стенки сосуда). С этой целью применяли диа-
гностическую лабораторную систему "Регистратор тром-
бодинамики Т-2" (ГемаКор, Россия). Оценивали такие 
параметры пространственно-временнóй динамики роста 
фибринового сгустка, как: задержка роста сгустка (Tlag), 
скорость роста сгустка (V), начальная (Vi) и  стационар-
ная скорости роста (Vst), размер сгустка через 30 мин 
(CS), а  также плотность сгустка (D) и  время появления 
спонтанных сгустков (Tsp) [3].

Все участники исследования имели возможность 
выбрать, какой вакциной прививаться. В  данной рабо-
те обсуждаются результаты, полученные на Визитах 3 и 4 
и последующем 2-месячном наблюдении за участниками 
исследования.

Проводили оценку следующих параметров безопас-
ности: общая частота всех нежелательных явлений (НЯ); 
частота локальных поствакцинальных реакций в  месте 
введения препарата (в  течение 7 дней после первичной 
и  повторной вакцинации: эритема в  месте инъекции; 
болезненность; отек; увеличение регионарных лимфати-
ческих узлов; уплотнение в  месте инъекции; зуд в  месте 
инъекции); частота системных поствакцинальных ре-
акций (в  течение 7 дней после первичной и  повторной 
вакцинации: повышение температуры тела, в т.ч. оценка 
выраженности лихорадки; озноб; ухудшение общего са-
мочувствия, недомогание; головная боль; головокруже-
ние; снижение аппетита; бессонница; тошнота, рвота, 
диспепсия; диарея; боль в  теле или мышечная слабость; 
потливость; боли в  суставах; боль в  животе; судороги; 
миалгия; увеличение регионарных лимфатических уз-
лов; изменения со стороны слизистых оболочек); частота 
локальных поствакцинальных реакций в  месте введения 

препарата в течение 21 дня после первичной и повторной 
вакцинации; частота системных поствакцинальных ре-
акций в  течение 42 дней после первичной вакцинации; 
частота токсических поствакцинальных осложнений 
(септические состояния, генерализованная инфекция); 
частота аллергических поствакцинальных осложнений 
(полиморфная сыпь, отек Квинке, артралгия, анафилак-
тический шок); частота неврологических поствакциналь-
ных осложнений (энцефалит, неврит, полиневрит). 

Проведение данного исследования осуществлялось 
в  соответствии с  Хельсинкской декларацией Всемирной 
медицинской ассоциации "Этические принципы прове-
дения медицинских исследований с  участием человека 
в  качестве субъекта исследования" от 1964г с  последую-
щими изменениями и дополнениями; Правилами надле-
жащей клинической практики Евразийского Экономиче-
ского Союза (утверждены Решением Совета Евразийской 
экономической комиссии от 03.11.2016г № 79); Приказом 
Минздрава РФ от 01.04.2016г №  200н "Об утверждении 
Правил надлежащей клинической практики"; Феде-
ральным законом Российской Федерации от 12.04.2010г 
№ 61-ФЗ "Об обращении лекарственных средств" (в  те-
кущей редакции), а  также руководящими документами 
ICH, в  т.ч. руководством E6 Good Clinical Practice (ICH 
E6 GCP). Перед включением в  исследование субъекту 
предоставлялась письменная информация и устное разъ-
яснение о целях, задачах и методах проведения исследо-
вания, а также об ожидаемой пользе и возможном риске, 
связанными с  участием в  исследовании. Кроме того, 
субъекты были поставлены в  известность о  доброволь-
ном характере участия в исследовании и о том, что субъ-
ект имеет право отказаться от участия в  исследовании 
в любой момент, и что этот отказ не повлияет на качество 
предоставляемой ему медицинской помощи. 

В общей группе вакцинированных отмечено прак-
тически одинаковое количество мужчин и женщин — 91 
(51%) и 93 (49%), соответственно. Распределение по воз-
расту показало наибольший процент лиц молодого (48%) 
и  среднего возраста (36%). Лица пожилого возраста со-
ставили 12%, старческого  — 4%, средний возраст  — 45 
[37-54] лет. У 39% вакцинированных лиц отмечена избы-
точная масса тела и у 23% — ожирение, курили 18% вак-
цинированных. Патология органов дыхания имела место 
у 8%, органов пищеварения — у 21%, сердечно-сосудис
той системы — у 29% вакцинированных лиц.

Клиническая характеристика участников исследова-
ния, получавших различные схемы ревакцинации против 
вируса SARS-CoV-2, представлена в  таблице 1. Исследу-
емые группы статистически значимо не различались по 
таким представленным параметрам, как пол, возраст, ин-
декс массы тела. 

Для статистической обработки результатов при-
меняли программы IBM SPSS v. 24 и  MedCalc v. 20.104. 
Переменные представлены в  виде медианы (Me) и  ин-
терквартильного размаха (Q25; Q75), для долей и  частот 
данные представлены в  процентах. Количественные по-
казатели оценивались на предмет соответствия нормаль-
ному распределению с помощью критерия Шапиро-Уил-
ка. Для сравнения количественных переменных в  двух 
группах использовался критерий U-Манна-Уитни, в трех 
и  более группах  — критерий Краскела-Уоллиса. Каче-
ственные переменные сравнивались с  помощью крите-
рия χ2. Для анализа повторных измерений, связанных 
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с  одним и  тем же индивидуумом, использовался крите-
рий Фридмана. Уровень значимости различий считался 
достоверным при p<0,05.

Результаты
В таблице 2 представлено количество вакцини-

рованных лиц с  наличием/отсутствием гипертер-
мии на I и  II этапах ревакцинации против вируса 
SARS-CoV-2. Продемонстрировано, что количество 
вакцинированных лиц с наличием повышения тем-
пературы тела >37 С после I этапа ревакцинации 
было значимо (p<0,05) больше в группе I (введение 
Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе первичной и по-
вторной вакцинации)  — 37,5% и  группе II (Гам-
КОВИД-Вак на каждом этапе первичной вакцина-
ции, КовиВак на каждом этапе повторной вакци- 
нации) — 57,1% по сравнению с вакцинированны-
ми лицами, относящимися к  IV группе (введение 
КовиВак на каждом этапе первичной и  повторной 
вакцинации). При этом после II этапа ревакцина-
ции в  целом отмечен меньший процент вакцини-
рованных с  наличием гипертермии. Достоверных 
различий между исследуемыми группами не было.

При оценке количества вакцинированных лиц 
с  наличием локальных реакций в  месте инъекции 
вакцины достоверных различий между исследуе-
мыми группами не получено.

В исследуемых группах вакцинированных лиц 
после I и II этапа ревакцинации был проведен ана-
лиз НЯ (таблица 3). Выявлены значимые (p<0,05) 

различия лишь в I группе вакцинированных (введе-
ние Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе первичной 
и повторной вакцинации), в которой отмечена бо-
лее высокая доля лиц (22,9%), жалующихся на по-
явление слабости после I этапа ревакцинации по 
сравнению с  вакцинированными лицами IV груп-
пы (введение КовиВак на каждом этапе первичной 
и повторной вакцинации) — 5,2%.

В таблице 4 и 5 представлены результаты дина-
мики ряда параметров интегральной оценки плаз-
менного гемостаза (плотности (D) и скорости роста 
(V) фибринового сгустка) у  вакцинированных лиц 
разными типами вакцин. 

Как свидетельствуют результаты (таблица 4), 
достоверных различий по динамике плотности (D) 
фибринового сгустка у  ревакцинированных раз-
ными схемами вакцинации не выявлено. В  I и  II 
группах отмечалась лишь тенденция к  увеличению 
плотности фибринового сгустка, а в III и IV — тен-
денция к  уменьшению, однако все значения не 
выходили за пределы референсных величин. От-
носительно динамики скорости роста фибрино-
вого сгустка у  вакцинированных разными типами 
вакцин получены значимые (p<0,0001) различия 
в III группе вакцинированных (КовиВак на каждом 
этапе первичной вакцинации, Гам-КОВИД-Вак на 
каждом этапе повторной вакцинации)  — отмечено 
увеличение этого показателя от I этапа ревакци-
нации ко II этапу, причем величина V выходила за 
пределы референсных значений (30,80 мкм/мин).

Таблица 1 
Клиническая характеристика групп участников исследования 

Параметры Группы вакцинированных p
I группа
n=97

II группа
n=7

III группа
n=42

IV группа
n=38

Пол: муж., n (%) 55 (56,7) 3 (42,9) 18 (42,9) 15 (39,5) >0,05
Возраст, лет 47,0 [37,0; 54,0] 49,0 [46,5; 56,0] 44,5 [37,2; 58,0] 43,0 [36,2; 53,0] >0,05
Масса, кг 82 [70; 92] 75 [67; 79,5] 80 [68,25; 89,75] 79,75 [66; 90] >0,05
Рост, см 174 [166; 180] 168 [166; 171] 171 [164; 178] 172 [168; 179] >0,05
Индекс массы тела, кг/м2 26,6 [23,9; 29,4] 26,35 [24,31; 27,9] 26,01 [23,36; 29,26] 26,68 [23,17; 31,42] >0,05

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; p — уровень значимости.

Таблица 2 
Количество вакцинированных с наличием/отсутствием  

повышения температуры тела на 3 и 4 Визитах
Повышение температуры тела Группы вакцинированных

Визит 3
I II III IV

Да, n (%) 36 (37,5)* 4 (57,1)** 10 (25,0) 2 (5,3)
Нет, n (%) 60 (62,5) 3 (42,9) 30 (75,0) 36 (94,7)

Визит 4
Да, n (%) 6 (28,6) 1 (16,7) 7 (31,8) 3 (8,3)
Нет, n (%) 15 (71,4) 5 (83,3) 15 (68,2) 33 (91,7)

Примечание: * — p(I-IV)<0,05; ** — p(II-IV)<0,05.
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Обсуждение
При анализе влияния на организм человека 

вакцинации и  особенно ревакцинации против ви-
руса SARS-CoV-2 крайне важны не только данные 
об эффективности доступных в  настоящее время 
вакцин, но и  тщательная оценка их профиля без-
опасности.

В апреле 2022г в журнале JAMA Cardiology бы-
ли опубликованы результаты широкомасштабного 
исследования, в котором приняли участие 23,1 млн 
жителей Дании, Финляндии, Норвегии и  Шве-
ции в возрасте от 12 лет. Основной целью исследо-
вания стало определение связи вакцинации против 
SARSCoV-2 с  риском возникновения миокарди-
та и  перикардита в  зависимости от  типа вакцины, 
количества введенных доз, пола и  возраста участ-
ников. Изучались исходы после введения одного 
из 4-х видов вакцин против SARS-CoV-2: BNT162b2 
(Pfizer-BioNTech), mRNA-1273 (Moderna), AZD1222 
(AstraZeneca) и  Ad26.COV2.S (Janssen). У  мужчин 
и  женщин, получивших два компонента вакцины 
BNT162b2 или mRNA-1273, вторая доза была ассо-
циирована с более высоким риском развития мио

кардита. При этом миокардит чаще развивался по-
сле второй дозы mRNA-1273, чем после второй дозы 
BNT162b2, а самым высоким риск был среди муж-
чин от 16 до 24 лет. Авторы исследования указыва-
ют, что риск развития миокардита, связанный с вак-
цинацией против SARS-CoV-2, должен быть учтен 
и соотнесен с преимуществами этих вакцин [4].

Результаты еще одного крупного исследования 
свидетельствуют об отсутствии повышения риска 
острого повреждения печени после вакцинации 
против COVID-19. Исследователи оценивали раз-
витие острого повреждения печени в  течение пер-
вых 56 дней после второй дозы вакцины BNT162b2 
или CoronaVac. По сравнению с  невакцинирован-
ными лицами вакцинация не ассоциировалась 
с  повышением риска острого повреждения печени 
ни после первой, ни после второй дозы BNT162b2 
или CoronaVac. Все случаи острого повреждения 
печени после вакцинации были несерьезными 
и нелетальными [5].

В проводимом нами исследовании в  ходе ре-
вакцинации не было выявлено ни одного случая 
миокардита, перикардита, либо повреждения пече-

Таблица 3 
Количество вакцинированных с наличием НЯ после вакцинации 

Визиты 3 Визит 4 Визит
Группы вакцинированных Группы вакцинированных

Состояние в поствакцинальном периоде I II III IV I II III IV
Слабость, n (%) 22 (22,9)* 0 4 (10,0) 2 (5,2) 2 (9,5) 0 1 (4,5) 4 (11,1)
Головная боль, n (%) 10 (10,4) 1 (14,3) 2 (5,0) 6 (15,8) 1 (4,8) 0 3 (13,6) 1 (2,7)
Миалгии, n (%) 7 (7,3) 0 1 (2,5) 1 (2,6) 1 (4,8) 1 (16,6) 0 3 (8,3)
Озноб, n (%) 3 (3,1) 0 0 1 (2,6) 0 0 0 0

Примечание: *p(I-IV)<0,05 — на 3 Визите.

Таблица 4 
Динамика плотности (D) фибринового сгустка 

 у вакцинированных разными типами вакцин (норма — 15000-32000 усл. ед.)
Исследуемые группы 3 Визит 4 Визит p
I 23163,0 [20946,5; 24801,9] 24022,5 [22535,5; 26529,7] >0,05
II 25984,8 [23551,9; 26831,0] 26258,8 [25505,4; 26918,6] >0,05
III 24414,0 [22075,8; 26621,0] 23485,5 [21928,0; 24641,0] >0,05
IV 23018,1 [20645,1; 25105,7] 22890,8 [20873,6; 24563,8] >0,05

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; p — уровень значимости.

Таблица 5 
Динамика скорости (V) роста фибринового сгустка  

у вакцинированных разными типами вакцин (норма — 20,0-29,0 мкм/мин)
Исследуемые группы 3 Визит 4 Визит p
I 27,38 [25,50; 29,90] 27 [25,85; 29,48] >0,05
II 27,82 [26,94; 28,39] 28,53 [25,18; 30,16] >0,05
III 27 [25,15; 32,2] 30,80 [26,12; 34,15] <0,0001
IV 25,49 [24,30; 28,26] 25,82 [23,80; 28,75] >0,05

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; p — уровень значимости.
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ни на протяжении в  среднем 2-месячного наблю-
дения. Abou Saleh I, et al. (2022) также показали, 
что вакцинация против SARS-CoV-2 у  пациентов 
с острым миокардитом в анамнезе не связана с рис
ком рецидива миокардита или серьезными побоч-
ными эффектами [6].

Профиль безопасности вакцины BNT162b2 ха-
рактеризовался кратковременной болью от слабой 
до умеренной в  месте инъекции, утомляемостью 
и головной болью. Частота серьезных НЯ была низ-
кой и  аналогичной в  группах вакцинированных 
и плацебо [7, 8].

Систематический анализ, включивший обзор 11 
исследований вакцинированных лиц против вируса 
SARS-CoV-2, выявил, что в  основном реакции на 
фоне вакцинации от COVID-19 были от легкой до 
умеренной степени тяжести, и при этом нивелиро-
вались в течение 3-4 дней. Наиболее часто встреча-
лись такие локальные реакции, как боль, отек и ги-
перемия в месте инъекции. К системным реакциям 
относили астению, лихорадку, миалгию и головную 
боль [9]. В  исследовании Ad26.COV2.S оценивали 
эффективность и безопасность вакцины в подгруп-
пе пациентов >60 лет (14672 человек). Установлено, 
что эффективность вакцины была несколько ниже, 
а местные и системные поствакцинальные реакции 
возникали реже, чем у  пациентов более молодого 
возраста [10].

В исследованиях вакцин BNT162b2, мРНК1273 
в подгруппе пациентов >65 лет (>7 тыс. человек) эф-
фективность вакцинации была сопоставима с  эф-
фективностью в общей группе для обоих исследова-
ний, а местные и системные НЯ также реже встреча-
лись в старших возрастных категориях [11, 12]. 

В обзоре исследований вакцин от COVID-19, 
зарегистрированных на территории Европейского 
союза, наиболее частые побочные эффекты вклю-
чали локальные реакции в  виде болезненности 
и  эритемы места инъекции с  последующими не-
специфическими системными эффектами (миал-
гия, озноб, утомляемость, головная боль и лихорад-
ка), которые быстро разрешались [13].

В ходе наблюдения за вакцинированными 
лицами в  исследовании САТУРН продемонстри-
ровано, что значимо чаще встречались такие си-
стемные реакции, как лихорадка и  слабость у  вак-
цинированных после I этапа ревакцинации при 
использовании гомологичной схемы (введение 
Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе первичной и по-
вторной вакцинации) и лихорадка — в случае при-
менения гетерологичной схемы (Гам-КОВИД-Вак 
на каждом этапе первичной вакцинации, КовиВак 
на каждом этапе повторной вакцинации) по срав-
нению с  вакцинированными гомологичной схе-
мой с  использованием КовиВака на каждом этапе 
первичной и повторной вакцинации. Достоверных 
различий по частоте развития местных реакций 

у  лиц при использовании разных схем ревакцина-
ции получено не было.

Еще одна проблема, которая широко обсуж-
дается при вакцинации и  ревакцинации против 
COVID-19, это развитие тромботических событий. 
После применения векторных вакцин ChadOx1 
nCoV-19/AZD1222 (AstraZeneca) и  Ad26.COV2.S 
(Janssen/Johnson&Johnson) отмечались случаи раз-
вития тромбоза с  тромбоцитопенией по механиз-
му, схожему с  развитием гепарин-индуцированной 
тромбоцитопении, большинство из которых прои-
зошли у женщин в возрасте до 60 лет [14-16]. Однако 
частота развития подобных событий среди вакцини-
рованных была крайне низкой, а  причинно-след-
ственная связь остается неподтвержденной [14].

В Европе суммарно было зарегистрировано 30 
случаев преимущественно венозных тромбоэмбо-
лических событий среди ~5 млн вакцинированных 
ChAdOx1-S [17]. Li X, et al. (2022) количественно 
оценили сравнительный риск тромбоза с синдромом 
тромбоцитопении или тромбоэмболических ослож-
нений, связанных с использованием вакцин против 
COVID-19 на основе аденовируса, по сравнению 
с  вакцинами на основе мРНК в  странах Европы. 
В этом многонациональном исследовании наблюда-
лось общее увеличение риска тромбоцитопении на 
30% после первой дозы вакцины ChAdOx1-S, а так-
же тенденция к увеличению риска венозного тром-
боза с  синдромом тромбоцитопении после Ad26.
COV2.S по сравнению с BNT162b2 [18].

В рамках российского исследования СИРИУС 
(Состояние Иммунной системы и исходы у лиц, вак-
циниРованных протИв вирУСа SARS-CoV2) оцени-
вали влияние вакцин КовиВак и  Гам-КОВИД-Вак 
на показатели плазменного гемостаза при изучении 
параметров глобального теста тромбодинамики 
у  вакцинированных лиц. Было продемонстриро-
вано, что вакцинация КовиВак и Гам-КОВИД-Вак 
не оказывает статистически значимого влияния на 
свертываемость крови; более того, за время наблю-
дения не было зарегистрировано ни одного случая 
артериального или венозного тромбоза, также не 
было зарегистрировано ни одного случая развития 
серьезных НЯ [19].

В ходе исследования САТУРН у  ревакцини-
рованных разными схемами вакцинации проде-
монстрировано отсутствие достоверных различий 
касательно динамики плотности (D) фибринового 
сгустка, при этом динамика скорости роста фи-
бринового сгустка в  III группе вакцинированных 
(КовиВак на каждом этапе первичной вакцина-
ции, Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе повторной 
вакцинации) была значимо выше от I этапа ревак-
цинации ко II этапу. Однако стоит отметить, что 
величина V (30,80 мкм/мин) выходила за пределы 
референсных значений несущественно (норма  — 
20,0-29,0 мкм/мин); кроме того, полученные изме-
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нения требуют дальнейшего изучения и  сопостав-
ления с  клоттинговыми тестами, отражающими 
различные звенья гемостаза. Кроме того, за время 
наблюдения не было зарегистрировано ни одного 
случая артериального или венозного тромбоза. 

Заключение
Согласно полученным данным, применение раз-

личных схем ревакцинации (гомологичных и  гете-
рологичных) не было сопряжено с развитием серь- 
езных НЯ. Возникшие локальные и системные ре-
акции были кратковременны и  не потребовали 
госпитализации. Отмечены более выраженные си-

стемные реакции в  виде кратковременного повы-
шения температуры и появления слабости при ис-
пользовании вакцины Гам-КОВИД-Вак. За время 
наблюдения не были зарегистрированы случаи ар-
териального или венозного тромбоза. 

Безусловно, полученные данные требуют даль-
нейшего изучения и  осмысления в  ходе последую-
щего наблюдения за ревакцинированными лицами, 
включенными в исследование САТУРН.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Динамика уровня NT-proBNP у пациентов с синусовой 
тахикардией, перенесших новую коронавирусную 
инфекцию COVID-19
Подзолков В. И., Брагина А. Е., Тарзиманова А. И., Варгина Т. С., Огибенина Е. С., 
Шведов И. И., Быкова Е. Е., Иванников А. А.
ФГАОУ ВО "Первый Московский государственный медицинский университет им. И. М. Сеченова" Минздрава России (Сеченовский 
Университет). Москва, Россия

Цель. Оценить динамику концентрации N-концевого предшествен
ника мозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP) у  паци
ентов с  синусовой тахикардией, перенесших новую коронави
русную инфекцию COVID-19 (COronaVirus Disease 2019), на фоне 
лечения ивабрадином в  монотерапии или в  комбинации с  β-ад
реноблокаторами (БАБ) по сравнению с монотерапией БАБ.
Материал и методы. В рандомизированное сравнительное исследо-
вание были включены 90 пациентов, выписанных из стационара пос
ле острого периода COVID-19. Основная группа (n=60), получавшая 
в  дополнение к  стандартной терапии ивабрадин в  монотерапии или 
в сочетании с БАБ, контрольная (n=30), получавшая стандартную те-
рапию в сочетании с БАБ; срок наблюдения — 24 нед. Концентрацию 
NT-proBNP в  сыворотке крови определяли путем иммунофер-
ментного анализа на первом и  последнем визите (0 и  24 нед.). 
Статистическую обработку проводили с использованием програм-
мы STATISTICA 8.0. Уровень статистической значимости  — р<0,05.
Результаты. На фоне проводимого лечения отмечено достовер-
ное снижение частоты сердечных сокращений (ЧСС) и концентра-
ции NT-proBNP в обеих группах. Частота достижения максимально 
рекомендуемых доз БАБ составила: 9,1% в основной группе и 20% 
в  контрольной группе. Среди лиц с  недостижением максималь-
но рекомендуемых доз БАБ показатель ЧСС и  концентрация NT-
proBNP оказались достоверно выше в контрольной группе: 72 [66; 
75] vs 68 [66; 75] уд./мин (р=0,028) и  55,5 [47,3; 88,8] vs 43,3 [31,0; 
55,5] пг/мл, соответственно (р=0,041).
Заключение. Показано, что терапия ивабрадином и  БАБ способ-
ствует снижению уровня NT-proBNP на фоне уменьшения ЧСС у па-

циентов, перенесших новую коронавирусную инфекцию COVID-19, 
причем ивабрадин позволяет достичь более выраженного сниже-
ния ЧСС и  уровня NT-proBNP у  пациентов при недостижении ма
ксимально рекомендуемых доз БАБ.
Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, COVID-19, пост
ковидная тахикардия, синусовая тахикардия, ивабрадин, NT-proBNP, 
натриуретический пептид, ингибитор If-каналов клеток синоатри-
ального узла.
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Changes in NT-proBNP levels in patients with sinus tachycardia after COVID-19
Podzolkov V. I., Bragina A. E., Tarzimanova A. I., Vargina T. S., Ogibenina E. S., Shvedov I. I., Bykova E. E., Ivannikov A. A.
I. M. Sechenov First Moscow State Medical University. Moscow, Russia

Aim. To evaluate the changes of the N-terminal pro-brain natriuretic 
peptide (NT-proBNP) concentration in patients with sinus tachycardia 
after coronavirus disease 2019 (COVID-19) during ivabradine mono
therapy or in combination with β-blockers (BBs) compared to BB mono
therapy.

Material and methods. This randomized comparative study included 
90 patients discharged from the hospital after an acute period 
of  COVID-19. The main group (n=60) included patients who received 
ivabradine monotherapy or in combination with BB in addition 
to standard therapy, while the control group (n=30) — standard therapy 
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АД — артериальное давление, БАБ — β-адреноблокаторы, ДИ — доверительный интервал, ОШ — отношение шансов, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ХСН — хроническая сердечная не-
достаточность, ЧСС — частота сердечных сокращений, NT-proBNP — N-концевой фрагмент предшественника мозгового натрийуретического пептида, COVID-19 — COronaVirus Disease 2019 (новая 
коронавирусная инфекция).

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Коронавирусная инфекция COVID-19 неред-
ко сопровождается повышением N-концевого 
фрагмента предшественника мозгового натрий-
уретического пептида (NT-proBNP) и приводит 
к развитию постковидной тахикардии. 

• � Препаратами выбора при лечении синусовой 
тахикардии являются β-адреноблокаторы (БАБ) 
и ингибитор If-каналов клеток синоатриального 
узла ивабрадин.

Что добавляют результаты исследования?
• � Показано, что ивабрадин и  БАБ могут исполь-

зоваться для коррекции постковидной тахи-
кардии, что сопровождается снижением уровня 
NT-proBNP. 

• � Ивабрадин способствует более выраженному 
снижению частоты сердечных сокращений 
и уровня NT-proBNP у пациентов с постковид-
ной тахикардией и невозможностью титрования 
дозы БАБ до максимальной.

Key messages
What is already known about the subject?

• � COVID-19 is often accompanied by an increase in 
the N-terminal pro-brain natriuretic peptide (NT-
proBNP) and leads to the development of post-
COVID tachycardia.

• � Drugs of choice in the treatment of sinus tachy
cardia are β-blockers (BB) and the blocker of If-
channels of sinoatrial node cells ivabradine.

What might this study add?
• � It has been shown that ivabradine and BB can be used 

to correct post-covid tachycardia, which is accom
panied by a NT-proBNP decrease.

• � Ivabradine contributes to a more pronounced de
crease in heart rate and NT-proBNP levels in pa
tients with post-covid tachycardia and the inability 
to titrate the BB dose to the maximum.

in combination with BB. The follow-up period lasted 24 weeks. Serum 
NT-proBNP concentration was determined by enzyme immunoassay 
at the first and last visit (0 and 24 weeks). Statistical processing was 
performed using STATISTICA 8.0 software. The level of statistical 
significance was p<0,05.
Results. A significant decrease in heart rate (HR) and NT-proBNP 
concentration was noted in both groups. The achievement rate of 
maximum recommended BB doses was 9,1% in the main group and 
20% in the control group. Among individuals who did not achieve 
the maximum recommended doses of BB, the HR and NT-proBNP 
concentration were significantly higher in the control group as follows: 
72 [66; 75] vs 68 [66; 75] bpm (p=0,028) and 55,5 [47,3; 88,8] vs 43,3 
[31,0; 55,5] pg/ml, respectively (p=0,041).
Conclusion. We showed that therapy with ivabradine and beta-
blockers helps to reduce the level of NT-proBNP against the back
ground of HR decrease in patients after COVID-19, and ivabradine 
allows to achieve a more pronounced decrease in heart rate and 
NT-proBNP level in patients with failure to achieve the maximum re
commended BB doses.
Keywords: novel coronavirus infection, COVID-19, post-covid tachy
cardia, sinus tachycardia, ivabradine, NT-proBNP, natriuretic peptide, 
sinoatrial cell If channel blocker.
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Введение
Тяжелое течение новой коронавирусной ин-

фекции COVID-19 (CoronaVirus Disease 2019) обу-
словлено не только поражением легких, но и  сер-
дечно-сосудистой системы [1], в  т.ч. у  лиц с  уже 
имеющимися сердечно-сосудистыми заболевани-
ями (ССЗ) и  факторами риска их развития. Среди 
наиболее частых сердечно-сосудистых проявлений 

острого COVID-19 следует отметить синусовую та-
хикардию, которая регистрируется у  19,75% паци-
ентов, госпитализированных в стационар (95% до-
верительный интервал (ДИ): 17,35-22,15). При этом 
высокая частота сердечный сокращений (ЧСС) 
регистрируется с  одинаковой частотой у  пациен-
тов с артериальной гипертензией и без нее: 18,03% 
(95% ДИ: 14,92-21,14) и  21,91% (95% ДИ: 18,17-
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25,65), соответственно [2]. Помимо этого, синусо-
вая тахикардия является компонентом постковид-
ного состояния, при котором встречается с  часто-
той до 24% [3]. Именно поэтому предложен особый 
фенотип постковидного состояния — постковидная 
тахикардия [4]. В качестве механизмов ее развития 
предполагается вклад вирусной инфекции и  вос-
палительных реакций, аутоиммунных процессов, 
в  т.ч. затрагивающих компоненты вегетативной 
нервной системы, дисфункции автономной нерв-
ной системы, декондиционирования вследствие 
длительного постельного режима и  иммобилиза-
ции, которое может сопровождаться уменьшением 
массы миокарда левого желудочка и  ударного объ-
ема [2]. 

Одним из маркеров поражения миокарда при 
COVID-19 является повышение N-концевого фраг-
мента предшественника натрийуретического пеп-
тида (NT-proBNP). Показано, что увеличение его 
концентрации связано с повышением риска смерти 
(отношение шансов (ОШ) 1,28, 95% ДИ: 1,13-1,44) 
[5]. В качестве возможных механизмов повышения 
NT-proBNP при COVID-19 предлагаются повреж-
дение миокарда, нейрогуморальная активация, вос-
паление и  сердечно-сосудистое ремоделирование1. 
Помимо этого имеются данные о том, что сама си-
нусовая тахикардия >75 уд./мин связана со значи-
мым повышением уровня NT-proBNP [6].

Известно, что тахикардия >80 уд./мин пред-
ставляет собой фактор риска развития ССЗ у боль-
ных артериальной гипертензией наравне с  ожи-
рением и  дислипидемией2. Наличие синусовой 
тахикардии у  пациентов с  COVID-19 сопровожда-
ется достоверным увеличением риска смерти (ОШ 
1,248; 95% ДИ: 1,038-1,499; р=0,018), вероятности 
применения искусственной вентиляции легких 
(ОШ 1,451; 95% ДИ: 1,168-1,803; р<0,001) и пребы-
вания в  отделении реанимации и  интенсивной те-
рапии (ОШ 1,440; 95% ДИ: 1,166-1,778; р<0,001) [7]. 
Это поднимает вопрос необходимости коррекции 
данного состояния у  пациентов в  острой стадии 
COVID-19 и после перенесенной инфекции.

Рекомендации по лечению нефизиологической 
синусовой тахикардии предусматривают примене-
ние у  симптомных пациентов селективного инги-
битора If-каналов клеток синоатриального узла  — 
ивабрадина в виде монотерапии или в комбинации 
с  β-адреноблокаторами (БАБ) (уровень достовер-
ности доказательств 4, уровень убедительности 
1	 Abboud A, Januzzi J. Heart Failure Biomarkers in COVID-19. American 

College Of Cardiology. 2020. Washington, DC 20037: Available at 
https://www.acc.org/latest-in-cardiology/articles/2020/07/27/09/25/
heart-failure-biomarkers-in-covid-19. (30 Oct 2022).

2	 Arterial hypertension in adults. Clinical recommendations RCS, 2020. 
(In Russ.) Артериальная гипертензия у  взрослых. Клинические 
рекомендации РКО, 2020г. https://scardio.ru/content/Guidelines/
Clinic_rek_AG_2020.pdf. (30 Oct 2022).

рекомендации С) или монотерапии БАБ (уровень 
достоверности доказательств 5, уровень убедитель-
ности рекомендации С)3. Результаты применения 
ивабрадина у пациентов с постковидной синусовой 
тахикардией представлены нами ранее [8], а  также 
в  работе Jadhav K, et al. [3]. Авторами продемон-
стрирована эффективность ивабрадина по сравне-
нию с карведилолом на протяжении 7 сут. лечения 
в  отношении ЧСС и  качества жизни пациентов, 
выписанных из стационара после подтвержденного 
COVID-19. 

В связи с этим целью работы стала оценка дина-
мики концентрации NT-proBNP у пациентов с сину-
совой тахикардией, перенесших COVID-19, на фоне 
лечения ивабрадином в монотерапии или в комби-
нации с  БАБ по сравнению с  монотерапией БАБ.

Материал и методы
В рандомизированное сравнительное исследование 

были включены 90 пациентов, находившихся на лечении 
в  Университетской клинической больнице № 4 Сече-
новского Университета по поводу COVID-19. Критери-
ями включения в  исследование были возраст пациента 
>18 лет, жалобы на сердцебиение, ЧСС >80 уд./мин, со-
гласие на участие в  исследовании. Критерии невключе-
ния: дисфункция щитовидной железы, острый коронар-
ный синдром, фибрилляция предсердий, острое наруше-
ние мозгового кровообращения, тромбоэмболия ветвей 
легочной артерии, тяжелая патология печени или почек 
(креатинин плазмы крови >132 ммоль/л), гиперкалиемия 
>5,0  ммоль/л, анемия тяжелой степени, онкологические 
заболевания, беременность, противопоказания/непере-
носимость к ивабрадину/БАБ. 

В ходе исследования выполнено 5 визитов: визит 
включения (Н0) в  день выписки из стационара, визит 
первой (Н1), четвертой (Н4), двенадцатой (Н12) и  двад-
цать четвертой нед. лечения, или финальный визит 
(Н24). При включении пациентов в  исследование и  че-
рез 24 нед. наблюдения выполнялось общеклиническое 
обследование, включающее общий и  биохимический 
анализы крови, электрокардиографию в  12 отведениях, 
суточное мониторирование электрокардиографии по 
Холтеру, эхокардиографию и  определение уровня NT-
proBNP. Наличие тахикардии оценивалось по данным 
электрокардиографии в 12 отведениях, которое проводи-
лось в утренние часы в положении лежа на спине в ком-
фортной обстановке при комнатной температуре после 
5 мин отдыха.

Проведение исследования было одобрено локальным 
этическим Комитетом (протокол № 04-21 от 18.02.2021г). 
Все пациенты до включения в исследование подписыва-
ли информированное согласие. 

При выписке из стационара больные были распре-
делены методом конвертов в отношении 2:1 в две группы: 

3	 Клинические рекомендации "Наджелудочковые тахикардии" МЗ 
РФ/РКО/Всероссийское научное общество специалистов по 
клинической электрофизиологии, аритмологии и  кардиостиму-
ляции/Ассоциация сердечно-сосудистых хирургов России 2020. 
https://scardio.ru/content/Guidelines/2020/Clinic_rekom_NT.pdf. 
(30 Oct 2022).
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основная группа (n=60) и контрольная группа (n=30). Па-
циенты основной группы для коррекции синусовой тахи-
кардии на протяжении 24 нед. в дополнение к стандартной 
медикаментозной терапии принимали ивабрадин в началь-
ной дозе 5 мг/сут. (Раеном®, Гедеон Рихтер) в монотера-
пии; пациенты контрольной группы получали стандартную 
медикаментозную терапию, включающую БАБ. При недо-
стижении уровня ЧСС <80 уд./мин на последующих визи-
тах Н1 (через 1 нед.), Н4 (через 4 нед.) и Н12 (через 12 нед.) 
проводилось титрование дозы БАБ и ивабрадина.

Концентрацию NT-proBNP определяли в  сыворот-
ке крови на первом и  последнем визите (Н0 и  Н24) при 
помощи иммуноферментного анализа (Biomedica, Ав-
стрия). Пороговым уровнем повышенной концентрации 
считали уровень NT-proBNP ≥125 пг/мл. 

Статистическая обработка полученных результатов 
проводилась на персональном компьютере с  помощью 
программы Statistica 8.0 (Statsoft Inc., США). Количествен-
ные данные представлены в виде медианы (Ме) и интер
квартильного размаха [Q25; Q75], качественные  — в  ви-
де процентов от общей группы. При сравнении данных 
использовали критерий Вилкоксона (для зависимых вы-
борок) или критерий Манна-Уитни (для независимых 

выборок), при сравнении качественных характеристик — 
критерий χ2 Пирсона. Для выявления связей проводили 
корреляционный анализ Спирмена. Статистически зна-
чимыми различия считали при р<0,05. 

Результаты
Основные клинические характеристики основ-

ной и  контрольной групп представлены в  табли-
це 1. Группы достоверно не различались по тяжести 
течения COVID-19 и  частоте сопутствующих за-
болеваний. Различия касались только частоты ис-
пользования БАБ, которые получали все пациенты 
контрольной группы и 33 пациента (55%) из основ-
ной группы, что определялось протоколом иссле-
дования. Все пациенты получали БАБ по поводу 
ССЗ до начала исследования, в  т.ч. 53 (83,3%) би-
сопролол и 10 (16,7%) метопролол тартрат в средне-
терапевтических дозах. Помимо этого, все пациен-
ты получали стандартную терапию для коррекции 
сопутствующей патологии, по частоте применения 
которой группы не различалась.

Таблица 1
Основные клинические и демографические характеристики групп наблюдения

Основная группа  
(n=60)

Контрольная группа  
(n=30)

р

Возраст, лет 60 [57; 71] 61 [52; 70] >0,05
Пол муж, n (%) 25 (41,7) 11 (36,7) >0,05
САД, мм рт.ст. 120 [110; 130] 120 [120; 130] >0,05
ДАД, мм рт.ст. 70 [70; 80] 80 [70; 80] >0,05
ЧСС, уд./мин 91 [85; 92] 92 [85; 93] >0,05
Фракция выброса, % 62 [58; 63] 62 [61; 63] >0,05
NT-proBNP, пг/мл 53,24 [35,55; 129,5] 64,7 [45,4; 104,7] >0,05

Сопутствующие заболевания, n (%)
Дислипидемия 32 (53,3) 11 (36,7) >0,05
Сахарный диабет 22 (36,7) 7 (23,3) >0,05
Ожирение 32 (53,3) 17 (56,7) >0,05
Ишемическая болезнь сердца 20 (33,3) 10 (33,3) >0,05
Хроническая болезнь почек 21 (35,0) 9 (30,0) >0,05
ХСН 35 (58,3) 18 (60,0) >0,05
Артериальная гипертензия 52 (86,7) 25 (83,3) >0,05

Тяжесть COVID-19
КТ-тяжесть поражения легких, % 40 [35; 45] 35 [28; 45] >0,05

Примечание: ДАД — диастолическое артериальное давление, КТ — компьютерная томография, САД — систолическое артериальное давле-
ние, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЧСС — частота сердечных сокращений, COVID-19 — COronaVirus Disease 2019 (новая 
коронавирусная инфекция), NT-proBNP — N-концевой фрагмент предшественника мозгового натрийуретического пептида.

Таблица 2 
Частота достижения максимально рекомендуемых доз БАБ  

в обследованных группах пациентов, n (%)
Степень достижения максимальных доз БАБ, % Лица, получавшие БАБ в основной группе  

(n=33)
Контрольная группа 
(n=30)

50-74 19 (57,6) 16 (53,3)
75-99 11 (33,3) 8 (26,7)
100 3 (9,1) 6 (20)

Примечание: БАБ — β-адреноблокаторы.
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Средний уровень NT-proBNP в  обследован-
ной группе (n=90) на визите Н0 составил 63,95 
[42,46; 104,7] пг/мл, повышенная концентрация 
>125 пг/мл была выявлена у 11 пациентов в основ-
ной группе (18,3%) и  у  8  — в  контрольной группе 
(26,6%) (р>0,05). Выявлена достоверная корреля-
ционная связь между уровнем NT-proBNP и  ЧСС 
(r=0,39, p<0,05) (рисунок 1). При этом концентра-
ция NT-proBNP у пациентов с ЧСС >80 уд./мин бы-
ла достоверно выше, чем у лиц с ЧСС <80 уд./мин 

(рисунок 2). Достоверные связи концентрации NT-
proBNP с  тяжестью COVID-19 и  величиной фрак-
ции выброса левого желудочка отсутствовали. Кон-
центрации NT-proBNP в  основной и  контрольной 
группах на визите Н0 достоверно не различались 
(таблица 1).

Начальная доза ивабрадина в основной груп-
пе составляла 5  мг/сут. Увеличение дозы ивабра-
дина потребовалось у  25 (41,7%) пациентов. На 
Н1 средняя доза ивабрадина составила 6,14 мг, на 
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Рис. 1    �Корреляционная связь ЧСС с  концентрацией NT-proBNP 
в обследованной группе пациентов с синусовой тахикардией, 
перенесших COVID-19. 

Рис. 2    �Уровень NT-proBNP у пациентов с ЧСС >80 (1) и ЧСС <80 
уд./мин (0), перенесших COVID-19 (р=0,025). 
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Рис. 3    �Динамика доли лиц с  повышенным уровнем NT-proBNP 
>125 пг/мл в  течение периода наблюдения в  группах срав-
нения. 

Рис. 4    �Уровни NT-proBNP на визите H24 в подгруппах с недоста-
точным титрованием БАБ. 

Примечание: 1 — основная группа (n=30), 0 — контрольная группа 
(n=24). 
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Н4 — 6,9 мг, на Н12 — 6,98 мг, на Н24 — 6,98 мг. 
Распределение среднесуточных дозировок на ви-
зите Н24 составило: 5  мг/сут. у  35 (58,3%) паци-
ентов, 7,5 мг/сут. — у 4 (6,7%) и 10 мг/сут. — у 21 
(35%). Повышения дозы БАБ в  основной группе 
не потребовалось. Титрование дозы БАБ в  конт
рольной группе проведено у  10 (33,3%) человек. 
Пациенты, получавшие БАБ, были разделены на 
визите Н24 по принципу достижения максималь-
но рекомендуемых доз (бисопролол 10 мг/сут., ме-
топролол тартрат 200  мг/сут.) на подгруппы с  до-
стижением и недостижением этих доз (таблица 2). 
Достоверные различия между обследованными 
группами по этому показателю отсутствовали 
(р>0,05).

На фоне проводимого лечения отмечено до-
стоверное снижение ЧСС и  концентрации NT-
proBNP в  обеих группах (р<0,05). Средний уро-
вень NT-proBNP в  обследованной группе (n=90) 
на визите Н24 составил 43,75 [27,31; 70,15] пг/мл. 
Результаты ЧСС и  уровня NT-proBNP в  группах 
сравнения на визите Н24 представлены в таблице 3. 
Помимо снижения абсолютных значений концен-
трации NT-proBNP в  обеих группах отмечено до-
стоверное снижение доли лиц с повышенным уров-
нем NT-proBNP (рисунок 3). Достоверных меж-
групповых различий на визите Н24 выявлено не 
было (χ2=0,146 р=0,703).

Проанализированы величина ЧСС и  уровень 
NT-proBNP на визите Н24 в  подгруппе пациентов 
с  недостигнутой максимально рекомендуемой до-
зой БАБ (таблица 4). Различия ЧСС и  уровня NT-
proBNP между группами сравнения оказались ста-
тистически значимы (рисунок 4).

Все пациенты обеих групп завершили участие 
в  исследовании, пройдя визит Н24. Серьезные не-
желательные явления отсутствовали в обеих группах.

Обсуждение
В настоящей работе показана достоверная 

связь концентрации NT-proBNP с  ЧСС у  паци-
ентов с  синусовой тахикардией, выписанных из 
стационара, в  котором они находились по поводу 
COVID-19. Эти данные согласуются с  крупномас-
штабным исследованием Cao R, et al., проведенном 
в  Китае и  проанализировавшем данные 1567 па-
циентов (средний возраст 61 год). Авторами было 
показано увеличение уровня NT-proBNP у  паци-
ентов с  ЧСС в  покое ≥75 уд./мин. При этом наи-
более сильная связь выявлена среди лиц старшей 
возрастной группы (>60 лет): коэффициент корре-
ляции 1,28, 95% ДИ: 0,49-2,36 (р=0,031) [6].

В качестве одного из потенциальных механиз-
мов тахикардии при COVID-19 рассматривается 
гиперактивность симпатической нервной системы. 
В регистр Romero-Sánchez CM, et al. [9] был вклю-
чен 841 пациент, госпитализированный по поводу 
COVID-19 в Испании. Из них нарушение функции 
вегетативной нервной системы (дизавтономия) бы-
ло выявлено в  2,5% случаев и, наравне с  другими 
неврологическими проявлениями, наиболее часто 
служило причиной неблагоприятного исхода забо-
левания.

В настоящем исследовании выявлено сопоста-
вимое снижение ЧСС и уровня NT-proBNP в обеих 
группах сравнения: на фоне терапии ивабрадином 
и БАБ. Данные о снижении NT-proBNP у пациен-
тов, получающих ивабрадин, продемонстрирова-
ны в ряде исследований. В работе Dogheim GM, et al. 
оценена динамика ЧСС, уровней NT-proBNP и нео
птерина у  пациентов с  хронической сердечной не-
достаточностью (ХСН), получавших либо ивабра-
дин в  сочетании со стандартной терапией, вклю-
чавшей рамиприл, бисопролол, спиронолактон, 
фуросемид и аторвастатин, либо стандартную тера-

Таблица 4 
Уровни NT-proBNP и ЧСС на визите H24 в подгруппах  

с недостаточным титрованием БАБ
Основная группа  
(n=30)

Контрольная группа  
(n=24)

р

ЧСС, уд./мин 68 [66; 75] 72 [66; 75] 0,028
NT-proBNP, пг/мл 43,3 [31,0; 55,5] 55,5 [47,3; 88,8] 0,042

Примечание: ЧСС — частота сердечных сокращений, NT-proBNP — N-концевой фрагмент предшественника мозгового натрийурети-
ческого пептида.

Таблица 3 
ЧСС и концентрация NT-proBNP в основной и контрольной группах на визите H24

Основная группа  
(n=60)

Контрольная группа  
(n=30)

р

ЧСС, уд./мин 68 [66; 72] 72 [64; 75] р=0,035
NT-proBNP, пг/мл 35,1 [31,6; 76,8] 49,4 [27,1; 55,5] р>0,05

Примечание: ЧСС — частота сердечных сокращений, NT-proBNP — N-концевой фрагмент предшественника мозгового натрийуретическо-
го пептида.



48

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2022;21

пию с  плацебо. Показано, что в  группе ивабради-
на было достигнуто большее снижение ЧСС и кон-
центраций биомаркеров по сравнению с  группой 
стандартной терапии. Помимо этого, авторами вы-
явлена аналогичная нашей корреляционная связь 
между ЧСС и NT-proBNP (r=0,475, p<0,005) [10].

Еще в  одном крупном исследовании с  участи-
ем 1956 пациентов с ХСН протестировано влияние 
ивабрадина на ЧСС, качество жизни и уровень NT-
proBNP [11]. В исследовании проведено сравнение 
результатов лечения пациентов с  использованием 
стандартной схемы, включавшей БАБ в  77,8%, ин-
гибиторы ангиотензинпревращающего фермента 
или блокаторы рецепторов к ангиотензину II в 83%, 
диуретики в 61%, антагонисты минералокортикои-
дов в 18% и сердечные гликозиды в 8%, со схемой, 
включавшей помимо этого ивабрадин. Показано, 
что добавление к  стандартному лечению ивабра-
дина способствовало улучшению качества жизни, 
снижало ЧСС и  уровень NT-proBNP через 4 мес. 
наблюдения [11].

Нами показано, что в  подгруппе с  невозмож
ностью увеличения дозы БАБ из-за чрезмерного сни-
жения артериального давления (АД), что продемон-
стрировано в опубликованной ранее работе [8], у лиц, 
дополнительно получавших ивабрадин, достигнуто 
достоверно более выраженное снижение ЧСС и уров-
ня NT-proBNP. Это свидетельствует о том, что ива-
брадин позволяет достичь достоверно более значимо-
го эффекта без влияния на уровень АД.

С полученными данными согласуются результа-
ты ряда исследований эффективности ивабрадина 
при синусовой тахикардии. В работе Ptaszynski P, et 
al. на небольшой выборке пациентов с  резистент-
ной неадекватной синусовой тахикардией на фоне 
БАБ или верапамила было показано, что при пере-
крестном применении метопролола и  ивабрадина 
отмечается сопоставимое снижение ЧСС. Тем не 
менее, авторами отмечена лучшая переносимость 
ивабрадина ввиду отсутствия при его приеме гипо-
тонических реакций [12]. Еще в  одной работе по-
казана эффективность ивабрадина по сравнению 
с  БАБ и  антагонистами кальция в  лечении неаде
кватной синусовой тахикардии [13]. 

Синергизм ивабрадина с БАБ в сравнении с моно
терапией БАБ показан на примере пациентов с ХСН. 
Через 4 мес. наблюдения ЧСС, тяжесть симптомов 
и уровень NT-proBNP оказались достоверно ниже, 
а  фракция выброса левого желудочка достоверно 
выше в группе комбинированной терапии [14]. В ка-
честве клинического случая описано наблюдение 
пациента с ХСН, у  которого не было возможности 
оттитровать дозу БАБ вследствие низкого АД. На-
значение ивабрадина способствовало снижению 
ЧСС, улучшению сердечного выброса, что позволи-
ло оттитровать дозу карведилола [15].

Полностью аналогичных нашему исследований, 
в которых проводилось бы сопоставление ивабради-
на с БАБ в лечении постковидной тахикардии и вли-
янии на уровень NT-proBNP, не проводилось. Тем 
не менее, преимущество ивабрадина перед БАБ кар-
ведилолом у пациентов с постковидной тахикардией 
продемонстрировано в  работе Jadhav  K и  Jariwala P. 
Авторами показано, что в  группе, получавшей ива-
брадин, степень снижения ЧСС достоверно больше, 
чем в  группе карведилола (31,51 vs 18,2%, соответ-
ственно), что сопровождалось уменьшением сердце-
биения у достоверно большего количества пациентов 
(91,67 vs 66,67%, соответственно) [3]. К ограничениям 
этого исследования следует отнести его небольшую 
продолжительность (7 дней), отсутствие титрования 
доз используемых препаратов и небольшие размеры 
выборки (по 12 человек в каждой группе), что было 
преодолено в настоящем исследовании. Полученные 
результаты диктуют необходимость дальнейших более 
глобальных исследований в данной области.

Заключение 
Показано, что терапия ивабрадином и  БАБ 

способствует снижению уровня NT-proBNP на фо-
не уменьшения ЧСС, причем ивабрадин позволяет 
достичь более выраженного снижения ЧСС и уров-
ня NT-proBNP у пациентов при невозможности до-
стичь максимально рекомендуемых доз БАБ.

Отношения и деятельность. Публикация статьи 
поддержана компанией Гедеон Рихтер, что никоим 
образом не повлияло на собственное мнение авторов. 
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Опыт применения фокусного ультразвукового 
исследования легких в практике врача анестезиолога-
реаниматолога
Корсунский Д. В.1, Утина Т. Г.1, Джиоева О. Н.1,2, Драпкина О. М.1

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ФГБОУ ВО "Московский государственный медико-стоматологический университет им. А. И. Евдокимова" Минздрава 
России. Москва, Россия

Оперативные вмешательства, сопровождающиеся пункцией под-
ключичной вены, ассоциированы с риском развития пневмоторак-
са. Своевременное выявление данного состояния снижает риск 
развития вторичных осложнений. Эффективным и  перспективным 
методом раннего выявления пневмоторакса является ультразвуко-
вое исследование (УЗИ) легких.
Цель. Оценить рутинное использование прикроватного фокусно-
го УЗИ легких в раннем послеоперационном периоде у пациентов 
после хирургических вмешательств, сопровождающихся пункцией 
подключичной вены.
Материал и  методы. Проведен ретроспективный анализ 304 
историй болезни пациентов после хирургических вмешательств, 
сопровождавшихся пункцией подключичной вены. Пациентам 
проводилась аускультация легких, УЗИ легких по протоколу BLUE 
(Bedside Lung Ultrasound in Emergency) через 1 и 6 ч после опера-
тивного вмешательства, либо внепланово при снижении сатурации 
<90%, появлении одышки и/или боли в грудной клетке. При выяв-
лении признаков пневмоторакса пациентам проводилось экстрен-
ное рентгенологическое исследование грудной клетки, плановая 
рентгенография выполнялась через 1 сут. после вмешательства.
Результаты. Проанализированы 304 истории болезни, УЗИ лег-
ких проведено 187 (61,5%) мужчинам и 117 (38,5%) женщинам. У 8 
(2,63%) пациентов через 1 ч после оперативного вмешательства 
был выявлен А-профиль легкого без скольжения листков плевры. 
У  3 (0,99%) пациентов отмечалось аускультативное ослабление 
дыхания, жалобы на дискомфорт и  болевые ощущения при вдохе 

отмечали 5 (1,64%) пациентов. У всех 8 пациентов диагноз был под-
твержден рентгенологически. У  5 (1,64%) пациентов выявлен "ма-
лый пневмоторакс", не требовавший дренирования, 3 пациентам 
было выполнено дренирование плевральной полости.
Заключение. Фокусное УЗИ легких с  использованием протокола 
BLUE значимо улучшает профиль безопасности пациентов после 
пункции подключичной вены, обеспечивая высокие уровни чув-
ствительности и  специфичности при выявлении пневмоторакса.
Ключевые слова: пневмоторакс, ультразвуковое исследование 
легких, протокол BLUE, пункция подключичной вены, подключичная 
вена, осложнение.
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Experience in the use of focused lung ultrasound in the intensive care practice
Korsunsky D. V.1, Utina T. G.1, Dzhioeva O. N.1,2, Drapkina O. M.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2A.I. Evdokimov Moscow State University of Medicine  
and Dentistry. Moscow, Russia

Surgical interventions, accompanied by a subclavian vein cannulation, are 
associated with the risk of pneumothorax. Timely detection of this condition 
reduces the risk of secondary complications. An effective and promising 
method for the early detection of pneumothorax is lung ultrasound.
Aim. To evaluate the routine bedside use of focused lung ultrasound 
in the early postoperative period in patients after surgical interventions 
accompanied by subclavian vein cannulation.
Material and methods. This retrospective analysis of 304 case re
cords of patients after surgical interventions accompanied by sub

clavian vein cannulation was carried out. Patients underwent lung 
auscultation, lung ultrasound according to the Bedside Lung Ultra
sound in Emergency (BLUE) protocol 1 and 6 hours after surgery, or 
unscheduled with a saturation decrease <90%, the appearance of 
shortness of breath and/or chest pain. When pneumothorax signs 
were detected, patients underwent an emergency chest x-ray, and an 
elective x-ray was performed 1 day after the intervention.
Results. 304 case records were analyzed, lung ultrasound was 
performed in 187 (61,5%) men and 117 (38,5%) women. In 8 (2,63%) 
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УЗ — ультразвуковой, УЗИ — ультразвуковое исследование, BLUE — Bedside Lung Ultrasound in Emergency.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Прикроватные фокусные протоколы ультра-
звукового исследования (УЗИ) имеют большую 
диагностическую ценность, позволяя отвечать 
на бинарные вопросы о  состоянии пациента 
"здесь и сейчас".

• � Оперативные вмешательства, сопровождающи-
еся пункцией подключичной вены, сопряжены 
с риском развития пневмоторакса.

Что добавляют результаты исследования?
• � Рутинное использование прикроватного УЗИ 

легких у  пациентов после пункции подключич-
ной вены способствует раннему выявлению пне- 
вмоторакса.

• � Прикроватное УЗИ легких по протоколу BLUE 
показало высокие уровни чувствительности 
и специфичности при выявлении пневмоторак-
са в раннем послеоперационном периоде.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Bedside focused ultrasound is of great diagnostic 
value, allowing you to answer binary questions 
about the patient’s state of "here and now".

• � Surgical interventions, accompanied by a subclavian 
vein puncture, are associated with the risk of  pneu
mothorax.

What might this study add?
• � Routine use of bedside lung ultrasound in patients 

after subclavian vein puncture facilitates early 
detection of pneumothorax.

• � BLUE bedside lung ultrasound showed high levels 
of sensitivity and specificity in detecting pneu
mothorax in the early postoperative period.

patients, 1 hour after surgery, an A-profile without lung sliding was 
detected. In 3 (0,99%) patients, auscultatory breathing weakening was 
noted, complaints of discomfort and pain during inspiration were noted 
by 5 (1,64%) patients. In all 8 patients, the diagnosis was confirmed by 
x-ray. In 5 (1,64%) patients, a mild pneumothorax was detected, which 
did not require drainage, while 3 patients underwent pleural drainage.
Conclusion. Focused lung ultrasound using the BLUE protocol 
significantly improves the safety profile of patients after subclavian vein 
puncture, providing high levels of sensitivity and specificity in detecting 
pneumothorax.
Keywords: pneumothorax, lung ultrasound, BLUE protocol, subclavian 
vein puncture, subclavian vein, complication.
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Введение
В последние годы с  появлением широкого ас-

сортимента портативных ультразвуковых (УЗ) си-
стем и  мобильных УЗ датчиков, работающих со 
смартфоном, ультразвуковые исследования (УЗИ) 
становятся более доступными для специалистов 
клинических дисциплин и  активно внедряются 
в  повседневную практику. Также следует принять 
во внимание, что современное состояние медици-
ны, особенно в период пандемии, требует быстрого 
принятия решений и  сокращения временных за-
трат на транспортировку пациента [1]. 

Наибольшую диагностическую ценность пред-
ставляют фокусные протоколы прикроватного 
УЗИ. Сочетание минимальных временных затрат, 
точности, простоты, удобства и  воспроизводимо-

сти позволяет врачу быстро получать ответы на 
бинарные вопросы о  состоянии систем органов 
и  принимать клинические решения "здесь и  сей-
час" [2].

Рациональное использование диагностических 
возможностей у  постели пациента обеспечивает 
значимое улучшение качества медицинской помо-
щи: минимизирует время выявления патологиче-
ских состояний в ургентных ситуациях, оптимизи-
рует нагрузку на отделения УЗ и  функциональной 
диагностики, предоставляет лечащим врачам до-
полнительные сведения для решения сложных кли-
нических задач.

Одним из основных осложнений пункции 
подключичной вены является развитие пневмо-
торакса, однако при отсутствии ярко выраженных 
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Результаты 
В соответствии с  критериями включения бы-

ли проанализированы 304 истории болезни паци-
ентов, перенесших хирургические вмешательства, 
сопровождавшиеся пункцией подключичной ве-
ны, которым в  раннем послеоперационном пери-
оде проводили УЗИ по протоколу BLUE. Проана-
лизированы истории болезни 187 (61,5%) мужчин 
и  117 женщин (38,5%). Средний возраст составил 
64,5±13,5 года. 

У 8 (2,63%) пациентов через 1 ч после оператив
ного вмешательства были выявлены УЗ критерии 
пневмоторакса с  ипсилатеральной стороны от ка-
тетеризированной подключичной вены. Одна-
ко из них лишь у  3 (0,99%) пациентов отмечалось 
аускультативное ослабление дыхания со стороны 
выявленного пневмоторакса. Жалобы на диском-
форт и  болевые ощущения при вдохе отмечали 
5 (1,64%) пациентов. Одышки и десатурации выяв-
лено не было.

У всех 8 пациентов диагноз был подтвержден 
рентгенологически. У 5 (1,64%) пациентов выявлен 
"малый пневмоторакс", не требовавший дрениро-
вания, 3 пациентам было выполнено дренирование 
плевральной полости в  "пассивном" режиме с удо
влетворительным эффектом и  полным расправле-
нием ткани легкого в течение сут. после процедуры.

Эпизоды первичного выявления пневмоторакса 
через 6 ч после операции не отмечались, при конт
рольной рентгенографии через сут. после операции 
сепарация листков плевры также не выявлялась.

Обсуждение 
Одним из эффективных методов при прове-

дении фокусного УЗИ легких является протокол 
BLUE, позволяющий с  точностью 90,31% диагно-
стировать большинство неотложных патологиче-
ских состояний дыхательной системы [3]. 

Протокол создан в 2008г доктором Lichtenstein D 
в  качестве алгоритма ургентной сонографии легких 
для использования специалистами нерентгенологи-
ческих специальностей в неотложных ситуациях. 

Протокол основывается на двух базовых прин-
ципах: 

—  при всех патологических состояниях дыха-
тельной системы вовлекается плевральная линия, 
что является максимально удобным при УЗ диагно-
стике;

—  каждая патология имеет свой характерный 
и  уникальный УЗ профиль (нормальное легкое, 
пневмоторакс, отек легких, эмболия легочной арте-
рии, альвеолярная консолидация, плевральный вы-
пот, острая бронхообструкция).

Исследование проводится в стандартных BLUE- 
точках и охватывает переднюю, латеральную и зад
нюю зоны грудной клетки с  двух сторон (рису-
нок 1).

клинических проявлений диагностика данного со-
стояния оказывается несвоевременной, что повы-
шает риски инфекционных и дыхательных ослож-
нений. Фокусное прикроватное УЗИ дает возмож-
ность выявлять данное осложнение в максимально 
ранние сроки после пункции подключичной вены.

Цель исследования  — оценить рутинное ис-
пользование прикроватного фокусного УЗИ легких 
в раннем послеоперационном периоде у пациентов 
после хирургических вмешательств, сопровождаю-
щихся пункцией подключичной вены.

Материал и методы
Ретроспективный анализ данных проведен на базе 

отделения реанимации и  интенсивной терапии ФГБУ 
"НМИЦ ТМП" Минздрава России. 

Проанализированы данные историй болезни за пе-
риод 01.03.21-01.02.22гг пациентов после хирургических 
вмешательств, сопровождавшихся пункцией подключич-
ной вены, которым в  послеоперационном периоде про-
водились аускультация легких и 2-кратное УЗИ врачами 
анестезиологами-реаниматологами по протоколу BLUE 
(Bedside Lung Ultrasound in Emergency) через 1 и 6 ч пос
ле проведенного оперативного вмешательства либо при 
снижении сатурации <90%, появлении жалоб на одышку 
и/или боль в грудной клетке. При выявлении А-профиля 
легкого без признаков скольжения плевры в  первом ис-
следовании, повторный скрининг не проводили, паци-
енту выполняли обзорную рентгенографию органов 
грудной клетки в прямой проекции на глубине вдоха и на 
выдохе с  целью подтверждения диагноза. При гладком 
течении послеоперационного периода рентгенографию 
грудной клетки выполняли в  плановом порядке через 
1 сут. после вмешательства.

УЗ обследование пациентов проводили с  использо-
ванием компактной переносной УЗ диагностической си-
стемы фирмы General Electric, модель — LOGIQ V2. Для 
проведения УЗИ легких применялся линейный широко-
полосный, мультичастотный датчик с диапазоном частот 
4,0-13,0 МГц. 

Статистический анализ данных проведен при помо-
щи пакета программного обеспечения SPSS Statistics 21. 
Для проверки распределения на "нормальность" исполь-
зовали одновыборочный критерий Колмогорова-Смир-
нова. Описательные статистики для количественных 
переменных, распределенных нормально, представлены 
в  виде среднего значения и  стандартного отклонения, 
качественные данные представлены абсолютными значе-
ниями и процентным соотношением.

Критерии включения:
—  истории болезни пациентов, которым проведены 

хирургические вмешательства, сопровождающиеся пунк-
цией подключичной вены;

—  фокусное прикроватное УЗИ легких по протоко-
лу BLUE.

Критерии невключения:
—  истории болезни пациентов с  пневмотораксом, 

выявленным интраоперационно и  подтвержденным 
рентгенологически при проведении хирургических вме-
шательств, сопровождавшихся пункцией подключичной 
вены.
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Методы исследования

Диагностика пневмоторакса основывается на 
выявлении А-профиля легкого на основании следу-
ющих критериев сепарации листков плевры:

—  отсутствие "скольжения легкого" в  В-ре
жиме,

—  отсутствие вертикальных артефактов в В-ре
жиме,

—  наличие множественных горизонтальных ар
тефактов в В-режиме,

—  признак "barcode" (штрихкод) в  М-режиме 
(рисунок 2) [4].

Однако ведущим критерием является именно 
отсутствие "скольжения легкого", т.к. при пневмо-
тораксе листки плевры разделены воздухом и  тре-
ние между ними отсутствует. 

Обращает на себя внимание низкая чувствитель-
ность аускультации легких при выявлении "малых" 
пневмотораксов. В то же время, при анализе историй 
болезни 304 пациентов с повышенным риском раз-
вития пневмоторакса УЗ диагностика по протоколу 
BLUE показала 100%-ную чувствительность и  спе
цифичность в отношении выявления воздуха в плев-
ральной полости. Ложноположительных и  ложно
отрицательных результатов УЗИ отмечено не было.

Полученные результаты соответствуют данным 
клинических рекомендаций, согласно которым 
чувствительность обзорной рентгенографии орга-
нов грудной клетки в  прямой проекции в  выявле-
нии раннего пневмоторакса является низкой и  со-
ставляет 40-70%. В случае использования УЗ конт
роля чувствительность значимо выше — 79-92% [5]. 
По данным некоторых исследований чувствитель-
ность УЗИ легких при выявлении "скрытых" пнев-
мотораксов возрастает до 90,32% с  прогностиче-
ской значимостью 96,55% [6].

По данным мировой литературы вероятность 
развития пневмоторакса после пункции под-
ключичной вены варьируется от 0,85 до 3% [5, 7]. 
Hasan F, et al. (2022) сообщают, что при исследова-
нии осложнений после имплантации кардиостиму-
ляторов у  201 пациента с  пункцией подключичной 
вены под УЗ контролем частота развития пневмо-
тораксов составила 1% [8]. Представленные данные 
являются сопоставимыми с  результатами настоя-
щего исследования. Данных за оператор-зависи-
мость метода получено не было.

Заключение
При проведении хирургических вмешательств, 

сопровождающихся пункцией подключичной вены 
у  2,63% пациентов выявлен пневмоторакс, однако 
лишь в 0,99% случаев потребовалось хирургическое 
вмешательство — дренирование плевральной полос- 
ти.

Фокусное УЗИ легких с  использованием про-
токола BLUE показало высокие уровни чувстви-
тельности и  специфичности, что дает основание 
считать данный метод крайне перспективным 
и  обязательным при обследовании пациентов по-
сле пункции подключичной вены. Очевидны пре-
имущества внедрения данного метода в  рутинную 
практику отделений анестезиологии-реанимации 
с  целью улучшения профиля безопасности прово-
димых оперативных вмешательств и  уменьшения 
временных промежутков при выявлении жизне
угрожающих состояний. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.

Рис. 1    �Определение BLUE-точек передней поверхности грудной 
клетки.

Рис. 2    �УЗ профиль пневмоторакса, в М-режиме определяется при-
знак "штрихкод".
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Система цифрового машинного распознавания, 
извлечения и структурирования медицинских данных 
с формированием облачной электронной медицинской 
карты
Комков А. А.1,2, Мазаев В. П.1, Рязанова С. В.1, Кобак А. А.3

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ГБУЗ "ГКБ № 67 им. Л. А. Ворохобова ДЗМ". Москва; 3ООО "Кобак Лаб". Санкт-Петербург, Россия

Применение доступных систем для получения структурированных 
данных из первичной медицинской информации основывается на 
использовании различных технологий, в  т.ч. на основе цифрово-
го машинного преобразования первичных данных для формиро-
вания электронных медицинских карт. Цель работы  — изложить 
структуру и  пользу от применения медицинской информационной 
системы  (МИС) RuPatient, созданной для автоматизации работы 
с  медицинскими данными, цифрового машинного распознавания 
и  построения алгоритма общения с  пациентами. Созданная МИС 
RuPatient автоматизирует обработку медицинских документов 
с  использованием оцифровки изображений и  оптического распо- 
знавания символов и  формированием базы данных. Разрабо
танный программный код, объединяющий модули в  единый веб- 
сервис, имеет регистрацию в  виде интеллектуальной собствен-
ности. Веб-сервис представляет собой клиент-серверное при-
ложение с  возможностью доступа к  интерфейсу через браузер 
со смартфона, планшета, ноутбука, персонального компьютера. 
Сервис содержит интерфейсную часть (Frontend), функциональ-
ную часть, с  возможностью расширения отдельными модулями 
(Backend), и базы данных для хранения сведений о пациентах с ре-
гистрацией контактов. Разработанный сервис обеспечивает стан-
дартизацию и  цифровизацию документов при посещении паци-
ентом врача (личный осмотр) и  представляет собой инструмент 
для удобного дистанционного общения пациента с  врачом через 
встроенный чат. Медицинская информационная система RuPatient 

служит удобным инструментом для стандартизации медицинской 
информации в электронном формате и предназначена для помощи 
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взаимодействия.
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System for digital character recognition, extraction and structuring of medical data with the formation  
of a cloud-based electronic health records
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The use of available systems for obtaining structured data from primary 
medical information is based on the use of various technologies, 
including digital transformation of primary data for the formation of 
electronic health records. The purpose of the work was to outline 
the structure and benefits of using the RuPatient electronic health 
record (EHR), created to automate the work with medical data, digital 
character recognition and building an algorithm for communicating 
with patients. The created RuPatient EHR automates the processing 
of medical documents using image digitization and optical character 

recognition and the formation of a database. The developed program 
code that combines modules into a single web service is registered 
as intellectual property. The web service is a client-server application 
with the ability to access the interface through a browser from a 
smartphone, tablet, laptop, and personal computer. The service 
contains an interface part (Frontend), a functional part, with the 
possibility of expanding with separate modules (Backend), and 
databases for storing information about patients. The developed 
service provides standardization and digitalization of documents of 
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БД — база данных, МИС — медицинская информационная система, ЭМК — электронная медицинская карта.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Медицинская информационная система RuPatient 
создана для автоматизации работы с медицинскими 
данными, цифрового машинного распознавания 
и  построения алгоритма общения с  пациентами.

Что добавляют результаты исследования?
• � Сервис содержит интерфейсную часть (Frontend), 

функциональную часть, с возможностью расши-
рения отдельными модулями (Backend), и  базу 
данных для хранения сведений о пациентах с ре-
гистрацией контактов.

• � Frontend-часть доступна через интернет браузер 
и  представлена в  виде сайта с  веб-страницами.

• � После личного посещения пациента общение 
с  врачом возможно продолжить дистанционно 
при помощи встроенного чата.

Key messages
What is known already about the subject?

• � The RuPatient electronic health record was created 
to automate the work with medical data, digital 
machine recognition and building an algorithm for 
communicating with patients.

What might this study add?
• � The service contains an interface part (Frontend), 

a functional part, with the possibility of expanding 
with separate modules (Backend), and a database 
for storing information about patients.

• � The frontend part is accessible through an Internet 
browser and is presented as a site with web pages.

• � After a personal visit to the patient, communication 
with the doctor can be continued remotely using the 
built-in chat.

patient-doctor visits and is a tool for convenient remote communication 
between a patient and a doctor via the built-in chat. The RuPatient 
EHR serves as a convenient tool for standardizing medical information 
in digital form and is designed to help the doctor and the patient in 
organizing treatment and preventive interaction.
Keywords: artificial intelligence, machine learning, data processing, 
automation, healthcare, medicine, RuPatient, electronic health record, 
optical character recognition, cloud-based electronic medical record.
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Введение
Применение доступных систем для получения 

структурированных данных из первичной медицин-
ской информации основывается на использовании 
различных технологий, в т.ч. цифрового машинного 
преобразования первичных данных для формирова-
ния электронных медицинских карт (ЭМК).

Цель  — изложить структуру и  пользу от при-
менения медицинской информационной системы 
(МИС) RuPatient, созданной для автоматизации 
работы с  медицинскими данными, цифрового ма-
шинного распознавания и  построением алгоритма 
общения с пациентами.

Общая характеристика и техническое 
исполнение сервиса МИС RuPatient

На основе разработанного прототипа МИС 
RuPatient создан сервис [1], который автоматизи-
рует обработку медицинских документов с исполь-
зованием оцифровки изображений и  оптического 

распознавания символов и  формированием базы 
данных (БД). Разработанный программный код, 
объединяющий модули в  единый веб-сервис, за-
регистрирован в  виде интеллектуальной собствен
ности1,2.

Архитектурное решение сервиса
Веб-сервис представляет собой клиент-сервер-

ное приложение с возможностью доступа к интер-
фейсу через браузер со следующих устройств:

—  смартфон,
—  планшет,

1	 Комков А. А., Мазаев В. П., Рязанова С. В. и  др. Государственная 
регистрация программы для ЭВМ "Медицинская инфор-
мационная система RuPatient в  формате веб-интерфейса" 
№ 2021664147. Россия; 2021.

2	 Комков А. А., Мазаев В. П., Рязанова С. В. и  др. Государственная 
регистрация программы для ЭВМ "Медицинская информаци-
онная система RuPatient. Система интеллектуальной аналитики 
текста с бумажного носителя и сегментации по заданным пара-
метрам" № 2021664092. Россия; 2021.
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На сервер устанавливается операционная си-
стема Ubuntu версии 18.04.

В качестве менеджера процессов используется 
PHP-fpm.

В качестве веб-сервера используется NGINX. 
В качестве БД используется MySQL версии 5.8.
Backend предоставляет REST API, через которое 

с  ним взаимодействует клиентская часть сервиса. 
В качестве способа передачи данных используются 
HTTP запросы, данные передаются в формате JSON.

Клиентская часть сервиса реализуется при по-
мощи фреймворка ReactJS версии 18 и  стандарта 
ECMAScript 9. 

Взаимодействие с  сервером реализуется при 
помощи асинхронных запросов к API.

Для сборки клиентской часть веб-сервиса ис-
пользуется WebPack версии 4.4*

Frontend-часть доступна через интернет брау-
зер и представлена в виде сайта с веб-страницами, 
описанными ниже.

Веб-страницы (интерфейс)
Страница "авторизация"
Данная страница позволяет произвести вход на 

основе логина и пароля следующим видам пользо-
вателей:

—  медработник,
—  пациент.
После входа для пользователя открывается до-

ступ к остальным страницам веб-сервиса:

—  ноутбук,
—  персональный компьютер.
Сервис содержит интерфейсную часть (Frontend), 

функциональную часть, с возможностью расширения 
отдельными модулями (Backend), и базу данных (БД) 
для хранения сведений о  пациентах с  регистрацией 
контактов.

Программный код хранится и  исполняется на 
облачном сервере со статичным IP. Пользователи 
имеют доступ к  сервису по персональному логину 
и паролю.

Общая архитектура сервиса приведена на ри-
сунке 1. 

Готовый сервис представляет из себя набор 
программного обеспечения, состоящего из сервер-
ной и клиентской части. 

Доступ к сервису предоставляется из браузера, 
установленного на устройстве клиента. Сервис под-
держивает следующие версии браузеров:

•  Edge >18;
•  Firefox >40;
•  Chrome >14;
•  Safari >12;
•  Opera >40;
•  iOS Safari >13;
•  Chrome for Android >40.
Серверная часть сервиса реализуется на языке 

PHP версии 8.1. 
В качестве Backend фреймворка используется 

Symfony версии 6.1. 

Рис. 1    Архитектура сервиса.

Сервер
Клиент

Веб-интерфейс

Персональный
компьютер

Ноутбук

Планшет

Смартфон

Б
ра

уз
ер

Backend

База данных:

карточка пациента:
— персональные данные
— данные осмотра
— анамнез
— диагноз
— история посещений
— данные чата

данные медработника:
— учетные данные
— история работы с пациентами

Frontend



58

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2022;21

Страница "пациенты"
Данная страница позволяет просмотреть спи-

сок всех пациентов, найти конкретного пациента 
по ФИО. Нового пациента можно добавить вруч-
ную или используя модуль для распознавания до-
кументов для автоматического внесения данных 
в формы МИС. 

Страница "карта пациента"
Страница показывает информацию о  паци-

енте, включая его состояние. В  карточке пациента 
есть возможность посмотреть его данные (ФИО, 
пол, дата рождения) и  текущие показатели (тем-
пература тела, пульс, диагноз, анамнез, жалобы 
и  т.д.). На странице также есть возможность про-
смотреть историю пациента, а  также добавить за-
пись в  историю болезни пациента (вручную или 
с помощью интеллектуальной системы распознава-
ния документов). История пациента — таблица, где 
отражены изменения показателей пациента. Стра-
ница включает в  себя форму редактирования, ко-
торая позволяет изменить данные пациента. Про-
смотр карточки пациента доступен также самому 
пациенту.

Форма "осмотр пациента"
Данная форма представляет собой фиксиро-

ванный набор полей, добавляемых в историю паци-
ента (температура, симптомы и т.д.). Врач заполня-
ет эту форму при осмотре пациента. Данные осмот
ра добавляются в  качестве одной строки таблицы 
с историей.

Функциональная схема
Сервис позволяет вставить отдельно разрабо-

танные модули алгоритмов распознавания доку-
ментов и  автоматического занесения информации 
в ЭМК пациента.

Общая функциональная схема взаимодействия 
врача и пациента через сервис приведена на рисунке 2.

Основной функционал
Основной функционал сервиса имеет два на-

правления: автоматизация процессов работы с дан-
ными пациента за счет стандартизации и хранение 
информации в объединенной БД. 

Главные функции сервиса следующие:
•  авторизация в системе для сотрудников и па-

циентов;
•  добавление пациентов в БД;
•  поиск пациентов по заданным параметрам;
•  просмотр изменений показателей пациента;
•  редактирование БД пациентов и  записей 

в них;
•  добавление показателей пациента вручную 

или через подключаемый модуль;
•  заполнение анкеты при осмотре пациента;
•  общение пациента с  врачом для дистанци-

онного ведения;
•  просмотр своей истории пациентом;
•  возможность подключения внешних модулей.
Разработанный сервис обеспечивает стандар-

тизацию и цифровизацию документов при посеще-

ОБЛАКО
веб-интерфейс,

Стандартизированные
формы

— предоставление данных о себе,
стандартный прием

— добавление пациента
— просмотр списка всех пациентов
— просмотр информации пациента
— редактирование данных о пациенте

онлайн-посещение в чате:
— возможность отправки текста и изображений
(предоставление информации о ходе болезни)
— режим вопрос-ответ
— получение рекомендаций или личного вызова
— доступ в чат и к своей карточке (просмотр)
по приглашению врача (на первом приеме)

хранение ЭМК пациентов:
— персональные данные
— осмотр
— анамнез
— диагноз
— дневник пациента
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Ноутбук
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в карточку пациента
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— выдача рекомендаций или постановка на личный прием  
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ПАЦИЕНТ

Рис. 2    Функциональная схема сервиса. 
Примечание: ЭМК — электронная медицинская карта.
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нии пациентом врача (личный осмотр) и представ-
ляет собой инструмент для удобного дистанцион-
ного общения пациента с врачом.

Сегментарные возможности общения:
1.  Личное общение
При очном приеме у  медицинского работни-

ка, использующего сервис, МИС имеет следующий 
функционал:

—  доступ к данным пациента или формирова-
ние его электронной карты;

—  внесение данных о пациенте в стандартизи-
рованные формы:

  •  персональный осмотр;
  •  анамнез;
  •  диагноз;
  •  жалобы;
  •  лабораторно-инструментальные исследова-

ния;
  •  консультации;
  •  назначения;
—  автоматическое ведение дневника пациента 

с историей посещений.
После личного посещения пациента общение 

с врачом возможно продолжить дистанционно при 
помощи встроенного чата. Чат, электронная почта 
и  поддержка по телефону являются наиболее рас-
пространенными способами поддержки. Данная 
страница предоставляет интерфейс для общения 
врача с  пациентом. Врач по сообщениям от паци-
ента может вести дистанционное наблюдение или 
пригласить пациента на прием [2].

2.  Чат врача с пациентом
Для работы с  системой врач использует ноут-

бук или персональный компьютер, а пациент может 
использовать смартфон или планшет. 

Функционал врача:
—  врач создает чат общения с пациентом пос

ле его первоначального личного приема и  поста-
новки диагноза;

—  прием сообщений и  фотографий (при не-
обходимости) от пациента и формирование ответа 
на них;

—  занесение данных в карту пациента;
—  постановка на личный прием;
—  выдача рекомендаций.
Функционал пациента:
—  просмотр своей карточки, диагноза, рецеп-

та и другой необходимой информации;
—  работа в режиме вопрос-ответ;
—  отправка данных и изображений (при необ-

ходимости);
—  уведомление о ходе протекания болезни;
—  получение рекомендаций;
—  получение вызова на очный прием.
Практическое использование системы
Актуальная информация о  пациенте  — как 

в  виде основных показателей первичного осмотра, 

так и  извлекаемая из представленных докумен-
тов  — вносится врачами или медсестрами в  МИС 
через интерфейс и формируют историю, сохраняе-
мую в ЭМК в облачном хранилище. В дополнение 
к  прямому общению пациента с  медработниками 
возможно последующее взаимодействие в  серви-
се через чат. В  чате пациент может описать жало-
бы, симптомы и  при необходимости прикрепить 
фотографии либо ксерокопии документов с  необ-
ходимой информацией. Врач принимает решение 
о приеме пациента или о дистанционном наблюде-
нии и имеет возможность добавлять записи в ЭМК. 
Онлайн-общение позволяет врачу контролировать 
течение болезни, а  пациенту  — оперативно полу-
чать ответы и  рекомендации по лечению дома или 
принять приглашение на личное посещение мед
учреждения. Врач может отправлять автоматически 
настраиваемые текстовые и  голосовые сообщения 
и  напоминания своим пациентам или предложить 
пациентам провести видео-визиты через веб-сайт.

Накопление информации в  облачном храни-
лище носит динамичный характер с  пополнением 
существующих или новых медицинских данных 
и  субъективных замечаний и  наблюдений пациен-
тов за состоянием своего здоровья, что может по-
служить своевременным оповещением о новых, не 
зарегистрированных ранее, проявлениях болезней. 

Обсуждение 
Особенность технологичного решения в  МИС 

RuPatient для распознавания символов и блоков ме-
дицинских выписок заключается в  использовании 
оптической технологии анализа печатных изобра-
жений. Это является ключевым цифровым инстру-
ментом МИС в  распознании текстов и  последую-
щего структурирования полученных данных.

При сравнении с  зарубежными аналогами мо-
дель МИС RuPatient имеет значимую практическую 
направленность и по реальному применению соот-
ветствует зарубежным программам и  техническим 
решениям.

Преобразования рутинной первичной меди-
цинской информации в структурированный формат 
обеспечат формирование новых подходов, основан-
ных на усовершенствовании технологий накопления 
Больших Данных, основополагающего элемента ис-
кусственного интеллекта [3]. Соединение рутинных 
данных, полученных в т.ч. при автоматическом ана-
лизе медицинских документов, с новыми диагности-
ческими возможностями, например, при машинном 
анализе электрокардиограммы или эхокардиогра-
фии [4, 5], позволит значительно повысить показа-
тели эффективности по лечению и  профилактике 
заболеваний. В частности, при оппортунистическом 
скрининге могут быть достигнуты значимые резуль-
таты в выявлении болезней [6]. Это может быть по-
лучено при повсеместном использовании системы 
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и  внедрении в  нее новых модулей поддержки при-
нятия врачебных решений. МИС можно рассматри-
вать как шаг к созданию нового типа облачной ЭМК 
с  динамическим накоплением и  постобработкой 
данных [7]. Извлечение ретроспективных данных 
из неструктурированных документов может исполь-
зоваться для построения прогностических моделей 
и разработок программ профилактики [8].

В практическом плане сервис позволит уско-
рить процесс регистрации и  ведения пациентов, 
а также мониторинга их состояния, а медицинские 
работники смогут рациональнее организовывать 
время общения и осмотра пациентов. 

Заключение
Автоматизация рутинных действий специали-

стов приведет к перераспределению нагрузки и до-

бавит экономическую и  эстетическую выгоду за 
счет быстрого выполнения интеллектуально обе-
спеченной работы. Это вписывается в  принятую 
концепцию цифровой трансформации и получения 
структурированной информации для организации 
медицинской помощи при неинфекционных, онко-
логических и  заболеваниях, связанных с  эпидеми-
ческими ситуациями.

МИС RuPatient служит удобным инструмен-
том для стандартизации медицинской информа-
ции в  электронном формате и  направлена на по-
мощь врачу и пациенту для организации лечебного 
и профилактического взаимодействия.
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Амбулаторный мобильный мониторинг 
электрокардиограммы у пациентов с болезнью Фабри: 
дизайн исследования и характеристика когорты
Котельникова Е. В., Сенчихин В. Н., Липчанская Т. П.
ФГБОУ ВО "Саратовский государственный медицинский университет им. В. И. Разумовского" Минздрава России. Саратов, Россия

Цель. Разработка дизайна исследования и  анализ характеристик 
когорты пациентов с  кардиологическими проявлениями болез-
ни Фабри (БФ) с  целью изучения возможностей телемониторин-
га электрокардиографии (ЭКГ) для скрининга сердечных аритмий 
(СА), требующих изменения терапевтической тактики.
Материал и  методы. В  проспективное когортное исследование 
включено 11 пациентов (8 мужчин и 3 женщины) с документирован-
ной БФ, имеющих кардиологические жалобы и ЭКГ-признаки пораже-
ния сердца. Для телемониторинга ЭКГ использованы неинвазивные 
цифровые регистраторы событий ECG Dongle ("Нордавинд-Дубна", 
Россия). Первичная конечная точка: регистрация СА, требующих из-
менения терапевтической тактики (имплантации электрокардио
стимулятора/дефибриллятора-кардиовертера/назначения антикоа
гулянтов). Вторичная конечная точка: динамика мониторируемых 
параметров для оперативной коррекции терапевтической схемы. 
Результаты. Когорта пациентов представлена лицами преимуще-
ственно мужского пола (73/27%; средний возраст 41±13,7 лет). На 
момент включения 8 (73%) пациентов получали заместительную 
ферментную терапию в  течение 4-73 мес. Большинство пациентов 
являются активными интернет-пользователями, информированы 
о возможностях телемедицины и заинтересованы в дистанционном 
наблюдении. Основные жалобы были связаны с наличием перебоев 
в работе сердца, сердцебиения, дискомфорта в груди. Гипертрофия 
левого желудочка диагностирована на ЭКГ у  7-и (64%) пациентов. 
При эхокардиографии у 5-и пациентов выявлена симметричная ги-
пертрофия левого желудочка, у 2-х — асимметричная гипертрофия 
межжелудочковой перегородки. Другие эхокардиографические ано-
малии включали поражение клапанного аппарата сердца (пролапс 
митрального и  трикуспидального клапанов с  митральной и  трику-
спидальной регургитацией, наличие дополнительных хорд) и  рас-
ширение корня аорты. Исходно на ЭКГ преобладал синусовый ритм 
(10 пациентов); у 1-го пациента документирована желудочковая та-
хикардия, у 4-х — одиночная и парная желудочковая экстрасистолия; 

наджелудочковая тахикардия и экстрасистолия у 2-х пациентов. У 4-х 
пациентов имелось укорочение интервала PR без признаков допол-
нительных путей, у 1-го пациента — синдром Вольфа-Паркинсона-
Уайта, 1 пациент имел удлиненный интервал QTc.
Заключение. Для эффективного управления БФ требуются до-
полнительные мультицентровые исследования, посвященные 
разработке алгоритмов принятия тактических решений в  процес-
се кардиологического мониторинга, учитывающего особенности 
кардиоваскулярных проявлений данного заболевания. В  статье 
предлагается технология телемедицинского кардиологического 
мониторинга, использующая ЭКГ-регистраторы событий для амбу-
латорного скрининга СА. 
Ключевые слова: болезнь Фабри, сердечные аритмии, кардиоло-
гический мониторинг.
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Ambulatory electrocardiographic monitoring in patients with Fabry disease: study design and cohort 
characterization
Kotelnikova E. V., Senchikhin V. N., Lipchanskaya T. P.
V. I. Razumovsky Saratov State Medical University. Saratov, Russia

Aim. To develop study design and analyze the characteristics of a cohort of 
patients with cardiac manifestations of Fabry disease (FD) in order to study 
the possibilities of electrocardiography (ECG) telemonitoring for screening 
for cardiac arrhythmias (CA), requiring a change in therapeutic tactics.

Material and methods. This prospective cohort study included 
11  patients (8 men and 3 women) with documented FD, with cardiac 
complaints and ECG signs of heart involvement. For ECG telemonitoring, 
non-invasive digital event recorders ECG Dongle (Nordavind-Dubna, 
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БФ  — болезнь Фабри, ГЛЖ  — гипертрофия левого желудочка, СА  — сердечные аритмии, ТМ  — телемониторинг/телемедицинский мониторинг, ХМЭКГ  — холтеровское мониторирование ЭКГ, ЭКГ  — 
электрокардиография/электрокардиограмма, ЭКС — электрокардиостимулятор, ЭхоКГ — эхокардиография, WPW — синдром Вольфа-Паркинсона-Уайта.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Сердечные аритмии (СА) являются наиболее частой 
причиной смерти пациентов с болезнью Фабри.

• � Существующая система наблюдения пациентов 
не отвечает задачам полноценного скрининга 
СА и принятия врачебных тактических решений.

Что добавляют результаты исследования?
• � Использование мобильных неинвазивных регист

раторов электрокардиограммы направлено на 
расширение возможностей кардиологического 
мониторинга и  амбулаторного скрининга СА.

• � Данные кардиологического мониторинга мо-
гут быть использованы для принятия тактиче-
ских решений о  необходимости вмешательств, 
направленных на коррекцию и  превенцию СА.

Key messages
What is already known about the subject

• � Cardiac arrhythmias (CA) are the most common cause 
of death in patients with Fabry disease.

• � The existing system of patient follow-up does not meet 
the objectives of a full-fledged screening of СA and 
making medical tactical decisions.

What might this study add?
• � The use of mobile non-invasive electrocardiographic 

recorders is aimed at expanding the possibilities 
of  cardiac monitoring and outpatient screening 
of CA.

• � Data from cardiac monitoring can be used to make 
tactical decisions about the need for interventions 
aimed at correcting and preventing CA.

Russia) were used. Primary endpoint was registration of CA requiring 
a  change in therapeutic tactics (implantation of a pacemaker/defibril- 
lator-cardioverter/prescribing anticoagulants). Secondary endpoint 
was dynamics of monitored parameters for operational correction 
of the therapeutic regimen.
Results. The cohort of patients is predominantly male (73/27%; mean 
age, 41±13,7 years). At the time of inclusion, 8 (73%) patients received 
enzyme replacement therapy for 4-73 months. Most patients are 
active Internet users, are aware of telemedicine possibilities and are 
interested in remote monitoring. The main complaints were related to 
cardiac function interruptions, palpitations, and chest discomfort. Left 
ventricular hypertrophy was diagnosed on ECG in 7 (64%) patients. 
Echocardiography revealed symmetrical left ventricular hypertrophy 
in 5 patients, asymmetric interventricular septal hypertrophy in 
2  patients. Other echocardiographic abnormalities included valvular 
heart disease (mitral and tricuspid valve prolapse with mitral and 
tricuspid regurgitation, presence of supplemental chords) and 
aortic root dilatation. Initially, the ECG was dominated by sinus 
rhythm (n=10); 1  patient had documented ventricular tachycardia, 
4 patients had single and coupled ventricular premature contractions; 
supraventricular tachycardia and premature contractions in 2 patients. 
Four patients had a PR interval shortening without signs of accessory 
pathways, 1  patient  — Wolff-Parkinson-White syndrome, 1 patient  — 
prolonged QTc interval.
Conclusion. For effective management of FD, additional multicenter 
studies are required to develop algorithms for making tactical de

cisions in the process of cardiac monitoring, taking into account the 
characteristics of the cardiovascular manifestations of this disease. 
The article proposes a technology for telemedicine cardiac monitoring 
using ECG event recorders for outpatient CA screening.
Keywords: Fabry disease, cardiac arrhythmias, cardiac monitoring.
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Введение
Поражение сердечно-сосудистой системы 

относится к  числу наиболее распространенных 
и  прогностически неблагоприятных проявлений 
болезни Фабри (БФ)1, являясь причиной смерти 
1	 Association of Medical Geneticists. Union of Pediatricians of Russia. 

Fabry disease. Clinical guidelines.  (In Russ.) Ассоциация медицин
ских генетиков. Союз педиатров России. Болезнь Фабри. Клини
ческие рекомендации. https://www.pediatr-russia.ru/information/klin-
rek/deystvuyushchie-klinicheskie. (дата обращения 7 ноября 2022).

у 34% мужчин и 57% женщин с установленным диа-
гнозом [1]. Лежащий в основе БФ врожденный де-
фицит фермента α-галактозидазы А по мере своего 
прогрессирования приводит к первичному лизосо-
мальному накоплению глоботриаозилсфингозина 
(Gb3); повреждение лизосом индуцирует каскад 
внутриклеточных реакций и  механизмов, форми-
рующих гипертрофию стенки левого желудочка 
(ГЛЖ) и  необратимый фиброз миокарда [2]. При 
инструментальных исследованиях ГЛЖ обнаружи-
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существенно расширить возможности мониторин-
га ЭКГ. Кроме этого, имеются данные о  нормали-
зации интервалов PR/QTc и  продолжительности 
зубца Р, коррелирующие со снижением тяжести за-
болевания на фоне заместительной ферментной те-
рапии [13]. Перечисленные факты свидетельствуют 
о  необходимости постоянного мониторинга ЭКГ-
параметров у  пациентов с  БФ с  целью выявления 
СА и  оперативного принятия решений о  целесо
образности кардиологических вмешательств (хи-
рургическая коррекция и  антиаритмическая тера-
пия, использование антикоагулянтов, коррекция 
сердечной недостаточности и факторов кардиовас
кулярного риска), а также раннего начала и оценки 
эффективности ферментной терапии [14]. 

Расширение перспектив внедрения систем 
телемедицинского мониторинга (ТМ) в повседнев-
ную практику ведения пациентов с  БФ напрямую 
связано с  развитием технологий mHealth, предо-
ставляющих современные инструменты домашней 
регистрации и  анализа сердечного ритма для ди
станционного наблюдения. Использование инва-
зивных петлевых регистраторов для длительного 
непрерывного мониторинга заметно увеличило 
частоту выявления серьезных аритмических собы-
тий почти у  половины пациентов с  кардиальными 
проявлениями БФ и  нормальными результатами 
ХМЭКГ [10, 15]. Однако, несмотря на высокую эф-
фективность при детекции СА, их пригодность для 
амбулаторного скрининга в  значительной степени 
ограничивается инвазивностью и  серьезными фи-
нансовыми затратами [16]. 

В качестве доступной альтернативы имплан-
тируемым кардиомониторам рассматриваются 
мобильные ЭКГ-регистраторы событий, пред-
ставляющие собой портативные устройства для 
записи 1-3-6 отведений ЭКГ, самостоятельно ак-
тивируемые пациентом (членом семьи) во время/
после развития симптомов или при появлении 
предвестников СА. Данные ЭКГ с краткой инфор-
мацией о  событии сохраняются в  памяти устрой-
ства и/или передаются врачу через мобильное 
приложение. Возможность анализа ЭКГ как в  ре-
альном, так и  отложенном режимах позволяет со-
поставить картину ЭКГ и  характер симптомов, 
а  также предоставляет необходимую клиническую 
информацию для принятия врачебного решения 
[17]. Стратегии mHealth-мониторинга, использую-
щие ЭКГ-регистраторы событий, сосредоточены, 
в первую очередь, на отборе пациентов, имеющих 
риск развития СА и  нуждающихся по этой при-
чине в постоянном наблюдении. Имеющиеся дан-
ные о  чувствительности метода саморегистрации 
(аутотрансляции) ЭКГ для детекции СА в практи-
ке первичной медико-санитарной помощи доста-
точно оптимистичны, достигая показателей 93,9-
100% [18].

вается в  51-55% среди мужчин (медиана возраста 
43-45 лет) и  33-38% среди женщин (медиана воз-
раста 55 лет) с БФ [3]. Степень выраженности ГЛЖ, 
левожелудочковой дисфункции и фиброза миокар-
да доказательно связаны с  развитием сердечной 
недостаточности и  увеличением риска клинически 
значимых сердечных аритмий (СА) [4, 5].

По данным продольных исследований доля 
документированных СА (включая фибрилляцию 
предсердий и желудочковую тахикардию) составля-
ет 27-42% у мужчин и ~27% у женщин с БФ [6]. Тес-
ная связь жизнеопасной брадикардии с  внезапной 
сердечной смертью была показана при ретроспек-
тивном анализе медицинской документации паци-
ентов в  терминальной стадии БФ [7]. В  большин-
стве исследований подчеркивается, что приступы 
сердцебиения и  обмороки у  этих пациентов также 
встречаются в отсутствие ГЛЖ, систолической дис-
функции левого желудочка или поражения клапан-
ного аппарата сердца [8, 9].

Использование в  клинической практике со-
временных лекарственных и хирургических вмеша-
тельств, направленных на коррекцию и превенцию 
СА и их осложнений, показало их способность ре-
ально предотвращать внезапную сердечную смерть 
у  кардиологических пациентов [10]. Рассматривая 
принципы ведения пациентов с БФ с точки зрения 
эффективности этих вмешательств, выделены три 
клинические ситуации, потенциально требующие 
принятия решений по изменению терапевтической 
тактики: 1) брадикардия/брадиаритмия, требующая 
имплантации электрокардиостимулятора (ЭКС); 
2) желудочковая тахикардия, требующая импланта-
ции дефибриллятора-кардиовертера; 3) фибрилляция 
предсердий, требующая терапии антикоагулянтами 
[11]. Важное условие реализации такого подхода — 
длительное непрерывное наблюдение (кардиоло-
гический мониторинг), целью которого является 
скрининг перечисленных состояний и  их ранних 
инструментальных признаков. 

В соответствии с клиническими рекомендаци-
ями кардиологический мониторинг при БФ преду
сматривает офисное консультирование кардио-
лога не <1 раза/6 мес. и  выполнение стандартной 
электрокардиографии (ЭКГ) покоя, эхокардио-
графии (ЭхоКГ) и  холтеровского мониторирова-
ния ЭКГ (ХМЭКГ) 1 раз/12 мес. Такая стратегия 
наблюдения сосредоточена в  основном на поиске 
инструментальных признаков ГЛЖ (ЭКГ, ЭхоКГ) 
и  регистрации СА (ЭКГ, ХМЭКГ). В  то же время 
некоторые ЭКГ-показатели при БФ тесно связаны 
с прогрессирующим накоплением Gb3 и отражают 
изменение трансмембранного потенциала в  виде 
ускорения деполяризации (укорочение интервала 
PR, продолжительности зубца Р и  ширины QRS) 
и  увеличения времени реполяризации (QT и  QTc) 
[12]. Их оценка, наряду с  детекцией СА, способна 
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Конечной целью настоящего исследования 
является изучение возможностей мобильного ТМ 
с  использованием неинвазивных регистраторов 
ЭКГ-событий у  пациентов с  БФ. Цель начально-
го (представляемого) этапа  — разработка дизайна 
исследования и  анализ характеристик пациентов 
с кардиологическими проявлениями БФ, включен-
ных в телемониторинг ЭКГ. 

Материал и методы
Исследование запланировано как проспективное 

когортное, выполняемое в  рамках НИР "Разработка ме-
тодов и  алгоритмов интеллектуального анализа меди-
цинских данных для телемедицинской модели кардио-
васкулярной профилактики и  реабилитации" (Государ-
ственное задание № 056-00065-22-00). Предполагаемая 
продолжительность  — 36 мес. Протокол исследования 
одобрен локальным этическим комитетом ФГБОУ ВО 
Саратовский ГМУ им. В. И. Разумовского Минздрава 
России. До начала исследования от всех пациентов было 
получено информированное согласие.

Первичной конечной точкой является ЭКГ-регист
рация СА: брадикардии, требующей имплантации ЭКС, 
или желудочковой аритмии, требующей имплантации 
дефибриллятора-кардиовертера, или фибрилляции пред-
сердий, требующей назначения антикоагулянтной тера-
пии. Вторичная конечная точка: динамика дистанционно 
регистрируемых параметров ЭКГ и  симптомов, требую-
щая коррекции лекарственной терапии или/и офисного 
консультирования кардиолога/дополнительного обследо-
вания. 

Критерии включения: возраст 18+ лет; БФ, доку-
ментированная результатами молекулярно-генетического 
и  энзимологического анализов; наличие кардиологиче-
ских жалоб и  ЭКГ-признаков поражения сердца; со-
храненная когнитивная функция. Дополнительный тех-
нический критерий: наличие у  пациента/членов семьи 
мобильного устройства (смартфона, планшета) на базе 
Android 4.3+ с выходом в интернет. 

Под наличием ЭКГ-признаков поражения сердца 
подразумевалась регистрация одного и более признаков, 
выявленных на стандартной ЭКГ покоя или ХМЭКГ: 
1) наличие ГЛЖ в соответствии с критериями Соколова- 
Лайона (SV1+RV5>35  мм или RАVL ≥11  мм) или Корнель-
ского вольтажного индекса (RАVL SV3 ≥28 мм для мужчин 
и  ≥20  мм для женщин); 2) изменение продолжительно-
сти интервала PR (<120 или >200 мс); 3) продолжитель-
ность QRS ≥120 мс, полная блокада ножки пучка Гиса 
или обеих ветвей; 4) депрессия сегмента ST или инверсия 
зубца  T как минимум в  двух смежных ЭКГ-отведениях; 
5)  увеличение QTc ≥440 мс у  мужчин и  ≥460 мс у  жен-
щин; 5) наличие желудочковой/наджелудочковой экто-
пической активности. 

Дизайн исследования (включая офисную часть теле-
медицинского наблюдения) представлен на рисунке 1. 

Всем пациентам (или членам семьи) были выданы 
неинвазивные цифровые регистраторы событий ECG 
Dongle ("Нордавинд-Дубна", Россия), позволяющие са-
мостоятельно инициировать запись ЭКГ (6 отведений 
ЭКГ, максимальная продолжительность однократной 
записи до 10 мин), а  также сохранять фрагменты ЭКГ 
в  формате PDF в  памяти смартфона. Передача данных 

осуществляется через мобильное приложение на "об-
лачный" сервер "Cardio Сloud": в  отложенном режиме 
доступны для просмотра файлы ЭКГ, жалобы пациента, 
данные о положении тела, показатели веса и роста.

Инструктирование пациента (или члена его семьи) 
включало обучение навыкам использования мобильного 
устройства, а также рекомендации по условиям регистра-
ции ЭКГ: наличие предвестников СА, во время и/или по-
сле эпизода сердцебиения/головокружения/дискомфорта 
в груди (режим непрерывной 5-минутной записи 25 мм/с 
и  10  мм/мВ, положение лежа). Обязательным усло- 
вием являлась регистрация ЭКГ вне связи с перечислен-
ными симптомами (режим передачи 1 раз/нед., продол-
жительность записи не <60 с).

Функционал регистратора в автоматическом режиме 
позволяет проводить анализ частоты сердечных сокраще-
ний, продолжительности зубца Р и  комплекса QRS, ин-
тервалов РR и QT (QTс), выявлять важные ЭКГ-события 
(нарушения ритма, паузы ≥3 с). Точность автоматиче-
ского заключения и  вербальная информация дополни-
тельно оценивались врачом в  "ручном" режиме. Прото-
колом предусмотрено еженедельное телефонное (e-mail) 
консультирование курируемого пациента. Внеплановые 
дистанционные консультации инициируются врачом при 
наличии изменений на ЭКГ или/и жалоб; пациентом  — 
в случае необходимости. 

С целью анализа исходных данных в  когорте паци-
ентов с БФ использован пакет статистических программ 
Statistica 6.0 (StatSoft, США). Непрерывные показатели 
представлены как М±m; дискретные — в абсолютных ве-
личинах (n) и в виде частот встречаемости (в процентах).

Результаты 
В базе данных исследования на период анализа 

имелись сведения о последовательно включенных 11 
пациентах с  БФ (8 мужчин и  3 женщины, средний 
возраст 41±13,7 лет), проживающих на территориях 
Саратовской, Пензенской и Волгоградской областей. 
Девять пациентов являлись представителями 4 семей. 

В таблице 1 приведены индивидуальные гене
тические и  клинические характеристики и  инфор-
мация об органных изменениях. Исходно по дан-
ным молекулярно-генетического исследования 
были выявлены классические для БФ варианты му-
таций и  значительное повышение уровня лизогло-
ботриазилсфингозина (в среднем, 39,4±36,3 нг/мл), 
что подтверждало наличие заболевания. Характер 
клинических проявлений соответствовал классиче-
ской форме заболевания, включая поражение сер-
дечно-сосудистой системы, почек, нервной систе-
мы, кожи, опорно-двигательного аппарата. Чаще 
всего БФ диагностировалась в  возрастном интер-
вале от 20 до 45 лет; однако ранние анамнестиче-
ские проявления заболевания у всех пациентов от-
носились к  детскому возрасту (1-2 декады жизни). 
На момент включения в исследование 8 пациентов 
(73%) получали заместительную ферментную тера-
пию Агалсидазой бета, представляющей собой ре-
комбинантную форму α-галактозидазы А человека 
(Фабразим™), продолжительностью 4-73 мес.
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Регистры и исследования

Первичное очное консультирование кардиолога

Оценка соответствия
критериям

Согласие пациента
на участие

Старт программы телемониторинга ЭКГ

Инструментальное
обследование

Телемониторинг ЭКГ

Документированы
ЭКГ-изменения

Дистанционное
консультирование

Наличие сердечной аритмии,
требующей изменение тактики

Решение вопроса о выборе
вмешательства

Традиционное
наблюдение

Получено

– ЭКГ 12 отведений
– Допплер ЭхоКГ
– Холтеровское мониторирование ЭКГ
– Биохимический анализ крови
– BNP, проBNP

Соответствует

Не соответствует

Не получено

– Формирование схемы лекарственной терапии
– Формирование режима аутотрансляции ЭКГ
– Инструктаж по пользованию регистратором ЭКГ
– Рекомендации по самоконтролю состояния
и коммуникации с врачом

НЕТ

ДА

Коррекция терапевтической
схемы

Офисное консультирование
кардиолога

Дополнительное
обследование

Рис. 1    Дизайн исследования.
Примечание: ЭКГ — электрокардиограмма/электрокардиография, ЭхоКГ — эхокардиография, BNP — Brain Natriuretic Peptide ("мозговой" 
натрийуретический пептид), проBNP — предшественник BNP.
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По данным опроса, проведенного перед нача-
лом дистанционного мониторинга, практически 
все пациенты являлись активными пользователя-
ми мобильных устройств и интернета (1 пациентка 
нуждалась в помощи членов семьи) и уделяли вни-
мание поиску медицинской информации. Имея до-
статочные сведения о возможностях телемедицины, 
все пациенты проявили заинтересованность в  ди
станционном наблюдении, обусловленную наличи-
ем кардиологических проблем. 

По данным инструментальных исследований 
(таблица 2), ГЛЖ была диагностирована на ЭКГ 
у 64% пациентов обследуемой когорты: 7 пациентов 
имели значимый для диагностики индекс Соколо-
ва-Лайона, 4 пациента  — депрессию сегмента ST; 

3 пациента — инверсию зубца TV5-V6. Чаще выявля-
лась симметричная ГЛЖ (4 пациента), у 2 пациен-
тов описана значительная асимметричная гипер-
трофия межжелудочковой перегородки при ЭхоКГ 
исследовании. Другие ЭхоКГ аномалии включали 
поражение клапанного аппарата сердца (пролапс 
митрального и  трикуспидального клапанов с  ми-
тральной и  трикуспидальной регургитацией, на-
личие дополнительных хорд) и  расширение корня 
аорты.

Основные жалобы пациентов были связаны 
с  наличием перебоев в  работе сердца, приступов 
сердцебиения или дискомфортом в  груди (табли-
ца  3). На ЭКГ у  4 пациентов имелось укорочение 
интервала PR без признаков дополнительных пу-

Таблица 1 
Основные характеристики пациентов с болезнью Фабри

№ пациента Генетический анализ Возраст,  
лет

Пол ИМТ,  
кг/м2

lysoGb3,  
нг/мл

ФЗТ,  
+/0

Поражение органов и систем
Почки НС Кожа ОДА ОЗ

1 Мутация c.1000-1 G>A (HGMD CS971754) 21 м 21,6 40,23 + 0 + 0 + 0
2 Мутация c.1000-1 G>A (HGMD CS971754) 45 ж 24,8 11,3 + + 0 0 0 +
3 Мутация c.1000-1 G>A (HGMD CS971754) 40 м 27,5 133,7 0 0 + + 0 0
4 Мутация c.550T>G 50 м 19,3 51,6 + 0 + 0 + 0
5 Мутация с.1197G>A 69 ж 39,6 15,9 + + 0 0 0 +
6 Мутация c.550T>G 35 м 20,5 14,85 + 0 + + 0 +
7 Мутация c.550T>G 33 м 24,2 61,5 + + 0 + 0 +
8 Мутация c.550T>G 27 ж 21,2 4,43 0 0 + 0 + 0
9 Мутация c.747A>G 58 м 26,4 30,6 + + 0 + 0 +
10 Мутация c.747A>G 28 ж 22,7 6,0 0 0 + 0 0 +
11 Мутация L 166V 45 м 24,0 63,4 + + + + + 0
Среднее 41±13,7 24,7±5,3 39,4±36,3

Примечание: ИМТ — индекс массы тела, lysoGb3 — globotriaosylsphingosine, ФЗТ — ферментная заместительная терапия, НС — нервная 
система, ОДА — опорно-двигательный аппарат, ОЗ — органы зрения. 

Таблица 2 
Параметры инструментальных исследований сердца

Электрокардиография ЭхоКГ МРТ сердца
№ пациента Характер 

ритма
ЧСС,
уд./мин

PR, с QRS, с QTc, с ГЛЖ, 
+/0

ГЛЖ,  
+/0

Поражение 
клапанного 
аппарата,  
+/0

Анома-
лии раз
вития, 
+/0

Диасто
лическая 
дисфунк-
ция, +/0

ГЛЖ,
+/0

Фиб-
роз,  
+/0

1 синусовый 56 0,11 0,09 0,38 + 0 + + 0 0 0
2 синусовый 66 0,15 0,09 0,42 + + + 0 + + 0
3 синусовый 58 0,13 0,10 0.40 + + + 0 + + 0
4 синусовый 80 0,12 0,11 0,38 + + 0 0 + + 0
5 ритм ЭКС 60 - - - - + + 0 + - -
6 синусовый 67 0,14 0,09 0,40 + 0 + 0 0 0 0
7 синусовый 77 0,08 0,12 0,38 0 0 + 0 0 0 0
8 синусовый 72 0,10 0,08 0.38 0 0 + + + 0 0
9 синусовый 60 0,14 0,09 0,43 + + + 0 + + 0
10 синусовый 88 0,11 0,08 0,36 0 0 + + 0 0 0
11 синусовый 56 0.10 0,11 0,44 + + + 0 + + 0
Среднее 67±10 0,118±0,02 0,096±0,01 0,397±0,01

Примечание: ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка, МРТ — магнитно-резонансная томография, ЧСС — частота сердечных сокращений, 
ЭКС — электрокардиостимулятор, ЭхоКГ — эхокардиография.
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тей, у 1 пациента — синдром WPW (синдром Воль-
фа-Паркинсона-Уайта), 1 пациент имел удлинен-
ный интервал QTc. Исходно преобладал синусовый 
ритм, за исключением 1-й пациентки с  ЭКС, им-
плантированным по поводу блокады III ст. до уста-
новления диагноза БФ. Синусовая брадикардия 
наблюдалась у  3-х пациентов. У  1 пациента ранее 
была документирована пароксизмальная желудоч-
ковая тахикардия, у 4 — одиночная и парная желу-
дочковая экстрасистолия. Наджелудочковая (пред-
сердная моно- и  политопная) тахикардия и  частая 
наджелудочковая экстрасистолия отмечалась у 2 па-
циентов (у  1 пациента одновременно регистриро-
вались наджелудочковая политопная тахикардия, 
наджелудочковая и  желудочковая экстрасистолия). 

Обсуждение
Сердечные аритмии при БФ могут регистриро-

ваться уже в  прегипертрофической фазе заболева-
ния, ухудшая качество жизни и прогноз пациентов 
[19]. Своевременность выполнения вмешательств, 
направленных на превенцию кардиоваскулярных 
осложнений, в  значительной мере определяется 
эффективностью мониторинга состояния паци-
ентов, нацеленного, в  первую очередь, на раннее 
выявление СА [17, 20]. Необходимость расшире-
ния возможностей кардиологического наблюде-
ния пациентов с  БФ путем использования техно-
логии mHealth для амбулаторного мониторинга 
пациентов с  БФ послужило отправной точкой для 
планирования настоящего исследования. Его ос-
новная цель  — изучение возможностей примене-
ния доступных неинвазивных ЭКГ-регистраторов 
событий с  целью скрининга СА, потенциально 
влияющих на тактику ведения пациентов с  БФ. 
Дополнительной целью выступает динамическая 
оценка инструментальных и  клинических показа-
телей, поддерживающая принятие оперативных 
решений по коррекции терапевтических планов 
в  процессе удаленного кардиологического наблю-
дения.

Критерии оптимальности технологии ТМ вклю- 
чают, прежде всего, невысокую стоимость, техни
ческую доступность и  минимальный эксплуатаци-
онный риск, а  также качество клинической страти
фикации пациентов и доказательства эффективности 
планируемого вмешательства [21]. Выбор метода мо-
бильной аутотрансляции ЭКГ на основе регистрато-
ров событий в настоящем исследовании был обуслов-
лен следующими факторами: 1) неинвазивностью ме- 
тода; 2) невысокой стоимостью регистратора и про-
стотой его использования в  домашних условиях; 
3) возможностью врачебной оценки взаимосвязи 
симптомов и  ситуационных ЭКГ-характеристик; 
4) возможностью изучения дополнительных ЭКГ-
предикторов кардиоваскулярных событий; 5) возмож
ностью хранения записей ЭКГ не только в формате 
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РDF (в  смартфоне пациента), но также в  формате 
EDF (международный формат хранения цифровой 
ЭКГ, используемый с целью математической обра-
ботки её параметров). 

Исследование сосредоточено на пациентах 
с  БФ, имеющих кардиальные клинические про-
явления (сердцебиение, перебои в  работе сердца, 
головокружение, дискомфорт в груди), документи-
рованные СА и  ЭКГ-признаки в  виде укорочения 
интервала PR, продолжительности зубца Р и  ши-
рины QRS, увеличения QT (QTc) [22]. Основные 
характеристики ЭКГ-нарушений у  участников ис-
следования, соответствующих критериям включе-
ния, касались наличия вольтажных признаков ГЛЖ 
и определялись в 64% (7 пациентов); регистрирова-
лись также сопутствующие аномалии реполяриза-
ции миокарда в  виде патологической деформации 
конечной части желудочкового комплекса (7 паци-
ентов). Документальные свидетельства СА исходно 
имелись у 3 пациентов, и указывали на наличие не-
устойчивой желудочковой тахикардии, наджелудоч-
ковой политопной тахикардии, наджелудочковой/
желудочковой экстрасистолии; у  1 пациента им-
плантирован ЭКС по поводу атриовентрикулярной 
блокады III ст. ЭКГ-признаки ускорения деполяри-
зации (укорочение PR, продолжительности зубца Р 
и  QRS) и  увеличения времени реполяризации (QT 
и  QTc), регистрировались примерно у  половины 
пациентов (45,5%; 5 пациентов); при этом у 2 паци-
ентов они не были связаны с  наличием ГЛЖ. Ти-
пичные для кардиомиопатии Фабри ЭхоКГ-при-
знаки (без наличия фиброза при магнитно-резо-
нансной томографии (МРТ)-исследовании) были 
обнаружены у 4 пациентов. 

Небольшое количество исходно документи-
рованных СА в  когорте, полученных с  помощью 
традиционных ЭКГ-исследований, может быть 
связано как с ограничениями этих методов для це-
лей мониторинга при БФ, так и с относительно не-
большой долей пациентов с  кардиомиопатией Фа-
бри, как доказанной причиной СА. Ожидается, что 
в  процессе ТМ (планируемая продолжительность 
в рамках исследования — 36 мес., возможно увели-
чение срока наблюдения) доля зарегистрированных 
СА будет возрастать в основном за счет пациентов 
с  наличием ГЛЖ как вследствие ремоделирова-
ния левого желудочка и развития фиброза, так и за 
счет интенсивного долговременного мониторинга 

ЭКГ. Наряду с этим предусмотренная в исследова-
нии схема аутотрансляции, предписывающая обя-
зательную регистрацию ЭКГ (1 раз/нед. в  течение 
1  мин вне зависимости от симптомов), повышает 
вероятность детекции СА у  пациентов без призна-
ков ГЛЖ, сердечной недостаточности и ранее диа-
гностированных СА [23].

Внедрение технологий телемедицинского на-
блюдения может расширить доступность медицин-
ской помощи для пациентов с  БФ, особенно в  ус-
ловиях эпидемиологических ограничений и/или 
удаленности от лечебного учреждения. Эти задачи 
могут быть реализованы за счет снижения затрат, 
связанных с  перемещением пациента, проведения 
своевременных адекватных вмешательств и  улуч-
шения коммуникации "пациент-врач" в рамках не-
прерывного мониторинга требуемых показателей. 

Ограничения исследования. Ограничения иссле
дования связаны, прежде всего, с  детекцией пре-
имущественно симптомных СА и  обусловлено те
хническими возможностями используемого ЭКГ- 
регистратора (событий). Поскольку БФ  — заболе-
вание редкое, довольно сложной задачей является 
формирование выборки большого размера. Помимо 
этого, исследуемая когорта не может быть репрезен-
тативной для всех лиц с БФ, поскольку сформиро-
вана целенаправленно в соответствии с целями ис-
следования. 

Заключение
Эффективное управление БФ нуждается в пла-

нировании дополнительных многоцентровых ис-
следований, нацеленных на создание алгоритмов 
принятия тактических решений в  ходе пожизнен-
ного кардиологического мониторинга, учитываю-
щего особенности кардиоваскулярных проявлений 
данного заболевания. В  статье представлен проект 
выполнения телемониторинга на основе mHealth-
технологий, использующего ЭКГ-регистраторы со-
бытий для амбулаторного скрининга СА у пациен-
тов с БФ. 

Отношения и деятельность. Исследование вы-
полняется в  рамках Государственного задания 
№ 056-00065-22-00 "Разработка методов и алгорит-
мов интеллектуального анализа медицинских дан-
ных для телемедицинской модели кардиоваскуляр-
ной профилактики и реабилитации".
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Сопоставление эндовенозной лазерной облитерации устья 
большой подкожной вены и медикаментозного лечения 
острого восходящего варикотромбофлебита: основания 
для изучения, замысел и первые результаты клинического 
исследования
Капериз К. А., Растатуева А. О., Явелов И. С., Драпкина О. М.
ФГБУ "Научный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. Москва, 
Россия

Тромбофлебит поверхностных вен нижних конечностей  — одно из 
наиболее распространенных осложнений хронического заболе-
вания вен, протекающего с их варикозной трансформацией. В на-
стоящее время для лечения тромбофлебита поверхностных вен 
с умеренным риском перехода тромба на глубокие вены рекомен-
дуется достаточно длительное (как минимум в  течение 45 дней) 
подкожное введение препаратов фондапаринукса натрия или пре-
паратов гепарина в сочетании с эластической компрессией конеч-
ности. Однако длительное применение антикоагулянтов не всегда 
возможно, а у некоторых больных противопоказано. Согласно нако-
пленным фактам перспективным вмешательством при остром ва-
рикотромбофлебите поверхностных вен нижних конечностей пред-
ставляется эндовенозная лазерная облитерация (ЭВЛО) в области 
свободного от тромба соустья большой или малой подкожных вен 
без последующего длительного использования антикоагулянтов. 
В проспективном рандомизированном открытом клиническом иссле-
довании сопоставляется эффективность и безопасность трех подхо-
дов к лечению острого варикотромбофлебита с локализацией тром-
ба в стволе большой подкожной вены и/или в ее крупных притоках: 
ЭВЛО в области соустья большой подкожной вены без использова-
ния антикоагулянтов, ЭВЛО и 7 дней антикоагулянтной терапии, не-
инвазивное лечение антикоагулянтом в течение 45 дней. В качестве 
антикоагулянта используется подкожное введение фондапаринукса 
натрия в дозе 2,5 мг 1 раз/сут. У всех больных применяются компрес-
сионные чулки 2 класса компрессии. Неблагоприятные исходы учи-
тываются через 7, 45 и 90 дней после рандомизации. Они включают 
нарастание тромбоза поверхностных вен, рецидивирование тромбо-
за поверхностных вен, вовлечение в тромбоз надфасциального сег-
мента перфорантной вены до уровня фасции или переход тромбоза 
на глубокие вены нижних конечностей по данным компрессионной 
ультрасонографии, тромбоэмболию легочных артерий с симптомами, 
кровотечения по классификации Всемирного общества по тромбо-
зу и гемостазу и Академического исследовательского консорциума.
Первые 30 больных, включенных в  исследование, характеризуют-
ся низкой частотой факторов риска венозного тромбоза и  лока-

лизацией тромбов достаточно далеко от сафено-феморального 
соустья. ЭВЛО приводила к  стойкому прекращению кровотока по 
вене в месте вмешательства. Новые эпизоды венозного тромбоза 
отмечались только в  группе медикаментозного лечения  — тром-
боз глубоких вен контралатеральной голени через 5 сут. после пре-
кращения 45-суточного лечения фондапаринуксом натрия и тромб 
в  реканализированном притоке большой подкожной вены без во-
влечения ее ствола на 21-е сут. после отмены 45-суточного введе-
ния фондапаринукса натрия. Осложнений в  области вмешатель-
ства и кровотечений отмечено не было.
Ключевые слова: венозный тромбоз, тромбоз поверхностных вен, 
тромбоз большой подкожной вены, эндовенозная лазерная обли-
терация, фондапаринукс.
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Comparison of endovenous laser ablation and conservative treatment in acute thrombophlebitis  
of the varicose great saphenous vein: rationale, design and first results of clinical trial 
Kaperiz K. A., Rastatueva A. O., Yavelov I. S., Drapkina O. M.
Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Thrombophlebitis of the superficial lower limb veins is one of the 
most common complications of chronic vein disease. Nowadays a 
long-term (at least 45 days) subcutaneous injection of fondaparinux 
sodium or heparin in combination with elastic compression of the limb 
is recommended for treatment of superficial vein thrombosis with 
a moderate risk of thrombus propagation to deep venous system. 
However, long-term use of anticoagulants is not always possible and 
sometimes contraindicated. Endovenous laser ablation (EVLA) around 
thrombus-free junction of great or small saphenous veins without 
subsequent long-term use of anticoagulants seems to be a promising 
intervention for treatment of acute thrombophlebitis of varicose 
superficial veins.
The prospective single-center randomized open-label clinical trial was 
dedicated for comparison the efficacy and safety of three following 
treatments options for patients with acute thrombosis of the varicose 
great saphenous vein and location of thrombi in the trunk and/
or its large inflows: EVLA close to saphenous vein junction without 
anticoagulation, EVLA and 7 days of anticoagulation and noninvasive 
treatment with anticoagulation for 45 days (subcutaneous injections 
of the fondaparinux 2,5 mg). Class 2 compression stockings are used 
in all patients. Adverse outcomes are recorded at 7, 45 and 90 days 
after randomization. These include the progression of superficial 
vein thrombosis, recurrent superficial vein thrombosis, thrombosis 
involvement of the superficial segment of the perforating vein up to the 
fascia, deep vein thrombosis according to compression ultrasound, and 
pulmonary embolism with symptoms. Bleedings according to the World 
Society of Thrombosis and Hemostasis and the Academic Research 
Consortium classification as well other complications are also recorded.
The first 30 patients included in the study have a low incidence of 
venous thrombosis risk factors and localization of the thrombus 
relatively far from the saphenofemoral junction. EVLA resulted in 
persistent cessation of venous blood flow at the intervention site. New 

episodes of venous thrombosis were noted only in the group of medical 
treatment — deep vein thrombosis of the contralateral tibia 5 days after 
stopping of 45-day treatment with fondaparinux and thrombus in the 
recanalized inflow of the great saphenous vein without involving its trunk 
at the 21st day after stopping of 45-day injection of fondaparinux. There 
were no complications in the area of intervention and bleedings.
Keywords: venous thrombosis, superficial vein thrombosis, great saphe
nous vein thrombosis, endovenous laser ablation, fondaparinux.
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ТФПВ  — тромбофлебит поверхностных вен, ТЭЛА  — тромбоэмболия легочных артерий, BARC  — Bleeding Academic Research Consortium (Академический исследовательский консорциум), COVID-19  — 
COronaVIrus Disease 2019 (новая коронавирусная инфекция), ISTH — International Society on Thrombosis and Haemostasis (Международное общество по тромбозу и гемостазу), SF-36 — Health status survey — 
The Short Form-36 (опросник), EQ-5D  — European Quality of Life Questionnaire (Европейский опросник оценки качества жизни), CIVIQ20  — Chronic Venous Insufficiency Questionnaire (Оценка качества жизни 
пациента с хронической венозной недостаточностью). 

Введение
Тромбофлебит поверхностных вен (ТФПВ) 

нижних конечностей  — одно из наиболее рас-
пространенных осложнений хронического за-
болевания вен, протекающего с  их варикозной 
трансформацией. Наиболее опасное осложнение 
ТФПВ  — распространение тромбоза на глубокие 
вены с  возникновением тромбоэмболии легочных 
артерий (ТЭЛА). В  настоящее время для лечения 
ТФПВ с  умеренным риском перехода тромба на 
глубокие вены рекомендуется достаточно длитель-
ное (как минимум 45 дней) подкожное введение 
препаратов гепарина или фондапаринукса натрия 
в  сочетании с  эластической компрессией нижней 
конечности [1-10]. При локализации проксималь-
ной границы тромба в магистральных венах или их 

притоках дальше 3 см от соустья в силу лучшей изу
ченности приоритетным считается использование 
фондапаринукса натрия. Вместе с тем, лечение ан-
тикоагулянтами сопряжено с риском кровотечений 
и у ряда больных может быть противопоказано или 
досрочно прекращено из-за возникновения ослож-
нений или по иным, в  т.ч. немедицинским, сооб-
ражениям. 

Предотвратить распространение ТФПВ на глу-
бокие вены нижних конечностей (ВНК) способно 
механическое разобщение поверхностной и  глубо-
кой венозных систем на уровне соустья большой 
или малой подкожных вен. Однако при этом может 
сохраняться опасность перехода тромбоза на глубо-
кую венозную систему через перфорантные вены, 
а  также возникновения тромбоза культи в  области 
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соустья, оставшейся после инвазивного вмешатель-
ства. Поэтому по современным представлениям 
инвазивное лечение ТФПВ не освобождает от не-
обходимости использования антикоагулянтов [1, 2].

Вместе с  тем, появляются свидетельства то-
го, что малоинвазивное воздействие в  области со-
устья — облитерация после эндовенозного воздей-
ствия лазера  — может оказаться достаточно безо-
пасным при остром варикотромбофлебите даже без 
последующего длительного использования антико-
агулянтов. 

В 2012г было опубликовано первое сообщение 
о  случае успешного лечения восходящего варико-
тромбофлебита большой подкожной вены с  по-
мощью эндовенозного воздействия лазера [11]. 
Позднее были представлены результаты 10-летнего 
опыта лечения ТФПВ у 40 больных с наличием ва-
рикозно измененных вен при использовании тер-
мооблитерации проксимального участка большой 
или малой подкожной вен с  использованием ра-
диочастотной энергии или лазера [12]. Процедуры 
выполнены на 41 конечности в  первые 38 (в  сред-
нем, через 13,7) дней после постановки диагноза, 
преобладали вмешательства на большой подкож-
ной вене. К  обязательным условиям относили на-
личие как минимум 6-сантиметрового сегмента, 
свободного от тромба, в  проксимальном участке 
вены. Антикоагулянты не использовались, в 2 слу-
чаях эндовенозное вмешательство сочеталось с ле-
гированием проксимального участка подкожной 
вены. У  большинства больных эндовенозной об-
литерации предшествовала тромбэктомия. В  по-

следующие 3 мес. из-за возобновления кровотока 
повторная процедура облитерации потребовалась 
3  (7,9%) больным, отмечен 1 эпизод тромбоза глу-
боких вен голени. При этом, согласно представ-
ленным данным, лечение получали больные, редко 
имевшие наиболее существенные факторы риска 
возникновения венозного тромбоза. 

Казаренко А. Г. и  др. опубликовали результаты 
лечения 188 больных острым варикотромбофле-
битом большой подкожной вены и  локализацией 
верхней границы тромба на бедре (достаточно да-
леко от сафено-феморального соустья) с помощью 
эндовенозной лазерной коагуляции1. При этом во 
всех случаях, как минимум 7 дней после вмеша-
тельства, вводились профилактические дозы пре-
паратов гепарина и до 1 мес. после операции реко-
мендовалось использовать компрессионные чулки 
2-го класса компрессии с переходом на профилак-
тическое ношение компрессионного трикотажа. 
Непосредственный технический результат был до-
стигнут во всех случаях, однако для обеспечения 
полной облитерации ствола больной подкожной 
вены повторное вмешательство потребовалось 6 
(3,28%) больным. При продлении наблюдения до 
1 года по всех случаях отмечался фиброз большой 
подкожной вены. На 2-3 сут. после операции от-
мечено практически полное купирование болевого 
1	 Казаренко А. Г., Бородулин А. В., Колесниченко А. Ю. и  др. 

Эндовенозная лазерная коагуляция при тромбофлеби-
те поверхностных вен нижних конечностей. 9-й Санкт-
Петербургский Венозный Форум. https://www.angiolsurgery.org/
events/2016/12/01/materials.pdf. (1-2.12.2016).

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Стандартный подход к  лечению тромбоза по-
верхностных вен нижних конечностей с  уме-
ренным риском перехода на глубокие вены  — 
как минимум 45-суточное парентеральное вве-
дение антикоагулянтов. Накапливаются факты 
о возможности эндовенозной лазерной облите-
рации в  области свободного от тромба соустья 
большой или малой подкожных вен без длитель-
ного использования антикоагулянтов. 

Что добавляют результаты исследования?
• � Первый опыт сравнительного изучения стан-

дартного медикаментозного и малоинвазивного 
подходов к  лечению острого восходящего ва-
рикотромбофлебита большой подкожной вены 
свидетельствует в  пользу безопасности эндове-
нозной лазерной облитерации в  области ее со-
устья с  последующим краткосрочным приме-
нением антикоагулянта или полным отказом от 
антикоагулянтной терапии.

Key messages
What is already known about the subject?

• � The standard approach to the treatment of superficial 
lower limb vein thrombosis with a moderate risk of 
thrombus propagation to deep venous system is at 
least 45 days of parenteral anticoagulation. Evidence 
is accumulating about the possibility of endovenous 
laser obliteration in the region of the anastomosis 
of the large or small saphenous veins free from 
thrombus without long-term use of anticoagulants.

What might this study add?
• � The first experience of a comparative study of stan

dard medical and minimally invasive approaches to 
the treatment of acute ascending varicose throm
bophlebitis of the great saphenous vein testifies 
in favor of the safety of endovenous laser ablation 
in the area of junction, followed by short-term 
use of an anticoagulant or a complete rejection 
of anticoagulant therapy.
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острым восходящим варикотромбофлебитом [13]. 
В  амбулаторных условиях была проведена эндове-
нозная лазерная облитерация свободных от тромба 
участков большой подкожной (48 случаев) и малой 
подкожной вен (9 вмешательств) в  области их со-
устий. У  пациентов отмечалась несостоятельность 

синдрома. Случаев тромбоза глубоких вен, ТЭЛА 
не было. Сведений для оценки наличия факторов 
риска возникновения венозного тромбоза в корот-
кой публикации нет.

В несравнительное исследование Кургиня-
на Х. М. и Раскина В. В. было включено 57 больных 

Таблица 1
 Критерии включения и невключения в исследование 

Критерии включения Основные критерии невключения
1. Возраст ≥18 лет.
2. Острый тромбофлебит варикозно 
измененных поверхностных ВНК 
с локализацией тромба в стволе 
большой подкожной вены  
на расстоянии не <5 см  
от сафено-феморального соустья  
и/или в ее крупных притоках.
3. Подписанное информированное 
согласие.

1. Время от начала симптомов >3 нед.
2. Ультразвуковые признаки тромбоза глубоких ВНК.
3. Подозрение на ТЭЛА.
4. Расположение тромботических масс ближе, чем на 5 см к соустью большой подкожной вены.
5. Тромбоз надфасциального сегмента перфорантной вены до уровня фасции.
6. Двусторонний тромбоз подкожных ВНК.
7. Тромбоз малой подкожной вены.
8. Тромбоз поверхностных вен, связанный со склеротерапией.
9. Тромбоз глубоких вен и/или ТЭЛА в анамнезе.
10. Тромбоз поверхностных ВНК в ближайшие 3 мес.
11. Уровень гемоглобина <90 г/л.
12. Содержание тромбоцитов в крови <100 ×109/л.
13. Расчетная скорость клубочковой фильтрации <20 мл/мин/1,73 м2.
14. Масса тела <50 кг.
15. Выраженное ожирение (ИМТ >40 кг/м2).
16. Аллергия к фондапаринуксу натрия и местным анестетикам.
17. Использование антикоагулянтов для лечения данного эпизода венозного тромбоза.
18. Необходимость регулярного приема антикоагулянтов или возможное появление потребности 
в антикоагулянтах в период исследования из-за сопутствующих заболеваний.
19. Необходимость приема более чем одного антиагреганта.
20. Необходимость регулярного приема нестероидных противовоспалительных средств  
(за исключением ацетилсалициловой кислоты в дозе <325 мг/сут.). 
21. Высокий риск кровотечений по мнению исследователя.
22. Активное клинически значимое кровотечение.
23. Клинически значимое кровотечение в последние 30 сут.
24. Крупная операция, тяжелая травма головы в ближайшие 90 сут.
25. Офтальмологическая, спинальная операция, операция на головном мозге в предшествующие 
12 мес.
26. Геморрагический инсульт в анамнезе.
27. Заболевания желудочно-кишечного тракта с высоким риском кровотечений (активная язва 
желудка или 12-перстной кишки и другие).
28. Документированный геморрагический диатез.
29. Неконтролируемая артериальная гипертензия (систолическое артериальное давление >180 
или диастолическое >110 мм рт.ст.).
30. Известное злокачественное новообразование (включая онкогематологические заболевания).
31. Острое заболевание, хронические заболевания в стадии обострения или декомпенсации.
32. Аутоиммунное заболевание с сохраняющейся активностью, продолжающееся лечение 
аутоиммунного заболевания.
33. Хроническая сердечная недостаточность III-IV функционального класса и/или  
с сохраняющимся выраженным отечным синдромом.
34. Заболевание легких с хронической дыхательной недостаточностью III ст.
35. Бактериальный эндокардит.
36. Тяжелые печеночная недостаточность.
37. Известная выраженная тромбофилия (антифосфолипидный синдром, дефицит 
антитромбина, дефицит протеина С, дефицит протеина S, фактор V Лейден, протромбин 
G20210A).
38. Ограниченная подвижность с невозможностью расширения двигательной активности.
39. Беременность, кормление грудью.
40. Злоупотребление алкоголем, запрещенными препаратами, выраженные когнитивные 
расстройства, а также другие причины и обстоятельства, указывающие на ожидаемую низкую 
приверженность к лечению.
41. Отказ следовать плану визитов и обследований, предусмотренному протоколом данного 
клинического испытания, включая невозможность подкожных инъекций в домашних условиях.

Примечание: ВНК — вены нижних конечностей, ИМТ — индекс массы тела, ТЭЛА — тромбоэмболия легочных артерий.
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клапанов сафено-феморального и сафено-поплите-
ального соустий с рефлюксом крови по подкожным 
венам. Необходимым условием было наличие сво-
бодного от тромба участка вены не <7 см до соустья. 
После вмешательства в течение 7 дней вводили про-
филактические дозы низкомолекулярного гепарина 
эноксапарина, и  рекомендовали до 3  нед. носить 
компрессионный трикотаж 2-го класса компрессии. 
На следующий день после вмешательства облитера-
ция целевой вены была достигнута у всех больных, 
и  сохранялась при наблюдении до 1 года. Случаев 
рецидива ТФПВ, перехода тромбоза на глубокие ве-
ны и ТЭЛА не было. Сведений для оценки наличия 
факторов риска возникновения венозного тромбоза 
у изученных больных в работе нет.

Таким образом, при всей привлекательности 
эндовенозной лазерной облитерации при лечении 
тромбофлебита варикозно измененных поверх-
ностных вен нижних конечностей, данные о ее эф-
фективности и безопасности пока немногочислен-
ны. Остается также невыясненным, нужно ли после 
выполнения подобных вмешательств использовать 
антикоагулянты, а  если да  — то в  течение какого 
срока. Наилучшим способом прояснить сохраняю-
щиеся неясности является сопоставление этих под-
ходов в  рамках проспективного рандомизирован-
ного клинического исследования.

Замысел клинического исследования. Исследо-
вание по сопоставлению стандартного медикамен-
тозного и  малоинвазивного подходов к  лечению 
восходящего тромбофлебита варикозно изменен-
ных поверхностных ВНК является проспективным 
одноцентровым рандомизированным открытым 
и выполняется на базе ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Мин
здрава России. Его проведение одобрено Этиче-
ским комитетом ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздра-
ва России. Включение в  исследование проводится 
после подписания информированного согласия. 
Больные обследуются и лечатся амбулаторно. 

Рандомизация осуществляется после дообсле-
дования в день постановки диагноза или на следу-
ющий день. Для рандомизации используется гене-
ратор случайных чисел. Лечение начинается в день 
рандомизации.

Больные распределяются на 3 группы.
Группа 1. Эндовенозная лазерная облитерация 

в области соустья большой подкожной вены без ис-
пользования антикоагулянтов в  сочетании с  ком-
прессионной терапией (компрессионные чулки 
2-го класса компрессии) в течение 45 дней.

Группа 2. Эндовенозная лазерная облитерация 
в  области соустья большой подкожной вены и  7 
день антикоагулянтной терапии (фондапаринукс 
натрия в  дозе 2,5  мг подкожно 1 раз/сут.; первая 
инъекция после операции) в сочетании с компрес-
сионной терапией (компрессионные чулки 2-го 
класса компрессии) в течение 45 дней. 

Группа 3. Антикоагулянтная терапия (фонда-
паринукс натрия в дозе 2,5 мг подкожно 1 раз/сут.) 
в  течение 45 дней в  сочетании с  компрессионной 
терапией (компрессионные чулки 2-го класса ком-
прессии) в течение 45 дней. 

Критерии включения и невключения в исследова-
ние представлены в таблице 1.

Методы обследования. Во время скрининга ана
лизируются данные анамнеза и оценивается клини-
ческая симптоматика. 

Клинические симптомы и  проявления оцени-
ваются в  день рандомизации, на следующий день 
(в группах 1 и 2), в дни 7, 45 и 90 после рандомиза-
ции.

В день рандомизации, через 7, 45 и  90 дней 
после включения в исследование производят: 

—  оценку выраженности болевого синдрома 
с  использованием 10-балльной цифровой рейтин-
говой шкалы и  10-сантиметровой визуальной ана-
логовой шкалы;

—  оценку состояния здоровья и качества жиз-
ни с использованием анкеты оценки качества жиз-
ни SF-36 (Health status survey — The Short Form-36) 
и опросника по здоровью EQ-5D (European Quality 
of Life Questionnaire); 

—  оценку состояния здоровья и качества жиз-
ни пациентов с хронической венозной недостаточ-
ностью с  помощью опросника CIVIQ20 (Chronic 
Venous Insufficiency Questionnaire).

Компрессионная ультрасонография ВНК вы-
полняется по стандартному протоколу с обязатель-
ной оценкой глубоких ВНК в  день рандомизации, 
на следующий день (в  группах 1 и  2), в  дни 7, 45 
и 90 после рандомизации. Исследование выполня-
ется внепланово при утяжелении клинической сим-
птоматики, подозрении на распространение веноз-
ного тромбоза. 

Лабораторные методы обследования. На эта-
пе скрининга выполняются общий (клинический) 
развернутый анализ крови, общий анализ мочи, 
оцениваются активность аспаригиновой и  алани-
новой аминотрансфераз, концентрация общего би-
лирубина, креатинина и глюкозы в крови.

Уровень гемоглобина и  гематокрит повторно 
оцениваются на 7 день у всех больных и на 45 день 
в группе 3.

Общий анализ мочи повторно оценивается на 
7 день в группах 2 и 3 и на 45 день в группе 3. 

Конечные точки. Оценка конечных точек про-
водится через 7, 45 и 90 дней после рандомизации.

Конечные точки, характеризующие эффектив-
ность. В  качестве первичной конечной точки, ха-
рактеризующей эффективность, рассматривает-
ся сумма случаев тромбоза глубоких ВНК, ТЭЛА 
с симптомами нарастания тромбоза поверхностных 
вен, рецидива тромбоза поверхностных вен или 
вовлечения в  тромбоз надфасциального сегмента 
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перфорантной вены до уровня фасции до 45-го дня 
после рандомизации.

Нарастание тромбоза поверхностных вен кон-
статируется при увеличении размера тромба как 
минимум на 2  см. Рецидив тромбоза констатиру-
ется при выявлении тромба в  другой поверхност-
ной вене, не связанного с  увеличением исходного 
тромба, или при выявлении нового тромба в той же 
вене, отграниченного от исходного участком вены 
без признаков тромбоза длиной как минимум 10 см. 
ТЭЛА диагностируется при наличии объективно-
го подтверждения при компьютерной томографии 
с  контрастированием легочных артерий, легочной 
ангиографии или на аутопсии. Тромбоз глубоких 
и  поверхностных вен необходимо подтвердить при 
компрессионной ультрасонографии.

К вторичным конечным точкам, характеризую-
щим эффективность, относятся:

—  сумма случаев тромбоза глубоких ВНК, 
тромбоэмболии легочных артерий с  симптомами, 
нарастания тромбоза поверхностных вен, рециди-
ва тромбоза поверхностных вен или вовлечения 
в  тромбоз надфасциального сегмента перфорант-
ной вены до уровня фасции до 7-го и 90-го дня по-
сле рандомизации;

—  сумма случаев смерти, тромбоза глубоких 
ВНК с  симптомами, тромбоэмболии легочных ар-
терий с  симптомами, нарастания или рецидива 
тромбоза в  поверхностных венах с  симптомами; 

—  потребность в  дополнительных хирургиче-
ских вмешательствах в связи с текущим тромбозом 
подкожных ВНК; 

Таблица 2
Характеристика больных, включенных в исследование

Показатель Значение показателя
Число изученных больных 30
Возраст (лет) 48,5 (34,8; 65,3); от 18 до 77
Мужской пол 8 (26,7%)

Данные анамнеза
Артериальная гипертензия 7 (23,3%)
Сахарный диабет 0
Курение 2 (6,7%)
ИМТ (кг/м2) 26,1±4,4
ИМТ ≥30 кг/м2 3 (10,0%)
Ишемическая болезнь сердца 0
Периферический атеросклероз 0
Хроническая сердечная недостаточность 1 (3,3%)
Нарушения ритма сердца 1 (3,3%)
Инсульт/транзиторная ишемическая атака 0
Заболевания легких 0
Аутоиммунные заболевания 1 (3,3%)
Злокачественные новообразования 0
Перенесенный COVID-19 3 (10,0%)
Вакцинация от COVID-19 8 (26,7%)
Потенциальные источники кровотечений 2 (6,7%)
Тромбозы и тромбоэмболии (за исключением тромбоза поверхностных ВНК) 0
Тромбоз поверхностных ВНК 3 (10,0%)

Характеристика текущего эпизода варикотромбофлебита
Длительность (сут.) 5,0 (4,0; 9,0)
Провоцирующие факторы 7 (23,3%)
Динамика симптомов и проявлений до рандомизации:
  —  без изменений
  —  утяжеление
  —  улучшение

19 (63,3%)
8 (26,7%)
3 (10,0%)

Распространенность:
  —  ствол большой подкожной вены
  —  крупные притоки большой подкожной вены

28 (93,3%)
22 (73,3%)

Расстояние от проксимального участка тромба до сафено-феморального соустья (см) 40,5±9,6 (от 6,5 до 54)
Протяженность тромба, измеренная курвиметром (см) 7,5 (5,9; 9,3) 

Примечание: для дискретных показателей — число больных, в скобках — доля от общего числа изученных больных; для непрерывных вели-
чин представлены среднее и стандартное отклонение при нормальном распределении или медиана и интерквартильный размах; ВНК — ве-
ны нижних конечностей, ИМТ — индекс массы тела, COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019 (новая коронавирусная инфекция). 
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—  динамика выраженности болевого синдро-
ма (по данным 10-балльной цифровой рейтинговой 
шкалы и 10-сантиметровой визуальной аналоговой 
шкалы); 

—  динамика показателей состояния здоровья 
и  качества жизни (по опросникам SF-36, EQ-5D 
и CIVIQ20).

Конечные точки, характеризующие безопасность. 
В  качестве первичной конечной точки, характе-
ризующей безопасность, рассматриваются круп-
ные кровотечения по критериям Международ-
ного общества по тромбозу и  гемостазу  — ISTH 
(International Society on Thrombosis and Haemostasis) 
до 45-го дня после рандомизации [14, 15].

К вторичным конечным точкам, характеризую-
щим безопасность, относятся: 

—  крупные кровотечения по критериям ISTH 
до 7-го и 90-го дня после рандомизации;

—  все кровотечения, оцененные как крупные, 
клинически значимые некрупные и мелкие по кри-
териям ISTH;

—  кровотечения, оцененные по критериям Ака
демического исследовательского консорциума  — 
BARC (Bleeding Academic Research Consortium) [16]; 

—  осложнения в месте инвазивного вмешатель
ства (болезненность, гематома, воспаление, инфек-
ция);

—  динамика уровня гемоглобина и гематокри-
та (день 7 и день 45);

—  наличие и выраженность гематурии (день 7 
и день 45). 

Результаты
Первые результаты клинического исследования. 

Ниже представлены данные о  первых 30 больных, 
включенных в исследование (таблица 2). 

Медиана возраста составляла 48,5 лет, в  ос-
новном изучены больные женского пола (73,3%). 
Хронические заболевания  — факторы риска воз-
никновения венозных тромбоэмболических ос-
ложнений  — отмечались редко. Курили 6,7% ран-
домизированных, ожирение отмечено у  10,0%, 
хроническая сердечная недостаточность II функцио
нального класса в сочетании с фибрилляцией пред-
сердий — у 1 больного, аутоиммунное заболевание 
(склеродермия)  — у  1. Внешние факторы, способ-
ные спровоцировать венозный тромбоз, выявлены 
у 7 (23,3%) больных — значительная физическая на-
грузка с обезвоживанием у 1, травма у 4, длительный 
авиаперелет у  1, недавно перенесенный COVID-19 
(COronaVIrus Disease 2019) у  1. Предшествующие 
эпизоды варикотромбофлебита отмечались в 3 слу-
чаях. Кроме того, в  большинстве случаев прокси-
мальный участок тромба локализовался достаточно 
далеко от сафено-феморального соустья.

Возможные источники кровотечений (гемор-
рой) имелись у 2 (6,7%) больных.

Таким образом, очевидно, что речь идет пре-
имущественно о больных с низким риском рециди-
вирования варикотромбофлебита и возникновения 
кровотечений. 

До включения в  исследование для лечения 
больные не принимали антикоагулянты, в 1 случае 
для лечения текущего эпизода варикотромбофле-
бита использовалась ацетилсалициловая кислота 
(отменена при включении в исследование).

У 22 больных, подвергнутых эндоваскулярной 
лазерной облитерации в  области соустья большой 
подкожной вены, достигнуто стойкое прекраще-
ние кровотока в месте вмешательства. Осложнений 
в области вмешательства не отмечено.

За период наблюдения тромботические ослож-
нения отмечены у 2 больных из группы неинвазив-
ного лечения. У  одного из них через 5 дней после 
прекращения 45-дневного лечения фондапаринук-
сом натрия при компрессионной ультрасонографии 
наряду с начальной реканализацией исходного тром-
боза ствола и  притоков большой подкожной вены 
справа был выявлен бессимптомный тромбоз глубо-
кой вены голени на контралатеральной конечности. 
У этого больного до включения в исследование уже 
отмечались эпизоды тромбоза поверхностных вен. 
Во втором случае после 45-дневного лечения фонда-
паринуксом натрия отмечена удовлетворительная ре-
канализация исходного тромбоза ствола и притоков 
большой подкожной вены слева. На 21-й день после 
отмены 1,5-месячного введения фондапаринукса на-
трия появилось болезненное уплотнение и  покрас-
нение в нижней трети левой голени. Был обнаружен 
тромб в реканализированном притоке большой под-
кожной вены без вовлечения ее ствола. 

Кровотечений отмечено не было.

Заключение 
Первый опыт сравнительного изучения стан-

дартного медикаментозного и  малоинвазивного 
подходов к  лечению острого восходящего варико-
тромбофлебита большой подкожной вены у  боль-
ных с низким риском прогрессирования и рециди-
ва тромбоза свидетельствует в пользу безопасности 
эндовенозной лазерной облитерации в  области ее 
соустья с  последующим краткосрочным лечением 
антикоагулянтом или полным отказом от антикоа
гулянтной терапии, и  указывает на возможность 
продолжения клинического испытания.

Отношения и деятельность. Работа выполнена 
в  рамках Государственного задания "Выбор опти-
мального способа лечения острого восходящего 
варикотромбофлебита вен нижних конечностей: 
сопоставление результатов эндовенозной лазерной 
облитерации большой подкожной вены и  консер-
вативной терапии", УДК 61:577.1, регистрационный 
№ 121021100116-2.
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Показатели мужской и женской смертности от острых 
форм ишемической болезни сердца в пятилетних 
возрастных группах в Российской Федерации:  
о чем говорят цифры?
Самородская И. В.1, Бубнова М. Г.1, Акулова О. А.2, Драпкина О. М.1

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ГБУ "Курганский областной кардиологический диспансер". Курган, Россия

Цель. Оценка показателей смертности (ПС) от острых форм (ОФ) 
ишемической болезни сердца (ИБС) в  пятилетних возрастных 
группах (ПВГ) (20-85+ лет) и  вклада в  смертность от всех причин 
в 2019-2020гг. 
Материал и методы. Из данных Центра демографических исследо-
ваний Российской экономической школы отобраны ПС от всех причин, 
смертности от ОФ ИБС (коды I21.0-9; I22.0-9; I20, I24.1-9) в ПВГ (от 20-
24 лет до группы 85+ включительно) мужчин и женщин в соответствии 
с "Краткой номенклатурой причин смерти Росстата" (КНПСР) из расче-
та на 1 млн населения в 2019 и 2020гг. Определен вклад (в %) ОФ ИБС 
в смертность от всех причин, вклад каждой из ОФ ИБС в смертность 
от ОФ ИБС, отношение показателей смертности мужчин/женщин. 
Результаты. Вклад всех ОФ ИБС в смертность от всех причин сре-
ди мужчин разных ПВГ составляет от 1,2 до 7,9% (50-54 лет), среди 
женщин от 0,9 до 5,5% (65-69 лет) и  имеет характер параболиче-
ской зависимости от возраста. В каждой последующей ПВГ ПС от 
всех ОФ ИБС выше по сравнению с предыдущей, однако, в ПВГ до 
60 лет преобладает доля "другие формы острой ИБС" (от 51% до 
100%), а после 60 лет — инфаркт миокарда (ИМ) (от 56% до 78%). 
По всем ОФ ИБС в  2019-2020гг. ПС среди мужчин выше ПС сре-
ди женщин: максимум в 25 раз от повторного ИМ в ПВГ 40-44 лет 
в 2020г; в 7 раз от острого ИМ в ПВГ 40-44 года в 2019г; и в 4,5 раза 
от "других форм острой ИБС" в ПВГ 50-54 лет в 2019г. В 2020г по 
сравнению с 2019г отмечен рост ПС от всех ОФ ИБС, за исключе-
нием ПВГ 25-29 лет среди женщин и  ПВГ мужчин с  20 до 34 лет.

Заключение. Выявленные структурные половозрастные особен-
ности ПС от ОФ ИБС могут быть обусловлены подходами к диагно-
стике и установлению в качестве причины смерти разных ОФ ИБС 
и  требуют создания в  Российской Федерации методологического 
протокола или алгоритма установления в качестве причины смерти 
разных ОФ ИБС.
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, инфаркт миокар-
да, пятилетние возрастные группы, смертность, острый коронар-
ный синдром.
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Male and female mortality rates due to acute types of coronary artery disease in five-year age groups  
in the Russian Federation: what do the numbers mean?
Samorodskaya I. V.1, Bubnova M. G.1, Akulova O. A.2, Drapkina O. M.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2Kurgan Regional Cardiology Dispensary. Kurgan, Russia

Aim. To assess mortality rates due to acute types of coronary artery 
disease (CAD) in five-year age groups (20-85+ years) and the cont
ribution to all-cause mortality in 2019-2020.
Material and methods. From the Center for Demographic Research 
of the Russian Economic School, data on all-cause and acute CAD 
mortality rates were selected (codes: I21.0-9; I22.0-9; I20, I24.1-9) in 
five-year age groups (from 20-24 years to the group 85+ inclusive) 
of men and women per 1 million population in 2019 and 2020. The 
contribution (in %) of acute types of CAD to all-cause mortality, the 

contribution of each disease to mortality, and the ratio of male/female 
mortality rates were determined.
Results. The contribution of all acute types of CAD to all-cause 
mortality among men of different 5-year age groups ranges from 1,2 to 
7,9% (50-54 years), among women from 0,9 to 5,5% (65-69 years) and 
has the character parabolic dependence on age. In each subsequent 
5-year age groups, mortality rates due to acute CAD is higher 
compared to the previous one. However, in age groups up to 60 years, 
the share of "other forms of acute CAD" prevails (from 51% to 100%), 
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ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, КНПСР — "Краткая номенклатура причин смерти Росстата", МНК — метод наименьших квадратов, ОКС — острый коронарный синдром, ОФ — 
острые формы, ПВГ — пятилетние возрастные группы, ПС — показатели смертности, РФ — Российская Федерация. 

Введение
Ишемическая болезнь сердца (ИБС) несет на 

себе бремя примерно одной трети всех смертей 
в  западных странах среди лиц >35 лет [1]. По све-
дениям различных национальных регистров, от-
мечается существенная разница между полами по 
уровню ранней и  отдаленной смертности от ИБС, 
однако до сих пор не установлены общие законо-
мерности половозрастной смертности. По данным 
метаанализа, опубликованного в  июне 2022г, жен-
щины с  острым коронарным синдромом (ОКС) 
имеют худшую общую краткосрочную и  долго-
срочную выживаемость от всех причин по срав-

нению с  мужчинами [2]. Объединенный результат 
7  французских регистров показал, что женщины 
чаще умирают в первый год после острого инфарк
та миокарда (ИМ), у них в 3 раза выше госпиталь-
ная летальность, чем у мужчин [3]. В большинстве 
исследований отмечается, что половые различия 
в  смертности после ИМ зависят от возраста [4], 
более высокий риск постинфарктной смерти сре-
ди женщин выражен в  более молодых возрастных 
группах [5], эта разница уменьшается после 60 лет 
и  больше не наблюдается у  пожилых женщин [6]. 
Подобные тенденции отмечены и  в  Нидерландах: 
годичная смертность от ОКС была выше у женщин, 

and after 60 years — myocardial infarction (MI) (from 56% to 78%). For 
all acute types of CAD in 2019-2020, mortality rate among men is higher 
than among women: a maximum of 25 times from recurrent MI in age 
group of 40-44 years in 2020; 7 times  — from acute MI in age group 
of 40-44 years in 2019; and 4,5 times from "other forms of acute CAD" 
in age group of 50-54 years in 2019. In 2020, compared to 2019, there 
was an increase in mortality from all acute CAD, with the exception of 
age group of 25-29 years among women and 20-34 years among men.
Conclusion. The identified structural age-sex features of mortality from 
acute CAD may be due to approaches to diagnosis and identification 
of various CAD forms as the cause of death and require the creation in 
the Russian Federation of a methodological protocol or algorithm for 
determining the cause of death of various acute types of CAD.
Keywords: coronary artery disease, myocardial infarction, five-year 
age groups, mortality, acute coronary syndrome.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Смертность от острых форм (ОФ) ишемической 
болезни сердца (ИБС) среди мужчин и женщин 
увеличивается с  возрастом и  различается меж-
ду полами. Имеются значительные различия 
в стандартизованных показателях смертности от 
ОФ ИБС между регионами и странами.

Что добавляют результаты исследования?
• � Выявлены структурные особенности смертно-

сти от ОФ ИБС в пятилетних возрастных груп-
пах мужчин и  женщин, которые в  значитель-
ной степени могут быть обусловлены подхода-
ми к  установлению основной причины смерти 
и  кодированию. Представлены предложения, 
которые позволят унифицировать критерии 
установления ОФ ИБС в  качестве основной 
причины смерти и  уменьшить вариабельность 
показателей, обусловленных субъективными 
факторами. 

Key messages
What is already known about the subject?

• � Mortality from acute types of coronary artery di
sease (CAD) among men and women increases with 
age and differs between sexes. There are significant 
differences in standardized mortality rates from 
acute CAD between regions and countries.

What might this study add?
• � Structural features of mortality from acute CAD 

in five-year age groups of men and women were 
revealed, which can be largely determined by 
approaches to establishing the main cause of death 
and coding. Proposals are presented that will make 
it possible to unify the criteria for establishing acute 
CAD as the main cause of death and to reduce the 
variability of indicators due to subjective factors.
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чем у мужчин (7,3 vs 5,6%, p<0,001), но взаимосвязь 
между полом и  смертностью зависела от возраста 
и была более высокой у женщин ≤71 года, но более 
низкой у пожилых женщин по сравнению с мужчи-
нами [7]. 

По данным ретроспективного анализа (2010-
2014гг) на базе Национальной выборки (National 
Inpatient Sample, NIS) в  США, для стационарных 
пациентов с острым ИМ в возрасте от 18 до 45 лет, 
не было различий между женщинами и мужчинами 
в  госпитальной летальности от всех причин, в  т.ч. 
при анализе подгрупп ИМ без подъема сегмента 
ST, ИМ с  подъемом сегмента ST передней стенки 
и ИМ с подъемом сегмента ST не передней стенки 
[8]. В Германии за период 2004-2015гг в разных воз-
растных группах отмечались неоднородные тенден-
ции в смертности от острого ИМ [9]. В Российской 
Федерации (РФ) средние величины стандартизо-

ванных показателей смертности (ПС) по каждой из 
острых форм (ОФ) ИБС среди мужчин были ста-
тистически значимо выше, чем среди женщин как 
в 2015г (p<0,0001), так и в 2019г (p<0,0001) [10]. По-
видимому, возраст является фактором, определя-
ющим тенденции половых различий в  смертности 
от ОФ ИБС в разные годы наблюдений и в разных 
странах. В  клиническом обзоре, опубликованном 
в  2020г от имени Европейского общества кардио-
логов, говорится, что клинические исходы ОКС 
у  женщин по-прежнему хуже, чем у  мужчин, но 
гендерные переменные, которые способствуют уяз-
вимости к  ОКС, остаются в  значительной степени 
неизвестными [11]. 

В то же время ОФ ИБС представляют неодно-
родную группу заболеваний/состояний и  ПС. Ве-
роятно, это зависит от диагностических критериев, 
возможностей применения тех или иных методов 

Таблица 1 
ПС от ОФ ИБС (на 1 млн населения соответствующей возрастной группы)  

у мужчин в РФ в 2019-2020гг
Причина смерти, 
показатель

Код 
в МКБ-10

Возрастная группа, лет
20-24 25-29 30-34 35-39 40-44 45-49 50-54 55-59 60-64 65-69 70-74 75-79 80-84 85+

2019г
Острый ИМ, n I21 3 6 17 41 112 207 350 583 857 1195 1501 1900 2378 2599
Доля от всех ОФ 
ИБС, %

16,7 15,0 17,3 19,8 27,1 31,0 34,9 39,4 41,5 46,5 50,0 49,8 53,1 52,0

Повторный ИМ, n I22 0 1 3 8 23 58 103 191 320 466 625 836 930 1010
Доля от всех ОФ 
ИБС, %

0,0 2,5 3,1 3,9 5,6 8,7 10,3 12,9 15,5 18,1 20,8 21,9 20,8 20,2

Другие формы острой 
ИБС, n

I20,
I24.1-9

15 33 78 158 279 403 551 704 887 911 876 1081 1173 1391

Доля от всех ОФ 
ИБС, %

83, 82,5 79,6 76,3 67,4 60,3 54,9 47,6 43,0 35,4 29,2 28,3 26,2 27,8

Все формы острой 
ИБС, n

I20-I24.9 18 40 98 207 414 668 1004 1478 2064 2572 3002 3817 4481 5000

Вклад всех ОФ ИБС 
в смертность от всех 
причин, %

I20-I24.9 1,3 2,0 2,8 3,7 5,3 7,0 7,7 7,9 7,3 6,6 5,7 5,0 4,2 3,2

2020г
Острый ИМ, n I21 2 6 17 47 114 224 405 636 941 1310 1712 2058 2607 2853
Доля от всех ОФ 
ИБС, %

11,1 15,0 17,3 21,9 26,6 30,9 37,7 40,9 43,6 47,8 52,1 51,6 54,1 52,6

Повторный ИМ, n I22 0 1 3 11 25 62 97 180 306 449 618 785 949 955
Доля от всех ОФ 
ИБС, %

0,0 2,5 3,1 5,1 5,8 8,6 9,0 11,6 14,2 16,4 18,8 19,7 19,7 17,6

Другие формы острой 
ИБС, n

I20,
I24.1-9

16 33 78 157 290 438 572 738 910 980 955* 1145 1260 1617

Доля от всех ОФ 
ИБС, %

88, 82,5 79,6 73,0 67,6 60,5 53,3 47,5 42,2 35,8 29,1 28,7 26,2 29,8

Все формы острой 
ИБС, n

I20-I24.9 18 40 98 215 429 724 1074 1554 2157 2739 3285 3988 4816 5425

Вклад всех ОФ ИБС 
в смертность от всех 
причин, %

1,2 1,9 2,7 3,7 5,1 6,8 7,4 7,3 6,7 5,9 5,0 4,3 3,6 2,8

Примечание: * — данный показатель не поддерживает общую тенденцию ряда. ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт мио-
карда, ОФ — острые формы.
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диагностики, времени наступления смерти после 
развития острого состояния и  особенностей коди-
рования отдельных ОФ ИБС. Результаты исследо-
ваний по изучению смертности от отдельных форм 
ОФ ИБС в  пятилетних возрастных группах (ПВГ) 
необходимы для совершенствования как лечеб-
но-профилактических мероприятий, так и  правил 
определения первоначальной причины смерти при 
мультиморбидной патологии и/или неопределен-
ности диагностических критериев ИМ на момент 
смерти пациента.

Цель исследования — оценка и обсуждение ПС 
от ОФ ИБС в ПВГ (20-85+) и вклада в смертность 
от всех причин в 2019-2020гг. 

Материал и методы
Использованы данные Центра демографических 

исследований Российской экономической школы, до-
ступные на сайте http://demogr.nes.ru/index.php/ru/

demogr_indicat/agreement; для анализа отобраны показа-
тели смертности от всех причин, смертности от ОФ ИБС 
в  ПВГ от 20-24 лет до группы 85+ включительно среди 
мужчин и  женщин отдельно, в  соответствии с  "Краткой 
номенклатурой причин смерти Росстата" (КНПСР) из 
расчета на 1 млн населения соответствующей возрастной 
группы в 2019 и 2020гг. В КНПСР термину "острый" ИМ 
соответствуют коды I21.0-9 по Международной класси-
фикации болезней 10 пересмотра (МКБ-10); "повторно-
му" ИМ — коды I22.0-9; "другие формы острой ИБС" — 
коды I20, I24.1-9. Определен вклад (в  %) ОФ ИБС 
в  смертность от всех причин в  каждой ПВГ, вклад каж-
дой из ОФ ИБС в  смертность от ОФ ИБС (для мужчин 
и женщин отдельно) и отношение показателей смертно-
сти мужчин/женщин. Для решения задачи оценки вза-
имосвязи ПС с  возрастом и  полом был выбран один из 
базовых методов регрессионного анализа  — метод наи-
меньших квадратов (МНК). Первоначальный анализ гра-
фических изображений позволил сделать предположение 
о том, что для аналитического описания ближе всего бу-
дет линейная функция. Идея МНК в данном исследова-

Таблица 2 
ПС от ОФ ИБС (на 1 млн населения соответствующей возрастной группы)  

у женщин в РФ в 2019-2020гг
Причина смерти, 
показатель

Код 
в МКБ-10

Возрастная группа, лет
20-24 25-29 30-34 35-39 40-44 45-49 50-54 55-59 60-64 65-69 70-74 75-79 80-84 85+

2019г
Острый ИМ, n I21 1 1 2 6 16 32 62 120 236 464 753 1342 1959 2917
Доля от всех ОФ 
ИБС, %

25,0 9,1 9,1 13,3 19,0 23,7 31,3 38,1 47,3 55,9 60,2 62,1 60,7 58,1

Повторный ИМ, n I22 0 0 0 1 4 6 13 26 62 105 193 328 504 681
Доля от всех ОФ 
ИБС, %

0,0 0,0 0,0 2,2 4,8 4,4 6,6 8,3 12,4 12,7 15,4 15,2 15,6 13,6

Другие формы острой 
ИБС, n

I20,
I24.1-9

3 10 20 38 64 97 123 169 201 261 304 490 765 1422

Доля от всех ОФ 
ИБС, %

75,0 90,9 90,9 84,4 76,2 71,9 62,1 53,7 40,3 31,4 24,3 22,7 23,7 28,3

Все формы острой 
ИБС, n

I20-I24.9 4 11 22 45 84 135 198 315 499 830 1250 2160 3228 5020

Вклад всех ОФ ИБС 
в смертность от всех 
причин, %

0,9 1,6 1,8 2,2 3,1 3,9 4,3 4,7 5,1 5,5 5,2 5,0 4,4 3,0

2020г
Острый ИМ, n I21 1 0 4 7 19 38 66 139 262 501 850 1370 2051 3031
Доля от всех ОФ 
ИБС, %

20,0 0,0 16,0 14,0 20,2 27,0 32,0 40,3 48,5 57,8 61,8 63,2 63,3 60,3

Повторный ИМ, n I22 0 0 0 1 1 3 9 25 53 103 172 288 424 551
Доля от всех ОФ 
ИБС, %

0,0 0,0 0,0 2,0 1,1 2,1 4,4 7,2 9,8 11,9 12,5 13,3 13,1 11,0

Другие формы острой 
ИБС, n

I20,  
I24.1-9

4 9 21 42 74 100 131 181 225 263 353 511 767 1443

Доля от всех ОФ 
ИБС, %

80,0 100,0 84,0 84,0 78,7 70,9 63,6 52,5 41,7 30,3 25,7 23,6 23,7 28,7

Все формы острой 
ИБС, n

I20-I24.9 5 9 25 50 94 141 206 345 540 867 1375 2169 3242 5025

Вклад всех ОФ ИБС 
в смертность от всех 
причин, %

1,0 1,2 1,9 2,3 3,0 3,5 3,7 4,3 4,5 4,6 4,5 4,2 3,7 2,7

Примечание: ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, ОФ — острые формы. 
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нии заключается в  том, что функцию у  (х) необходимо 
построить таким образом, где "у" — доля (%) определен-
ной (выбранной) ОФ ИБС от всей острой ИБС, а  "х" — 
значение от 1 до 14, в  зависимости от принадлежности 
к ПВГ, где возрасту 20-24 года — присваивается значение 
1, 25-29 лет — 2 и т.д. до возраста 85+, которому присва-
ивается значение х=14. Расчеты и  графический анализ 
данных проводились на базе пакетов прикладных про-
грамм Microsoft Excel; оценка различий осуществлялась 
с  помощью непараметрического критерий Вилкоксона 
(W), значимыми считались различия при р<0,05.

Результаты
В таблицах 1 и  2 представлены повозрастные 

показатели смертности (на 1 млн населения соот-
ветствующей ПВГ) у мужчин (таблица 1) и женщин 
(таблица 2) от каждой ОФ ИБС, доля каждой ОФ 
ИБС (%) в структуре острой ИБС, суммарный по-
казатель смертности от всех форм острой ИБС, 
а  также вклад всех ОФ ИБС (%) в  смертность от 
всех причин в  соответствующих возрастных груп-
пах в 2019 и 2020гг.

Рис. 1    �ПС (на 1 млн населения) от ОФ ИБС в ПВГ у мужчин и женщин в 2019 и 2020гг.
Примечание: Др ОФ ИБС — другие ОФ ИБС, ОИМ — острый ИМ, ПИМ — повторный ИМ. Цветное изображение доступно в электронной 
версии журнала.
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Показатели смертности от ОФ ИБС в ПВГ среди 
мужчин в 2019 и 2020гг 

При анализе повозрастной смертности от 
острого ИМ у  мужчин в  2019г выявлено, что уро-
вень смертности неуклонно повышается в  каждой 
последующей ПВГ по сравнению с  предыдущей 
в 2,0-1,7 раза до возраста 54 лет включительно; с 55 
до 75 лет темп роста смертности тормозится: по-
вышение уровня смертности в  последующих ПВГ 
происходит в 1,4-1,5 раза; с возраста 70 лет — в 1,3-
1,1 раза, достигнув своего максимального значе-
ния в группе "85+". Смертность от повторного ИМ 
у  мужчин увеличивается в  каждой последующей 
ПВГ, по сравнению с предыдущей: до 44 лет увели-
чение смертности между ПВГ происходит в 2,0-2,7 
раза, с 45 до 64 лет в 1,3-1,5 раза, с 65 до 85+ в 1,1-
1,3 раза.

Смертность от "других форм острой ИБС" 
также увеличивается в  каждой последующей ПВГ 
по сравнению с  предыдущей. В  период с  20 до 39 
лет прирост смертности в  каждой последующей 
ПВГ по сравнению с предыдущей ПВГ происходит 
в 2,02-2,4 раза; с 40 до 49 лет в 1,4-1,8 раза, с 50 лет 
рост замедляется: прирост смертности в  последу-
ющей ПВГ составляет лишь 5-10% по сравнению 
с  предыдущей. Прерывание данной закономерно-
сти и падение показателя смертности по сравнению 
с предыдущей ПВГ, отмечено в группе 70-74 лет на 
7% в 2019г и на 9% в 2020г. Все описанные тенден-
ции роста смертности от ОФ ИБС у мужчин в 2019г 
повторяются в  2020г, умеренно превышая уровень 
ПС 2019г в каждой ПВГ, начиная с 35-летнего воз-
раста (W=-66,0, р<0,018) (рисунок 1).

ПС от ОФ ИБС в ПВГ среди женщин в 2019 
и 2020гг

При анализе повозрастной смертности от 
острого ИМ среди женщин в  2019г выявлено, что 
уровень смертности в  каждой последующей ПВГ 
по сравнению с предыдущей, повышается в 2,0-3,0 

раза до возраста 65-69 лет. С 70 лет до 85+ темп уве-
личения смертности снижается, составляя прирост 
в 1,5-1,8 раза в каждой последующей ПВГ по срав-
нению с предыдущей, достигнув максимальных по-
казателей смертности в  группе "85+" (таблица 2).

Анализ смертности от повторного ИМ сре-
ди женщин показал, что нулевой уровень отмечен 
в возрасте от 20 до 34 лет, с 35 до 49 лет — минималь-
ный уровень от 1 до 6 (на 1 млн населения); с 50 лет 
происходит увеличение ПС в 2-2,5 раза в каждой по-
следующей ПВГ по сравнению с предыдущей, до 70-
74 лет; затем рост продолжается, но более медленно, 
с превышением предыдущего уровня на 30% в груп-
пе 80-84 лет и на 10% в группе 85+.

Смертность от "других форм острой ИБС" так-
же растет в  каждой ПВГ, но не столь динамично, 
как в  группах ИМ. С  20 до 39 лет уровень смерт-
ности в  каждой последующей ПВГ увеличивает-
ся в  2-3 раза по сравнению с  предыдущей. Далее 
происходит ослабление темпов роста смертности: 
в  группе 40-44 лет прирост на 41%, по сравнению 
с  предыдущей ПВГ; в  последующей группе (45-
49  лет)  — на 35%. С  50 и  до 80-84 лет колебания 
прироста смертности между ПВГ составляют 16-
36%, и  только в  возрастной группе 85+, по срав-
нению с  предыдущей, регистрируется увеличение 
роста смертности на 47%.

Для всех ОФ ИБС выявляется общая законо-
мерность  — увеличение смертности в  каждой по-
следующей ПВГ по сравнению с  предыдущей. 
Быстрый прирост определяется между младшими 
возрастными группами в 2-3 раза и медленное ста-
бильное повышение смертности в возрастных груп-
пах от 45 до 85+: в  каждой последующей ПВГ по 
сравнению с предыдущей от 32 до 42%. Все описан-
ные тенденции смертности от ОФ ИБС у  женщин 
в 2019г повторяются в 2020г, с превышением уров-
ня смертности 2019г по каждой ПВГ (W=-101,0, 
р<0,020), за исключение ПВГ 25-29 лет (рисунок 1).

Таблица 3 
Отношение показателей смертности от ОФ ИБС: мужчины/женщины в РФ в 2019 и 2020гг

Причина смерти Год 
наблюдения

Возрастная группа, лет
20-24 25-29 30-34 35-39 40-44 45-49 50-54 55-59 60-64 65-69 70-74 75-79 80-84 85+

Все причины 2019 3,00 2,89 2,93 2,77 2,89 2,76 2,83 2,81 2,89 2,58 2,17 1,76 1,43 0,94
2020 2,9 2,8 2,8 2,8 2,7 2,6 2,7 2,6 2,7 2,5 2,2 1,8 1,5 1,0

Острый ИМ 2019 3,0 6,0 8,5 6,8 7,0 6,5 5,6 4,9 3,6 2,6 2,0 1,4 1,2 0,9
2020 2,0 0 4,3 6,7 6,0 5,9 6,1 4,6 3,6 2,6 2,0 1,5 1,3 0,9

Повторный ИМ 2019 0 0 0 8,0 5,8 9,7 7,9 7,3 5,2 4,4 3,2 2,5 1,8 1,5
2020 0 0 0 11,0 25,0 20,7 10,8 7,2 5,8 4,4 3,6 2,7 2,2 1,7

Другие формы 
острой ИБС

2019 5,0 3,3 3,9 4,2 4,4 4,2 4,5 4,2 4,4 3,5 2,9 2,2 1,5 1,0
2020 4,0 3,7 3,7 3,7 3,9 4,4 4,4 4,1 4,0 3,7 2,7 2,2 1,6 1,1

Все формы  
острой ИБС

2019 4,5 3,6 4,5 4,6 4,9 4,9 5,1 4,7 4,1 3,1 2,4 1,8 1,4 1,0
2020 3,6 4,4 3,9 4,3 4,6 5,1 5,2 4,5 4,0 3,2 2,4 1,8 1,5 1,1

Примечание: ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда.
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Сравнение повозрастных ПС от ОФ ИБС между 
мужчинами и женщинами в 2019 и 2020гг 

В таблице 3 представлены отношения ПС от 
всех форм острой ИБС мужчины/женщины по 
ПВГ в  2019-2020гг. Во всех ПВГ по всем формам 
острой ИБС отмечается преобладание мужской 
смертности над женской. Исключение составля-
ет группа 85+, где трижды регистрировались по-
казатели превышения женской смертности над 
мужской: от всех причин  — в  2019г и  от острого 
ИМ — в 2019 и 2020гг. Для острого ИМ максималь-
ные соотношения мужчины/женщины отмечены 
в  трудоспособном возрасте (от 25 до 59 лет) и  со-
ставляют 4,9-8,5 (диапазон в  разных ПВГ) в  2019г 
и  4,6-6,7 в  2020г (таблица 3). Такое же значитель-
ное преобладание мужской смертности над жен-
ской (5,2-11,0) отмечается в группе повторного ИМ 
в  возрасте от 35 лет до 64 лет. Выявленную тен-
денцию усиливают субмаксимальные соотноше-
ния смертности мужчины/женщины, отмеченные 
в 2020г для группы повторного ИМ — 25,0 в возрас-
те 40-45 лет и 20,7 — в возрасте 45-49 лет.

Изменение структуры смертности от острой 
ИБС в  зависимости от возраста среди мужчин 
и  женщин наглядно представлено на рисунке  2. 
В  молодых и  средних возрастных группах (до 
60  лет) в  структуре острой ИБС значительно пре-
обладает доля "другие формы острой ИБС" (коды 
МКБ I20, I241-9, учитываемые в  КНПСР одной 
строкой), она составляет от 51 до 100% в  соответ-
ствующих ПВГ (таблица 1 и  2) как среди мужчин, 
так и  среди женщин. Однако, несмотря на умень-
шение доли "других форм острой ИБС" в структуре 
всех ОФ ИБС с возрастом, показатели смертности 
от этих причин увеличиваются в  каждой ПВГ, но 
не так быстро, как от ИМ. Доля острого ИМ начи-
нает превалировать над "другими формами острой 
ИБС" у  женщин с  возраста 60-64 лет, составив 
47,3% в 2019г и 48,5% в 2020г. У мужчин в 2019г пре-
обладание доли острого ИМ над "другими остры-
ми формами ИБС" начинается с 65-69 лет, составив 
46,5%, а в 2020г с 60-64 лет — 47,8%. Вместе с тем, 
при графическом анализе динамики долей различ-
ных форм острой ИБС в структуре мужской смерт-

Рис. 2    �Изменение долей ОФ ИБС в структуре мужской и женской смертности в зависимости от возраста в 2019 и 2020гг.
Примечание: Др ОФ ИБС — другие ОФ ИБС, ОИМ — острый ИМ, ПИМ — повторный ИМ.
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ности в зависимости от возраста в 2019г видно (ри-
сунок 2), что точки, обозначающие доли острого 
ИМ и "других форм острой ИБС", смещаются друг 
от друга в группе 60-64 года лишь на 1,5%, а в груп-
пе 65-69 лет на 11,1%, т.е. 60-летний рубеж для ро-
кировки преобладания доли острого ИМ над "дру-
гими формами острой ИБС" ближе, чем возрастное 
пятилетие 65-69 лет.

Доля повторного ИМ в  структуре смертно-
сти острой ИБС у мужчин выше, чем у женщин по 
каждой ПВГ. У  мужчин доля повторного ИМ рас-
тет, начиная с  возраста 25-29 лет, составив 2,5% 
(в 2019г, так и в 2020г) и достигает своего максиму-

ма  — 21,9% в  2019г в  возрастной группе 75-79 лет 
и  19,7% в  2020г в  той же ПВГ. Доля повторного 
ИМ в  структуре смертности от острой ИБС мед-
ленно увеличивается с  возрастом как у  мужчин, 
так и у женщин, но у женщин увеличение доли по-
вторного ИМ начинается с 35-39 лет, достигая сво-
его максимума к возрасту 80-84 лет, составив 15,6% 
в 2019г и в возрасте 75-79 лет 13,3% в 2020г.

Вклад всех ОФ ИБС в смертность от всех при-
чин достигает своего пика у мужчин в возрасте 50-
54 лет на уровне 7,9% (2019г) и 7,4% (2020г), затем 
с увеличением возраста медленно снижается. Такая 
же тенденция, носящая общий характер параболи-

Рис. 3    �Вклад всех ОФ ИБС в смертность от всех причин среди мужчин и женщин в каждой возрастной группе.
Примечание: Ж — женщины, М — мужчины.

Таблица 4 
Аналитические функции, описывающие изменение долей ОФ ИБС в структуре смертности  

от острой ИБС, в зависимости от возраста у мужчин и женщин в 2019 и 2020гг
Причина смерти Аналитическая функция

2019г 2020г
Мужчины

Острый ИМ y=0,0333x+0,1032 y=0,036x+0,0896
Повторный ИМ y=0,0184x-0,0206 y=0,0162x-0,0126
Другие формы острой ИБС y=-0,0517x+0,9175 y=-0,0521x+0,923

Женщины
Острый ИМ y=0,0454x+0,0259 y=0,0492x+0,0053
Повторный ИМ y=0,0141x-0,0265 y=0,0123x-0,0292
Другие формы острой ИБС y=-0,0595x+1,0005 y=-0,0615x+1,0237

Примечания: у — доля (%) ОФ ИБС от всей острой ИБС, х — значение от 1 до 14, в зависимости от принадлежности к 5-летней возрастной 
группе, где возрасту 20-24 года присваивается значение 1, 25-29 лет — 2 и т.д., до возраста 85+, которому присваивается значение х=14 (см. 
подробные объяснения в  разделе Обсуждение). ИБС  — ишемическая болезнь сердца, ИМ  — инфаркт миокарда, ОФ  — острые формы. 
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ческой зависимости, прослеживается у  женщин, 
однако максимальный пик регистрируется на 15 лет 
позже, чем у  мужчин. Максимальная доля среди 
женщин была отмечена в  возрастной группе 65-
69 лет, составив 5,5% в  2019г и  4,6% в  2020г, затем 
с увеличением возраста, как и у мужчин, происхо-
дит медленное снижение долей всех острых форм 
ИБС в структуре смертности от всех причин (рису-
нок 3).

С помощью МНК выявлены особенности из-
менения структуры ПС острой ИБС в зависимости 

от возраста. Всего получено 12 функциональных 
уравнений: 6 для мужчин и  6 для женщин (табли-
ца 4).

Обсуждение
Показатели смертности от ОФ ИБС среди 

мужчин во всех ПВГ выше, чем у  женщин, при 
этом темпы роста смертности от ОФ ИБС в  раз-
ные возрастные периоды неравномерны. Так, тем-
пы роста мужской смертности от острого ИМ пре-
валируют над женской до ПВГ 40-44 лет (р=0,054) 

Рис. 4    �Показатели смертности от ОФ ИБС в пятилетних возрастных группах среди мужчин и женщин в 2019г (РФ и США). 
Примечание: Др ОФ ИБС — другие ОФ ИБС. Цветное изображение доступно в электронной версии журнала.

Рис. 5    �Изменение долей ОФ ИБС в структуре мужской и женской смертности в зависимости от возраста в 2019г (США).
Примечание: Др ОФ ИБС — другие ОФ ИБС. 

Мужчины, 2019г
120

100

0

20

40

Д
ол

я 
от

 в
се

х 
О

Ф
 И

Б
С

 (%
)

60

80

120

100

0

20

40

Д
ол

я 
от

 в
се

х 
О

Ф
 И

Б
С

 (%
)

60

80

Женщины, 2019г

Пятилетние возрастные группы (возраст в годах)Пятилетние возрастные группы (возраст в годах)
ИМ

20-24
25-29

30-34
35-39

40-44
45-49

50-54
55-59 65-69

70-7460-64
75-79

80-84 20-24
25-29

30-34
35-39

40-44
45-49

50-54
55-59 65-69

70-7460-64
75-79

80-84

Др ОФ ИБС

РФ, 2019гСША, 2019г

Смертность на 1 млн населения соответствующей пятилетней возрастной групппы

Возраст

Мужчины ИМ
Мужчины Др ОФ ИБС
Женщины ИМ
Женщины Др ОФ ИБС

20-24

03000 25002500 20002000 15001500 10001000 500500 0

25-29

30-34

35-39

40-44

45-49

50-54

55-59

65-69

70-74

60-64

75-79

80-84



87

Регистры и исследования

и от повторного ИМ — до ПВГ 45-49 лет (р=0,048). 
Преобладание темпа роста женской смертности 
над мужской отмечено в  группе острого ИМ, на-
чиная с  45 лет в  2019г (р<0,020) и  с  55 лет в  2020г 
(р=0,016); в группе "другие формы острой ИБС" — 
с возраста 65-69 лет (р<0,020) (рисунок 1). В  груп-
пе "другие формы острой ИБС" темпы увеличения 
смертности по каждой ПВГ не отличаются между 
полами до ПВГ 70-74 лет, после чего происходит 
ускорение прироста смертности у женщин по срав-
нению с мужчинами от 14 до 43% в каждой после-
дующей ПВГ (р<0,032).

Полученные результаты позволяют говорить 
о  взаимосвязи пола, возраста и  ПС от каждой ОФ 
ИБС. Возраст, по-видимому, имеет определяющее 
значение в  структуре смертности от ОФ ИБС (ри-
сунок 2). Например, полученные с помощью МНК 
уравнения свидетельствуют о  том, что для острого 
ИМ и  повторного ИМ как для мужчин, так и  для 
женщин с  увеличением возраста (х) будет ожидае-
мо и  закономерно увеличиваться доля (у) указан-
ных форм в структуре ОФ ИБС. Для "других форм 
острой ИБС" знак минус (-) перед значением "х" 
означает обратную зависимость от возраста, т.е. 
с  увеличением возраста (х) доля (у) "других форм 
острой ИБС" в  структуре острой ИБС снижает-
ся. Это коррелирует с  данными регистра ACTION 
(A Coronary disease Trial Investigating Outcome with 
Nifedipine GITS), в котором было установлено, что 
возраст имеет линейную связь с  логарифмически-
ми коэффициентами смертности [5]. Однако такое 
процентное соотношение долей ИМ и  других ОФ 
ИБС может свидетельствовать не об особенностях 
течения ОФ ИБС в  разных возрастных группах, 
а  об особенностях кодирования. Так, на рисунке 4 
представлены результаты сравнения показателей 
смертности от ОФ ИБС в  пятилетних возрастных 
группах среди мужчин и  женщин в  2019г в  США 
и РФ1.

Показатели смертности от острого ИМ среди 
мужчин в  РФ незначительно превышают таковые 
в  США во всех ПВГ, кроме группы 85+, где лиди-
руют мужчины из США. Среди женщин показатели 
смертности от ИМ в  РФ в  старших ПВГ, начиная 
с 60 лет, превышают таковые в США, а в младших 
ПВГ до 59 лет, наоборот, смертность в  РФ ниже, 
чем в США. При сравнении смертности по осталь-
ным ОФ ИБС наблюдаются существенные диспро-
порции между странами. В США смерть от повтор-
ного ИМ не учитывается как таковая, а регистриру-
ется как смерть от первичного (инцидентного) ИМ. 
Смертность от "других ОФ ИБС" в США по каждой 
возрастной группе отмечена на порядок ниже, чем 
в РФ, с тенденцией увеличения в каждой последу-
ющей ПВГ, по сравнению с  предыдущей. Однако 

1	 https://wonder.cdc.gov/.

доля "другие ОФ ИБС" в структуре острой ИБС со-
храняется относительно стабильной, независимо 
от возраста и  пола (рисунок 5). В  США нет случа-
ев "другие ОФ ИБС" у женщин до 44 лет, у мужчин 
до 34 лет; в  последующих ПВГ доля "другие ОФ 
ИБС" среди женщин составляет 5-4%, среди муж-
чин — 3-6%. Также, независимо от возраста и пола, 
стабильна доля ИМ в структуре острой ИБС: среди 
мужчин до 34 лет и женщин до 44 лет — 100%, в по-
следующих ПВГ доля ИМ среди мужчин составляет 
94-97%, среди женщин — 95-96%.

Вероятная причина столь значимых различий 
в  показателях смертности от "других форм острой 
ИБС" между странами, на наш взгляд, заключа-
ется в  целом комплексе проблем, связанных с  ко-
дированием диагнозов. Изначально при выборе 
кода МКБ-10 может быть заложена как методоло-
гическая, так и  диагностическая ошибка. По дан-
ным Ostrominski JW, et al., "нецелевые" коды на-
блюдаются в  8,8% исследований, более всего это 
касается определения случаев острого ИМ [12]. 
Другая исследовательская группа, проводя оцен-
ку точности кодов для ИМ, показала, что код ИМ 
(I21) присваивался в  широком диапазоне диагно-
зов, включая острый ИМ, другие острые и подост
рые формы ИБС, старый ИМ, стенокардию и  не-
уточненное сердечно-сосудистое заболевание [13]. 
Подобная вольность в  выборе кода потенцирует 
ошибки в  эпидемиологических оценках, особенно 
если сравниваются показатели между различными 
популяциями. Еще один нюанс кодирования каса-
ется собственно терминологии ИМ. Универсальное 
определение ИМ гласит, что этот термин следует 
использовать "всякий раз, когда есть признаки не-
кроза миокарда в  клинических условиях, соответ-
ствующих ишемии миокарда" [14]. Следует обра-
тить внимание на то, что, несмотря на клинические 
рекомендации о  необходимости использования 
универсальных критериев диагностики ИМ, меж-
дународных рекомендаций по их применению при 
заполнении медицинских свидетельств о  смерти 
нет, особенно при сомнительных критериях нали-
чия (или отсутствия) ИМ или в случаях смерти вне 
стационара. Универсальные критерии ИМ разрабо-
таны для улучшения алгоритмов диагностики и ле-
чения при подозрении на ИМ, но в них нет правил 
установления диагноза ИМ в  случае смерти паци-
ента и  отсутствии необходимого диагностическо-
го "набора" (электрокардиографии, биомаркеров). 

Значительные различия между ПС от по-
вторного ИМ связаны именно с  особенностя-
ми кодирования ИМ. Традиционно в  РФ термин 
"повторный ИМ" используется в  клинической 
практике для острого ИМ, который возникает че-
рез 28 дней после первого ИМ (Код I22, согласно 
КНПСР). В США применяют принципы, изложен-
ные в МКБ-10 (все случаи второго и последующих 
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ИМ, произошедших через 28 дней после первого, 
кодируются как I21  — "острый ИМ"). Именно по-
этому нет возможности прямого сопоставления по-
казателей смертности от повторного ИМ между РФ 
и США. 

Кроме методологических аспектов, немало-
важное значение имеет медицинская практика 
установления посмертного диагноза. Если в  ле-
чебном учреждении имела место диагностическая 
ошибка по установлению причины смерти, то 
в  итоге появляется неверный код, который закре-
пляет системную ошибку и влечет за собой искаже-
ние эпидемиологических данных. 

Заключение
В каждой ПВГ показатели смертности от ОФ 

ИБС среди мужчин выше, чем среди женщин, за 
исключением возрастной группы 85+. Для всех ОФ 
ИБС отмечен рост смертности в  каждой последу-
ющей ПВГ, по сравнению с  предыдущей. Темпы 
роста смертности от ОФ ИБС неравномерны в раз-
ные возрастные периоды среди мужчин и женщин. 

Между возрастом и  изменением структуры смерт-
ности от ОФ ИБС существует линейная связь (пря-
мая и  обратная), независимо от гендерной прина
длежности. Изменение доли ОФ ИБС в смертности 
от всех причин имеет характер параболической за-
висимости от возраста. Выявленные структурные 
половозрастные особенности ПС от ОФ ИБС мо-
гут быть обусловлены подходами к  кодированию 
причин смерти и требуют создания в РФ методоло-
гического протокола или алгоритма установления 
в качестве первоначальной причины смерти разных 
ОФ ИБС, соблюдение которых позволит стандар-
тизировать подходы установления причины смер-
ти, минимизировать погрешности кодирования, 
улучшить сопоставимость межрегиональных пока-
зателей смертности от ОФ ИБС, использовать дан-
ные о  смертности для оптимизации клинической 
помощи при ОФ ИБС.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.

1.	 Sanchis-Gomar F, Perez-Quilis C, Leischik R, et al. Epidemiology 
of coronary heart disease and acute coronary syndrome. Ann 
Transl Med. 2016;4(13):256. doi:10.21037/atm.2016.06.33. 

2.	 Lunova T, Komorovsky R, Klishch I. Gender Differences in 
Treatment Delays, Management and Mortality among Patients 
with Acute Coronary Syndrome: A Systematic Review and 
Meta-Analysis. CurrCardiol Rev. 2022. doi:10.2174/157340
3X18666220630120259. 

3.	 Manzo-Silberman S, Couturaud F, Charpentier S, et al. Influence 
of gender on delays and early mortality in ST-segment elevation 
myocardial infarction: Insight from the first French Metaregistry, 
2005-2012 patient-level pooled analysis. Int J Cardiol. 
2018;262:1-8. doi:10.1016/j.ijcard.2018.02.044. 

4.	 Cook NL. Bridging the Sex Gap in Early Myocardial Infarction 
Mortality: Why It Matters. Circ Cardiovasc Qual Outcomes. 
2017;10(12):e004334. doi:10.1161/CIRCOUTCOMES.117.004334. 

5.	 Smilowitz NR, Mahajan AM, Roe MT, et al. Mortality of Myocardial 
Infarction by Sex, Age, and Obstructive Coronary Artery 
Disease Status in the ACTION Registry-GWTG (Acute Coronary 
Treatment and Intervention Outcomes Network Registry-
Get with the Guidelines). Circ Cardiovasc Qual Outcomes. 
2017;10(12):e003443. doi:10.1161/CIRCOUTCOMES.116.003443. 

6.	 Cenko E, Yoon J, Kedev S, et al. Sex Differences in Outcomes 
After STEMI: Effect Modification by Treatment Strategy and 
Age. JAMA Intern Med. 2018;178(5):632-9. doi:10.1001/
jamainternmed.2018.0514. 

7.	 Ten Haaf ME, Bax M, Ten Berg JM, et al. Sex differences in cha
racteristics and outcome in acute coronary syndrome patients 
in the Netherlands. Neth Heart J. 2019;27(5):263-71. doi:10.1007/
s12471-019-1271-0. 

8.	 Bandyopadhyay D, Chakraborty S, Amgai B, et al. Acute myo
cardial infarction in the young  — National Trend Analysis with 

gender-based difference in outcomes. Int J Cardiol. 2020;301:21-
8. doi:10.1016/j.ijcard.2019.11.096. 

9.	 Krämer C, Meisinger C, Kirchberger I, et al. Epidemiological 
trends in mortality, event rates and case fatality of acute 
myocardial infarction from 2004 to 2015: results from the KORA 
MI registry. Ann Med. 2021;53(1):2142-52. doi:10.1080/0785389
0.2021.2002926. 

10.	 Samorodskaya IV, Bubnova MG, Akulova OA, Matveeva IF. 
Mortality from acute types of coronary artery disease in men 
and women in Russia in 2015 and 2019. Cardiovascular Therapy 
and Prevention. 2022;21(6):3273. (In Russ.) Самородская И. В., 
Бубнова М. Г., Акулова О. А., Матвеева И. Ф. Смертность от 
острых форм ишемической болезни сердца у мужчин и жен-
щин в  Российской Федерации в  2015 и  2019  годах. Кар
диоваскулярная терапия и  профилактика. 2022;21(6):3273. 
doi:10.15829/1728-8800-2022-3273. 

11.	 Haider A, Bengs S, Luu J, et al. Sex and gender in cardiovascular 
medicine: presentation and outcomes of acute coronary 
syndrome. Eur Heart J. 2020;41:1328-36. doi:10.1093/eurheartj/
ehz898.

12.	 Ostrominski JW, Amione-Guerra J, Hernandez B, et al. Coding 
Variation and Adherence to Methodological Standards in Cardiac 
Research Using the National Inpatient Sample. Front Cardiovasc 
Med. 2021;8:713695. doi:10.3389/fcvm.2021.713695. 

13.	 Davis LA, Mann A, Cannon GW, et al. Validation of Diagnostic 
and Procedural Codes for Identification of Acute Cardiovascular 
Events in US Veterans with Rheumatoid Arthritis. EGEMS (Wash 
DC). 2013;1(3):1023. doi:10.13063/2327-9214.1023. 

14.	 Thygesen K, Alpert JS, Jaffe AS, et al. Fourth universal definition 
of myocardial infarction (2018). Eur Heart J. 2019;4(3):237-69. 
doi:10.1093/eurheartj/ehy462.

Литература/References



89

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2022;21(12):3445.  
doi:10.15829/1728-8800-2022-3445
ISSN 1728-8800 (Print)
ISSN 2619-0125 (Online)

Анализ липидснижающей терапии в зависимости  
от социально-демографических факторов в первичном 
звене здравоохранения в рамках исследования АРГО
Сафарян А. С., Выгодин В. А.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Изучить связь социально-демографических факторов с при-
емом липидснижающей терапии в  первичном звене здравоохра-
нения.
Материал и методы. В одномоментное несравнительное исследо-
вание по распространенности гиперхолестеринемии АРГО (Анализ 
Распространенности Гиперхолестеринемии в услОвиях амбулатор-
ной практики) включены пациенты в возрасте ≥30 лет, которые об-
ращались к участковым терапевтам и кардиологам в период 2013-
2014гг с  диагнозами: стабильная ишемическая болезнь сердца, 
артериальная гипертония, атеросклеротическое поражение пери-
ферических сосудов (сонные, бедренные артерии, аневризма аор-
ты) или имеющие любой вид реваскуляризации или ишемический 
инсульт в анамнезе. В исследовании, которое было проведено в 59 
российских городах, участвовали 768 врачей из 217 поликлиник.
Результаты. В анализ включены 18273 пациента. Из общего числа 
пациентов статины принимали 7829 (42,9%) человек, не принима-
ли 10421 (57,1%) человек. Максимальный процент приема статинов 
оказался в  возрастной группе 70-79 лет  — 52,12%, а  минималь-
ный в возрастной группе 30-39 лет — 13,24% (p<0,001). Чаще всех 
статины принимали инвалиды  — 67,67%, а  реже всех  — работа-
ющие  — 32,59% (p<0,001). С  точки зрения семейного положения 
пациенты в группе вдовец/вдова достоверно чаще принимали ста-
тины — 50,36% (p<0,001); реже всех в группе не женатые/не заму-
жем  — 32,29%, в  группе разведенных статины принимали 37,76%, 
а  в  группе женатых/замужем  — 43,07%. По уровню образования 
наиболее привержены к  лечению статинами пациенты со сред-

ним специальным образованием  — 43,75%, реже всех принимали 
статины пациенты с  неполным средним образованием  — 41,26% 
(p<0,054). 
Заключение. Учет имеющихся у  человека социально-демографи-
ческих факторов при назначении лечения поможет разработать 
стратегию и тактику взаимодействия с пациентом и будет способ-
ствовать повышению качества и  результативности лекарственной 
терапии в данной группе пациентов. 
Ключевые слова: социальный статус, образование, семейный 
статус, возраст, приверженность, статины, гиполипидемическая 
терапия.
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Analysis of lipid-lowering therapy depending on socio-demographic factors in primary health care:  
data from the ARGO study
Safaryan A. S., Vygodin V. A.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To study the relationship of socio-demographic factors with lipid-
lowering therapy in primary health care.
Material and methods. This cross-sectional noncomparative study on 
the prevalence of hypercholesterolemia (ARGO study) included patients 
aged ≥0 years who visited primary care physicians and cardiologists in 
the period 2013-2014 with diagnoses of stable coronary artery disease, 
hypertension, peripheral artery disease, carotid atherosclerosis, aortic 
aneurysm or having any type of revascularization or ischemic stroke in 
history. The study, which was conducted in 59 Russian cities, involved 
768 doctors from 217 polyclinics.

Results. The analysis included 18273 patients. Of the total number of 
patients, 7829 (42,9%) people took statins, while 10421 (57,1%) people 
did not receive it. The maximum percentage of statin use was in the age 
group of 70-79 years — 52,12%, and the minimum in the age group of 
30-39 years  — 13,24% (p<0,001). Most often, statins were taken by 
people with disabilities — 67,67%, and least often, by working people — 
32,59% (p<0,001). In terms of marital status, widowed persons were 
significantly more likely to take statins, 50,36% (p<0,001); least of all 
in the group, single persons — 32,29%, while in the group of divorced 
persons, statins were taken by 37,76%, and in the group of married — 
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АГ — артериальная гипертония, ГХС — гиперхолестеринемия, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССР — сердечно-сосудистый риск, ФР — факторы риска, ХС — холестерин, АРГО — одномоментное 
поперечное несравнительное исследование "Анализ Распространенности Гиперхолестеринемии в услОвиях амбулаторной практики".

Введение
Повышенный уровень липидов в крови являет-

ся фактором риска (ФР), часто приводящим к раз-
витию атеросклероза, который является одним из 
основных причин смерти пациентов от сердечно-
сосудистых заболеваний (ССЗ) [1, 2]. Соответствен-
но нормализация показателей липидного профиля 
является одним из основных методов, улучшающих 
прогноз у пациентов с  гиперлипидемией [1, 2]. Су-
ществует целый ряд лекарственных препаратов, сни-
жающих повышенный уровень холестерина (ХС), 
ведущими из которых на сегодняшний день являют-
ся статины [1, 2]. Выработаны определенные схемы 
лечения в  зависимости от уровня ХС, имеющейся 
коморбидной патологии, возраста пациента, соблю-
дение которых, при хорошей приверженности паци-
ента, приводит к снижению повышенных показате-

лей липидов, и, соответственно, уменьшению про-
явлений атеросклероза и риска смерти от ССЗ [1, 2]. 

Важное место занимает ранняя диагностика 
гиперлипидемии и  своевременная ее профилакти-
ка [3]. Здесь большое значение имеет работа вра-
ча — выявление ФР ССЗ (артериальная гипертония 
(АГ), курение, высокий уровень ХС, метаболиче-
ский синдром, и т.д.) и правильное своевременное 
обследование, обнаруживающее поражения органов 
мишеней (ультразвуковое исследование сердца, ду-
плексное сканирование брахиоцефальных артерий, 
определение скорости клубочковой фильтрации, 
выявление микроальбуминурии и т.д.), а также диа-
гностика сопутствующих заболеваний, влияющих 
на сердечно-сосудистую систему (сахарный диабет, 
хроническая почечная недостаточность, патология 
щитовидной железы и др.) и оценка суммарного рис

43,07%. According to the education level, patients with secondary 
professional education are the most adherent to statin treatment  — 
43,75%, while patients with incomplete secondary education were the 
least likely to take statins — 41,26% (p<0,054).
Conclusion. Taking into account the socio-demographic factors that 
a person has when prescribing treatment will help develop a strategy 
for interacting with the patient and will help improve the quality and 
effectiveness of therapy in this group of patients.
Keywords: social status, education, marital status, age, adherence, 
statins, lipid-lowering therapy.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Высокая распространенность нарушений ли-
пидного обмена в  российской популяции, их 
вклад в сердечно-сосудистый риск, недостаточ-
ное назначение статинов и  низкая частота до-
стижения целевых уровней липидных показа-
телей требуют оптимизации липидснижающей 
терапии в клинической практике. 

• � Необходима комплексная оценка факторов, влия-
ющих на приверженность пациентов к лечению.

Что добавляют результаты исследования?
• � Выявлена связь социально-демографических 

факторов на приверженность пациентов к гипо-
липидемической терапии.

• � Учет социально-демографических факторов при 
назначении терапии улучшит приверженность 
пациентов к лечению.

Key messages
What is already known about the subject?

• � The high prevalence of lipid disorders in the Rus
sian population, their contribution to cardiovas
cular risk, underprescribing of statins, and the low 
achievement rate of target lipid levels require opti
mization of lipid-lowering therapy in clinical prac
tice.

• � A comprehensive assessment of factors affecting 
patient adherence to treatment is needed.

What might this study add?
• � The connection of socio-demographic factors on 

the adherence of patients to lipid-lowering therapy 
was revealed.

• � Taking socio-demographic factors into account when 
prescribing therapy will improve patient adherence 
to treatment.
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ка ССЗ, что в совокупности позволит выбрать пра-
вильную тактику ведения пациента и назначить сво-
евременное и правильное лечение [1-3]. 

Однако в  реальной клинической практике все 
оказывается не так просто. Было проведено одномо-
ментное исследование АРГО (Анализ Распростра-
ненности Гиперхолестеринемии в  услОвиях амбу-
латорной практики), целью которого было изучение 
уровня общего ХС у  пациентов высокого и  очень 
высокого сердечно-сосудистого риска (ССР) в  ре-
альной клинической практике и соответствия их ве-
дения рекомендациям по лечению дислипидемий. 
Было выявлено, что из 18250 человек, которые вошли 
в анализ, большая часть пациентов относились к ка-
тегории очень высокого ССР, но количество пациен-
тов, принимающих статины, составило 43%, а из них 
целевого уровня ХС достигли 40% [4]. Исследование 
выявило, что несмотря на большое количество ин-
формации для врачей и пациентов, на сегодняшний 
день ситуация с диагностикой и лечением гиперхо-
лестеринемии (ГХС) у  пациентов, имеющих высо-
кий и очень высокий ССР, оставляет желать лучшего 
[4]. Похожие данные были получены в  других рос-
сийских и зарубежных исследованиях [5-9]. Низкая 
частота назначения статинов и достижения целевых 
уровней общего ХС в  реальной клинической прак-
тике даже у  пациентов очень высокого ССР свиде-
тельствует о том, что необходимо совершенствовать 
схемы липидснижающей терапии и методы лечения 
ГХС. Ранее нами совместно с Курским государствен-
ным медицинский университетом было проведено 
исследование в г. Курске, целью которого было оце-
нить соответствие знаний врачей (кардиологов и те-
рапевтов) первичного звена здравоохранения Курска 
современным рекомендациям по АГ и дислипидеми-
ям и возможность их повышения с помощью обра-
зовательного проекта [10]. Образовательный проект 
был успешно реализован, продемонстрировав свою 
высокую эффективность, привлекательность (про-
ходил без отрыва от "производства" на территории 
лечебных учреждений), индивидуальную ориенти-
рованность, финансовую малозатратность, обра-
зовательную перспективность, а  его участники  — 
участковые врачи  — наличие высокой мотивации 
на получение новых знаний и  профессиональный 
рост. Отмечалась благоприятная динамика действий 
врачей по диагностике и коррекции АГ и нарушений 
липидного обмена: улучшение сбора информации 
о  ФР, прежде всего модифицируемых, назначение 
исследований по выявлению поражения органов-ми-
шеней, повышение назначаемости комбинирован-
ной терапии и статинов (по данным анкет для врачей 
и анкет для выписки из амбулаторных карт). Совер-
шенно очевидно, что постоянная актуализация зна-
ний по специальности и  непрерывное повышение 
уровня профессиональной подготовки — основа ка-
чества медицинской помощи [10]. 

Важное место в  терапии занимает привержен-
ность пациента, при хорошем взаимодействии вра-
ча и пациента качество лечения становится намного 
лучше. По данным Всемирной организации здраво-
охранения в настоящее время одной из наиболее ак-
туальных проблем в лечении является недостаточная 
приверженность, или комплаентность, пациентов 
к  лечению, особенно это заметно среди пациентов, 
имеющих хронические заболевания, т.к. им необ-
ходима длительная терапия. Почти 50% пациентов 
с  хроническими заболеваниями со временем само-
стоятельно отменяют терапию, назначенную врачом 
[11, 12]. Приверженность пациентов — это еще один 
камень преткновения в  лечении заболеваний, ведь 
при согласованности больного с  врачом лучше вы-
полняются требования врача и  улучшается прогноз 
жизни у пациентов с сердечно-сосудистой патологи-
ей [13]. Существует огромное количество факторов, 
которые влияют на отношение пациента к лечению, 
и  совокупность этих факторов играет решающую 
роль в соблюдении правильного режима лечения [14]. 

Исходя из вышесказанного, в  рамках иссле-
дования АРГО, решено было дополнительно вы-
яснить, как распределились группы пациентов со-
гласно социально-демографическим параметрам 
и  насколько это повлияло на показатель привер-
женности пациентов к  терапии, что дало бы воз-
можность глубже понять проблему и  улучшить 
контроль, повысить качество лечения.

Материал и методы
В одномоментное несравнительное исследование по 

распространенности ГХС (АРГО) были включены пациен-
ты в возрасте ≥30 лет, которые обращались к участковым 
терапевтам и кардиологам поликлиник в период 2013-2014гг 
с  диагнозами: стабильная ишемическая болезнь сердца, 
АГ, атеросклеротическое поражение периферических со-
судов (сонные, бедренные артерии, аневризма аорты) или 
имеющие любой вид реваскуляризации или ишемический 
инсульт в  анамнезе. Все пациенты подписали доброволь-
ное информированное согласие на участие в исследовании. 
Протокол исследования был одобрен локальным этическим 
комитетом. Исследование, в котором участвовали 768 вра-
чей из 217  поликлиник, было проведено в  59 российских 
городах. Уровень общего ХС определялся во время приема 
прямо в  кабинете врача из капиллярной крови в  течение 
3 мин при помощи прибора Аккутренд R Плюс, без специ-
альной подготовки пациента (голодание в течение 12 ч), что 
дало возможность объективно определить распространен-
ность ГХС, а также оценить, насколько достигаются целе-
вые уровни ХС в реальной клинической практике. За весь 
период исследования уровень общего ХС был определен 
у 38400 пациентов. Было обработано 28 тыс. анкет, из них 
в анализ были включены 18273 пациента, у которых анке-
ты были заполнены правильно. Однако в некоторых, даже 
правильно заполненных анкетах, были пропущены данные, 
в разных анкетах различные данные: где-то не был указан 
факт приема статинов, где-то не было указано семейное по-
ложение, где-то социальный статус и т.д. Тем не менее, это 
количество пропущенных данных не повлияло на статисти-
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ческую значимость при оценке полученных результатов, т.к. 
по сравнению с общим количеством лиц, включенных в ис-
следование, число пропусков оказалось незначительным — 
от 0,7 до 6,5%. В каждом случае сравнения выборки в тексте 
или под таблицами указано количество пациентов, у кото-
рых отсутствовал соответствующий показатель. 

При визите к терапевту или кардиологу на каждого па-
циента заполнялась анкета (опросник) (рисунок 1), данные 
которой затем анализировались. Приверженностью в этом 
анализе считался факт приема статинов, который в анке-
те для заполнения врачом на каждого пациента отмечался 
в пункте 7 — "предшествующая терапия статинами".

Более подробные данные представлены в статье "Ана-
лиз распространенности ГХС в  условиях амбулаторной 
практики (по данным исследования АРГО): часть I" [4]. 

Статистический анализ
Статистический анализ результатов настоящего ис-

следования был выполнен на основе стандартных ал-
горитмов вариационной статистики с  помощью пакета 
прикладных программ "SAS" (Statistical Analysis System, 
SAS-Institute, USA). Различия между распределениями 
частотных показателей в сравниваемых группах обследо-
ванных (в %), а также величина и значимость связи между 
показателями, измеренными по ранговым или по номи-

Анализ Распространенности Гиперхолестеринемии в услОвиях амбулаторной практики
(АРГО)

Город Медицинское учреждение Ф.И.О. врача

Индивидуальная анкета

Дата обследования: Индивидуальный номер обследованного:

1. Возраст:

2. Пол:          мужской: женский:  

3. Социальный статус: работает:  не работает: пенсионер: инвалид:

4. Образование:     не полное среднее:   среднее:  среднее специальное:  высшее: 

5. Семейное положение: женат/замужем: холост/не замужем: разведен/а: вдовец/вдова 

6. Анамнез:                      ИБС                 АГ                 Инфаркт миокарда                 АКШ/Стентирование                 Сахарный диабет

Нарушение мозгового кровообращения                 Мерцательная аритмия                 Периферический атеросклероз

7. Предшествующая терапия статинами:         нет:  да:

Если "Да", то указать название препарата и суточную дозу: 

8. Если не принимает статины, то почему:

не улучшает самочувствие

9. Рост: см.

кг.10. Масса тела

12. Артериальное давление:

13. Общий холестерин:

14. Результат предыдущего измерения холестерин (если имеется):

11. Курит ли пациент:            нет:  да:  

лет.

побочные эффектыне назначили противопоказания

высокая стоимость

мм рт.ст./

ммоль/л

ммоль/л 

Рис. 1   Анкета для заполнения на каждого пациента.
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нальным шкалам, оценивали с  помощью таблиц сопря-
женности  — на основе трех различных модификаций χ2 
критерия Пирсона и критерия точной вероятности Фише-
ра. В случае "бинарных" показателей значимость различия 
частоты выявления фактора в 2-х сравниваемых группах 
больных оценивали по t-критерию Стьюдента с  учетом 
arcsin-преобразования Фишера. Корреляционные связи 
оценивали с помощью коэффициентов линейной корре-
ляции Пирсона и коэффициентов сопряженности Краме-
ра, статистическая значимость которых оценивалась си-
стемой SAS по соответствующим формулам.

Результаты 
Большинство обследованных были женщи-

ны  — 10691 (58,9%), мужчины  — 7453 (41,1%). Из 
общего числа пациентов, работающих было 8086 
(44,6%) человек, из них женщин  — 4222 (52,21%), 
мужчин — 3864 (47,79%); неработающих 1755 (9,7%) 
человек, из них 1091 женщина (62,71%), — 664 муж-
чины (37,83%). Пенсионеров было 5560 (30,7%) 
человек, из них — 3909 женщин (70,31%) и — 1651 
мужчина (29,69%). Инвалиды составили группу из 
2725 (15%) человек, из них — 1469 женщин (53,91%) 
и  1256 мужчин (46,09%). Общее число пропущен-
ных показателей в  данной выборке составило 129 
человек. Самой многочисленной оказалась группа 
работающих пациентов, на втором месте по чис-
ленности оказались пенсионеры, самой малочис-
ленной была группа неработающих. 

Пациенты, имеющие возрастной ФР ССЗ 
(>55  лет женщины и  >45 лет мужчины), в  зависи-
мости от социального статуса распределились сле-
дующим образом: работающих — 4612 (57,04%) че-
ловек, неработающих  — 1474 (83,99%), пенсионе-
ров  — 5454 (98,09%), инвалидов  — 2551 (93,61%). 
Общее число пациентов, имеющих возрастной ФР 
ССЗ, составило 14091 человек. 

По уровню образования и в зависимости от со-
циального статуса группы пациентов распредели-
лись следующим образом: с неполным средним об-
разованием: работающих — 135 (1,72%) человек, не-
работающих 85 (5,17%), пенсионеров — 341 (6,53%), 
инвалидов  — 168 (6,49%); общее число пациентов 
с  неполным средним образованием составило 729 
человек. Пациенты со средним образованием: рабо-
тающих  — 1121 (14,26%) человек, неработающих  — 
504 (30,64%), пенсионеров — 1402 (26,84%), инвали-
дов — 683 (26,73%); общее число пациентов со сред-
ним образованием составило 3710 человек. Пациенты 
со средним специальным образованием: работаю-
щих — 2775 (35,30%) человек, неработающих — 623 
(37,87%), пенсионеров — 2068 (39,59%), инвалидов — 
1113 (42,97%); общее число пациентов со средним 
специальным образованием  — 6579 человек. Паци-
енты с  высшим образованием: работающих  — 3831 
(48,73%) человек, неработающих — 433 (26,32%), пен-
сионеров — 1413 (27,05%), инвалидов — 626 (24,17%); 
общее число пациентов с высшим образованием со-

ставило 6303 человека. Общее число пропущенных 
показателей в данной выборке составило 952 челове-
ка, что не повлияло на достоверность различий. По 
уровню образования самой многочисленной оказа-
лась группа пациентов со средним специальным об-
разованием  — 6579 человек, чуть меньше  — группа 
с высшим образованием 6303. Самой малочисленной 
группой оказались пациенты с  неполным средним 
образованием — 729 человек. 

При распределении пациентов по образованию 
в  зависимости от пола оказалось, что неполное 
среднее образование имели 451 женщина (4,14%) 
и  281 мужчина (3,92%); среднее образование бы-
ло у  2270 (22,21%) женщин и  у  1454 (20,27%) муж-
чин; среднее специальное образование было у 3932 
(38,48%) женщин и  2668 (37,20%) мужчин; высшее 
образование имели 3556 (34,90%) женщин и  2772 
(38,62%) мужчины. Общее число пропущенных по-
казателей в данной выборке составило 881 человек. 

По семейному статусу в  зависимости от по-
ла пациенты распределились следующим образом: 
замужних женщин было 6305 (62,47%), женатых 
мужчин  — 5941 (84,33%); незамужних женщин  — 
733 (7,26%), неженатых мужчин — 384 (5,45%). Раз-
веденных женщин было 863 (8,55%), разведенных 
мужчин — 305 (4,33%); соответственно вдов оказа-
лось 2192 (21,27%), вдовцов  — 415 (5,89%). Общее 
число пропущенных показателей в данной выборке 
составило 1135 человек. 

Распределение пациентов по семейному по-
ложению в  зависимости от социального статуса 
оказалось следующим: в  группе женатых/замуж-
них доля работающих составила 80,29%, нерабо-
тающих  — 69,77%, пенсионеров  — 63,03%, инва-
лидов  — 62,96%; в  группе неженатых/незамужних 
работающих было 7,80%, неработающих  — 8,99%, 
пенсионеров — 5,12%, инвалидов — 3,92%; в груп-
пе разведенных работающих  — 7,67%, неработаю-
щих — 8,74%, пенсионеров — 5,41%, инвалидов — 
5,97%; в  группе вдовец/вдова работающих было 
4,23%, неработающих  — 12,50%, пенсионеров  — 
26,44%, инвалидов — 27,15% (таблица 1).

Из общего числа пациентов статины принима-
ли 42,9%, не принимали  — 57,0%. Оказалось, что 
мужчины чаще принимали статины, чем женщи-
ны: действительно, в  группе мужчин 49,23% при-
нимали статины, что оказалось достоверно больше 
(p<0,001), чем в  группе женщин, где процент при-
нимающих статины составил 38,49% (таблица 2), 
корреляционная связь между показателем приема 
статинов и  полом в  группе мужчин оказалась пря-
мой и  статистически значимой (r=0,106; р<0,001).

В зависимости от социального статуса самая 
большая доля лиц, принимающих статины, была 
в  группе инвалидов (67,67%) в  сравнении со всеми 
группами (p<0,001). В группах неработающих и пен-
сионеров оказался примерно одинаковый процент 
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(46,5 и  44,89%, соответственно), наименьшая доля 
пациентов, принимающих статины, оказалась в груп-
пе работающих  — 32,59% (таблица 3); корреляци-
онная связь между показателями приема статинов 
и  социальный статус в  группе инвалидов оказалась 
прямой и статистически значимой (r=0,209; р<0,001).

С точки зрения семейного положения, наибо-
лее приверженными к лечению оказались пациенты, 
относящиеся к  группе вдовец/вдова  — 50,36%, по 
сравнению со всеми группами эта группа пациентов 
принимала статины достоверно чаще (p<0,001), чуть 
менее приверженной оказалась группа женат/заму-
жем. Наименьшую долю среди принимающих стати-
ны составили неженатые/незамужние — 32,29% (та-
блица 4), корреляционная связь между показателями 
приема статинов и семейным положением в группе 
вдовец/вдова оказалась прямой и  статистически 
значимой (r=0,062; р<0,001).

При сравнении пациентов, принимающих ста-
тины, по уровню образования группы распредели-
лись относительно равномерно. Чуть лучше при-
нимали статины пациенты из группы со средним 

специальным образованием  — 43,75%, но группа 
отличалась от других очень мало; меньше всех при-
нимали статины пациенты с  неполным средним 
образованием  — 41,26%, тем не менее, выявле-
на достоверная разница между группами среднего 
специального образования (здесь достоверно чаще 
принимали статины) (р<0,054) и  группой высшего 
образования (таблица 5). 

Для определения связи возраста с  привержен-
ностью пациентов к  лечению было сформировано 
6 групп по десятилетиям, как указано в  таблице 6. 
Максимальным процент приема статинов оказал-
ся в  возрастной группе 70-79 лет  — 52,12%; а  чуть 
меньший процент в группе 60-69 лет — 50,13%. До-
стоверных различий между этими группами не бы-
ло (p<0,1), однако следующая возрастная категория 
50-59 лет (40,86% принимающих статины) уже зна-
чимо отличалась (p<0,001) от двух вышеупомянутых 
групп (60-69 и  70-79 лет). Иными словами, досто-
верно чаще принимали статины представители воз-
растной группы 60-79 лет (таблица 6), корреляци-
онная связь между показателями приема статинов 

Таблица 1
Распределение пациентов по семейному положению в зависимости от социального статуса, n (%)

Семейный статус Социальный статус больного
Работающие Неработающие Пенсионеры Инвалиды Общее число

Женат/замужем 6164 (80,29) 1133 (69,77) 327 (63,03) 1623 (62,96) 12195*
Не женат/не замужем 599 (7,80) 146 (8,99) 266 (5,12) 101 (3,92) 1112*
Разведен(а) 589 (7,67) 142 (8,74) 281 (5,41) 154 (5,97) 1166*
Вдовец/вдова 325 (4,23) 203 (12,50) 1374 (26,44) 700 (27,15) 2602*

Примечание: * — общее число пропущенных показателей (n=1198).

Таблица 2
Пациенты, принимающие статины в зависимости от пола, n (%)

Статины Женщины Мужчины Общее число
Не принимали 6615 (61,51) 3806 (50,77) 10421*
Принимали 4139 (38,49) 3690 (49,23) 7829*

Примечание: * — общее число пропущенных показателей (n=23).

Таблица 3
Пациенты, принимающие статины в зависимости от социального статуса, n (%)

Статины Социальный статус больного
Работающие Неработающие Пенсионеры Инвалиды Общее число

Не принимали 5446 (67,41) 939 (53,50) 3060 (55,11) 878 (32,33) 10323*
Принимали 2633 (32,59) 816 (46,50) 2493 (44,89) 1838 (67,67) 7780*

Примечание: * — общее число пропущенных показателей (n=170).

Таблица 4
Пациенты, принимающие статины в зависимости от семейного положения, n (%)

Статины Семейное положение
Женат/замужем Не женат/не замужем Разведен(а) Вдовец/вдова Общее число

Не принимали 6960 (56,93) 755 (67,71) 727 (62,24) 1294 (49,64) 9736*
Принимали 5265 (43,07) 360 (32,29) 441 (37,76) 1313 (50,36) 7379*

Примечание: * — общее число пропущенных показателей (n=1158).
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и  возрастными группами 60-79 лет оказалась пря-
мой и  статистически значимой (r=0,197; р<0,001).

Среди причин неприема статинов лидирующее 
место, согласно ответам пациентов, был факт нена-
значения препарата врачом (таблица 7). 

Обсуждение
Изначально, при планировании и  проведении 

исследования, ставились задачи объективно оце-
нить распространенность ГХС среди населения 
и достижение целевых уровней ХС в реальной кли-
нической практике; полученные результаты пред-
ставлены в  соответствующей публикации [4]. Ана-
логичные данные были получены в других россий-
ских и зарубежных исследованиях [5-9]. 

При дальнейшем анализе данных, получен-
ных в исследовании, была обнаружена связь между 
социально-демографическими факторами и  при-
верженностью пациентов к  гиполипидемической 
терапии, в  результате чего было принято решение 
исследовать этот аспект. Согласно полученным 
данным, мужчины чаще принимают статины, чем 
женщины; по социальному статусу инвалиды более 
привержены к лечению по сравнению и с работаю-

щими, и  с  неработающими, и  даже с  пенсионера-
ми. В  зависимости от семейного положения чаще 
принимали статины пациенты из группы вдовец/
вдова, а образование в данном случае особого влия-
ния на частоту приема препаратов не оказало. В за-
висимости от возраста наиболее привержены к ле-
чению пациенты 60-79 лет. Самой же частой причи-
ной неприема лекарственных препаратов пациенты 
называли факт неназначения препарата врачом.

В связи с тем, что на старте исследования АРГО 
изначально не было поставлено цели изучить за-
висимость приема липидснижающих препаратов 
от социально-демографических факторов, анкеты-
опросники не были составлены настолько подроб-
но, чтобы получить возможность достаточно глубоко 
и грамотно оценить эти данные. Очевидно, что для 
лучшего понимания связи между социально-демо-
графическими факторами, с одной стороны, и при-
верженностью к  лечению пациентов, с  другой, не-
обходимо проводить более детальные исследования 
с учетом уровня доходов, благополучия семьи, воз-
можно, расовой и/или этнической принадлежности, 
с использованием более детальных опросников, учи-
тывающих личностные факторы человека, уровень 

Таблица 5
Пациенты, принимающие статины в зависимости от образования, n (%)

Статины Образование
Неполное среднее Среднее Среднее специальное Высшее Общее число

Не принимали 430 (58,74) 2106 (56,60) 3705 (56,25) 3699 (58,44) 9940*
Принимали 302 (41,26) 1615 (43,40) 2882 (43,75) 2631 (41,56) 7430*

Примечание: * — общее число пропущенных показателей (n=903).

Таблица 6
Распределение пациентов по приему статинов в зависимости от возраста, n (%)

Возраст, лет Прием статинов
Нет Да Общее число

30-39 557 (86,76) 85 (13,24) 642
40-49 1647 (74,39) 567 (25,61) 2214
50-59 3340 (59,14) 2308 (40,86) 5648
60-69 3006 (49,86) 3022 (50,13) 6028
70-79 1511 (47,88) 1645 (52,12) 3156
80 и старше 213 (52,33) 194 (47,67) 407
Всего 10274 7821 18095*

Примечание: * — общее число пропущенных показателей (n=178).

Таблица 7
Причины неприема статинов в возрастных группах от 50 лет и старше, n (%)

Причины неприема статинов Возрастные группы
50-59 лет 60-69 лет 70-79 лет 80 лет и старше Итого

Не назначали 2576 (48,25) 2189 (38,04) 1020 (33,79) 147 (37,69) 5932
Имелись противопоказания 22 (0,41) 26 (0,45) 13 (0,43) 10 (0,26) 71
Имелись побочные эффекты 94 (1,76) 113 (1,96) 72 (2,38) 11 (2,82) 290
Высокая стоимость 207 (3,88) 286 (4,97) 186 (6,16) 28 (7,18) 707
Не улучшают самочувствия 296 (5,54) 330 (5,74) 209 (6,92) 25 (6,41) 860
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интеллекта, характер, мотивационные способно-
сти; исследование желательно проводить совместно 
с психологами. Все это поможет комплексно подой-
ти к проблеме приверженности пациентов к терапии 
и позволит улучшить качество лечения. Результаты 
настоящего исследования, обнаружившие наличие 
связи между социально-демографическими пара-
метрами и приверженностью пациентов к лечению, 
свидетельствуют о целесообразности учитывать это 
при общении с  пациентом и  назначении терапии. 

Заключение
Проведенный анализ гиполипидемической те

рапии в  зависимости от социально-демографиче-
ских параметров показал их разнонаправленную 
связь. Несомненно, социально-демографические 

факторы оказывают влияние на готовность паци-
ентов принимать препараты. Учет имеющихся у че-
ловека социально-демографических факторов даст 
возможность разработать стратегию и тактику вза-
имодействия с  пациентом и  будет способствовать 
повышению качества и  результативности лекар-
ственной терапии в конкретной группе пациентов. 
При назначении лечения это поможет найти наибо-
лее "слабое звено" в группах пациентов, с которыми 
тщательнее надо проводить беседы и усилить конт
роль, что приведет к  улучшению приверженности 
пациентов к терапии.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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АСК  — ацетилсалициловая кислота, ДИ  — доверительный интервал, ЕОК  — Европейское общество кардиологов, ЖКК  — желудочно-кишечное кровотечение, ЖКТ  — желудочно-кишечный тракт, 
ИМ — инфаркт миокарда, ИПП — ингибиторы протонной помпы, ККИ — коронарный кальциевый индекс, Лп(а) — липопротеин (а), НПВС — нестероидные противовоспалительные средства/пре-
параты, ОР — отношение рисков, ОШ — отношение шансов, РКИ — рандомизированное клиническое исследование, СД — сахарный диабет, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССР — сер-
дечно-сосудистый риск, ФР — факторы риска, ARRIVE — Aspirin to Reduce Risk of Initial Vascular Events, ASCEND — A Study of Cardiovascular Events iN Diabetes, ASPREE — Aspirin in Reducing Events 
in the Elderly, MACE — major adverse cardiovascular events, NNH — number needed to harm, NNT — number needed to treat, RR — относительный риск, SCORE — Systematic COronary Risk Evaluation. 

Распространенность сердечно-сосудистых за-
болеваний (ССЗ) остается высокой во всем ми-
ре и  увеличивается с  возрастом как у  мужчин, так 
и  у  женщин. По данным Всемирной организации 
здравоохранения, одну треть всех причин смерти 
взрослого населения во всем мире составляют ССЗ, 
связанные с  атеросклерозом1. Атеросклеротиче-
ские ССЗ представляют собой глобальную мульти-
дисциплинарную проблему современного здраво-
охранения, решение которой позволит значительно 
снизить смертность и  инвалидизацию населения. 
Так, согласно данным Росстата, смертность от за-
болеваний сердечно-сосудистой системы в Россий-
ской Федерации в  2020г составила 640,8 случаев 
на 100 тыс. населения при первичной регистрации 
4  млн 303 тыс. пациентов с  болезнями системы 
кровообращения [1]. При этом у  62% мужчин ин-
фаркт миокарда (ИМ) и  внезапная смерть могут 
служить первыми проявлением ССЗ [2, 3]. Это обу
славливает необходимость внедрения стратегий 
первичной профилактики на популяционном и ин-
дивидуальном уровне, направленных на устранение 
или сведение к  минимуму частоты сердечно-сосу-
дистых катастроф и связанной с ними потери тру-
доспособности. 

Современная стратегия первичной профилак-
тики включает два связанных подхода: персональ-
ный (индивидуальный) и популяционный. Опреде-
ление индивидуальных факторов риска (ФР) с ин-
тегральной оценкой с  применением актуальных 
шкал определения риска, партнерское взаимодей-
ствие с пациентом с совместным построением пер-
сональных целей и профилактической траектории, 
обоснованная фармакотерапия позволяют повы-
сить эффективность первичной профилактики [4]. 
Соблюдение здорового образа жизни, корректиру-
ющего бóльшую часть поведенческих и биологиче-
ских ФР, составляет основу первичной профилак-
тики [5]. Тем не менее, особенности общей попу-
ляции на сегодняшний день требуют применения 
комплексного междисциплинарного подхода с ори-
ентацией на пациента и семью, возраст-ассоцииро-
ванные изменения, коррекцию психосоциальных 
факторов и  социальных детерминант, обоснован-
ную медикаментозную терапию [4].

Согласно данным Всемирной организации здра
воохранения, Россия относится к  числу стран 
с очень высоким риском смерти от ССЗ. Так, куря-
щие мужчины уже в возрасте 41 года с нормальным 

1	 Информационный бюллетень ВОЗ № 317 [Текст]. 2015. Элек
трон. дан.

или высоким нормальным артериальным давле-
нием (систолическое артериальное давление 120-
139 мм рт.ст.) независимо от уровня холестерина, не 
входящего в  состав липопротеинов высокой плот-
ности, относятся к  группе высокого сердечно-со-
судистого риска (ССР), согласно оценке по шкале 
SCORE 2 [4]. Это требует использования у  таких 
пациентов более активных индивидуализирован-
ных профилактических вмешательств [6, 7].

Роль антиагрегантной терапии для вторичной 
профилактики ССЗ является общепризнанной, что 
четко отражено в  ключевых международных кли-
нических рекомендациях, в то время как консенсус 
в отношении первичной профилактики нельзя счи-
тать достигнутым. Применение антиагрегантов для 
первичной профилактики ИМ и  инсультов долгое 
время являлось рутинной стратегией снижения за-
болеваемости и смертности от этих жизнеугрожаю-
щих состояний [8]. Результаты нескольких ранних 
исследований потенциальной пользы применения 
ацетилсалициловой кислоты (АСК), выполненных 
в  1997-2007гг, свидетельствовали о  том, что про-
филактическое назначение АСК в  низких дозах 
статистически значимо снижает частоту сердечно-
сосудистых событий (ИМ, инсульта) на фоне забо-
леваний, которые характеризуются повышенным 
риском тромботических осложнений, в  частности, 
у  пациентов с  артериальной гипертензией [9], по-
лицитемией [10] или заболеваниями перифериче-
ских артерий [11].

Гетерогенность ФР ССЗ указывает на необхо-
димость стратификации подгрупп пациентов, для 
которых назначение антиагрегантов может высту-
пать обоснованной стратегией первичной профи-
лактики в условиях реальной клинической практи-
ки. Это диктует необходимость детального анализа 
существующих подходов к  назначению антиагре-
гантов, а также их трансформации для более персо-
нализированной первичной профилактики серьез-
ных сердечно-сосудистых событий. 

С целью получения экспертного мнения по во-
просам, связанным с  применением АСК в  рамках 
персонализированной первичной профилактики 
у  пациентов высокого и  очень высокого ССР без 
установленных ранее атеросклеротических ССЗ, 
под председательством академика РАН О. М. Драп-
киной и  д.м.н. Н. В. Ломакина, 26  сентября 2022г 
под эгидой Российского общества профилактики 
неинфекционных заболеваний (РОПНИЗ) состоя-
лось заседание Совета экспертов для обмена опы-
том. Группа экспертов различных специальностей 
(терапия, кардиология и ангиология, лабораторная 
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медицина и генетика, гематология, клиническая фар
макология) представила усовершенствованные схе-
мы оценки индивидуального ССР и  тактику веде-
ния пациентов в  рамках первичной профилактики 
ССЗ.

Точная стратификация ССР имеет принципи-
альное значение для определения стратегии пер-
вичной профилактики у  некоторых категорий па-
циентов. Результаты недавнего исследования про-
демонстрировали, что у  пациентов с  выраженной 
кальцификацией коронарных артерий, но без диа-
гностированных ССЗ, риск развития сердечно-со-
судистых событий превышал таковой для пациен-
тов с  установленными ССЗ [12]. На сегодняшний 
день имеются ограниченные данные об использо-
вании АСК у лиц с высоким риском сосудистых ос-
ложнений, связанных с  прогрессированием атеро-
склероза, но без установленных ССЗ.

Важно учитывать, что общий риск атероскле-
ротических ССЗ не является статичным и  может 
как снижаться со временем при адекватном конт
роле ФР ССЗ, так и  повышаться по мере прогрес-
сирования атеросклеротического поражения, что 
вызывает необходимость периодического пересмот
ра соотношения "польза-риск" для каждого паци-
ента с  целью расширения возможностей антиагре-
гантной терапии [13].

Первые модели прогнозирования риска ССЗ 
были разработаны в  исследовании Framingham 
Heart Study. Они легли в  основу создания шкалы 
оценки риска, которая была принята как часть на-
ционального руководства экспертной группы На-
циональной образовательной программы по вы-
явлению, оценке и лечению высокого уровня холе-
стерина в крови у взрослых [14]. Оценка риска ССЗ 
у пациента должна быть проведена в самом начале 
дискуссии между пациентом и врачом для продви-
жения стратегий снижения риска, включая раннее 
начало фармакотерапии для контроля отдельных 
ФР [15].

Наиболее известной прогностической шкалой 
для оценки риска ССЗ в  России является SCORE 
(Systematic COronary Risk Evaluation), которая на-
целена на определение 10-летнего риска сердеч-
но-сосудистого события с летальным исходом. Ис-
пользование шкалы SCORE рекомендуется только 
для взрослых >40 лет, при этом градации для лиц 
>65  лет отсутствуют. Кроме того, используемое 
в данной шкале ограниченное число ФР не позво-
ляет с  высокой точностью оценить индивидуаль-
ный риск ССЗ и не учитывает особенности пациен-
та, которые могут иметь ключевое значение в при-
нятии решения о  профилактическом назначении 
АСК.

Рекомендации Европейского общества кар-
диологов (ЕОК) по профилактике ССЗ (пере-
смотр 2021г) содержат обновленные шкалы оценки 

SCORE2 для лиц в  возрасте 40-69 лет и  SCORE2-
OP для лиц >70 лет, в  которых особое внимание 
уделено персонализации оценки 10-летнего ССЗ 
риска в  зависимости как от индивидуальных, так 
и  этногеографических характеристик. Принципи-
альным отличием является возможность использо-
вания этих шкал не только для определения рис
ка смертельных исходов ССЗ, но и  нежелательных 
сердечно-сосудистых событий  — MACE (Major 
Adverse Cardiovascular Events), а  также повышен-
ная прогностическая точность в  отношении более 
молодых пациентов, что имеет ключевое значение 
для успешного использования шкалы с целью при-
нятия решения о  необходимости профилактиче-
ского назначения препаратов [4]. В шкалах учиты-
ваются такие факторы, как пол, возраст, курение, 
уровень артериального давления и холестерина, не 
входящего в  состав липопротеинов высокой плот-
ности. Варианты обеих шкал разработаны для че-
тырех групп стран: с низким, умеренным, высоким 
и очень высоким ССР ССЗ. Россия отнесена к стра-
нам с очень высоким ССР.

Однако стоит отметить, что шкалы SCORE-2 
и  SCORE-OP мало изучены при отборе больных 
для первичной профилактики, учитывают ограни-
ченное число ФР. Более того, в странах с высоким 
риском он будет автоматически высокий у всех лиц 
≥60 лет.

С течением времени подходы к  ранней диа-
гностике и  лечению ССЗ подверглись существен-
ным изменениям, в т.ч. за счет широкого внедрения 
в практику определения уровня высокочувствитель-
ных тропонинов, а  также распространения чрес
кожных коронарных вмешательств, что значитель-
но снизило риск летальных исходов ИМ. Это ста-
ло одним из ведущих факторов, которые изменили 
соотношение "польза-риск" для препаратов АСК: 
общее снижение смертности от ССЗ сделало пре-
имущества профилактического применения АСК 
менее очевидными [8], в то время как общее увели-
чение частоты назначений могло привести к  росту 
количества сообщений о  нежелательных реакци-
ях и, в  целом, смещению оценки риска серьезных 
кровотечений при использовании препаратов АСК. 
Данные изменения нашли отражение в актуальных 
российских, европейских и  американских клини-
ческих рекомендациях. В  этих документах подчер-
кивается важность индивидуальной оценки поль-
зы и  риска назначения АСК с  целью первичной 
профилактики сердечно-сосудистых катастроф, 
а также указывается необходимость более широко-
го использования мер по повышению долгосроч-
ного положительного прогноза (повышение при-
верженности лечению и  назначение гастропро-
текторов) для уменьшения риска нежелательных 
реакций со стороны желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ). 
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Эксперты подробно остановились на ре-
зультатах исследований ASCEND (A Study of Car
diovascular Events iN Diabetes), ARRIVE (Aspirin 
to Reduce Risk of Initial Vascular Events), ASPREE 
(Aspirin in Reducing Events in the Elderly) и  данных 
метаанализов, целью которых был синтез имею-
щихся доказательных клинических данных относи-
тельно возможности использования АСК для пер-
вичной профилактики ССЗ [16-18].

В исследовании ASCEND оценили эффектив-
ность АСК в дозе 100 мг в качестве первичной про-
филактики ССЗ у  пациентов с  сахарным диабетом 
(СД) (n=15480, возраст ≥40 лет) и  без атероскле-
ротических заболеваний сердца и  сосудов. Приме-
нение АСК приводило к  статистически значимому 
снижению основных сосудистых событий (отно-
сительный риск (RR) по комбинированной конеч-
ной точке 0,88; 95% доверительный интервал (ДИ): 
0,79-0,97, p=0,010) и  одновременному повышению 
риска больших кровотечений (RR 1,29; 95% ДИ: 
1,09-1,52; p=0,003), среди которых наиболее часто 
регистрируемыми были желудочно-кишечные кро-
вотечения (ЖКК) (62,3% случаев), возникновение 
которых можно было предотвратить путем назна-
чения ингибиторов протонной помпы (ИПП). При 
этом частота фатальных инсультов или внутриче-
репных кровоизлияний на фоне приема АСК не 
увеличивалась [19].

Двойное слепое плацебо-контролируемое ис-
следование ARRIVE включало пациентов (n=12546, 
возраст ≥55 лет для мужчин и >60 лет для женщин 
с  умеренным 10-летним ССР (10-20%) без СД), 
принимавших АСК в дозе 100 мг/сут. либо плацебо. 
Медиана продолжительности наблюдения состави-
ла 60 мес. По результатам исследования статисти-
чески значимых различий по комбинированной 
конечной точке, включавшей нестабильную стено-
кардию, ИМ, транзиторную ишемическую атаку, 
инсульт или сердечно-сосудистую смерть, выявле-
но не было (отношение рисков (ОР) 0,96; 95% ДИ: 
0,81-1,13, p=0,604). При этом частота ЖКК была 
статистически значимо выше в  группе АСК (ОР 
2,11; 95% ДИ: 1,36-3,28, p<0,001), однако общая 
частота нежелательных явлений, связанных с  при-
емом АСК, была сопоставима, составляя 16,75% 
в  группе АСК и  13,54% в  группе плацебо (p>0,05) 
[20, 21].

Целью исследования ASPREE, включавшего 
19114 пациентов (медиана возраста составила 74 го-
да) без сопутствующих хронических заболеваний 
и ССЗ, не входящих в  группу высокого риска кро-
вотечений, являлось изучение эффективности при-
ема АСК в дозе 100 мг/сут. в отношении продолжи-
тельности жизни, развития деменции и потери фи-
зической мобильности. При сравнении результатов 
терапии АСК или плацебо статистически значимых 
различий по первичной комбинированной конеч-

ной точке (смерть от любых причин, деменция, по-
теря физической мобильности) между группами 
(ОР 1,01; 95% ДИ: 0,92-1,11, p=0,79) получено не 
было. По частоте ССЗ группы также статистически 
значимо не различались (ОР 0,95; 95% ДИ: 0,83-
1,08), при этом частота больших кровотечений бы-
ла значимо выше у  пациентов, принимавших АСК 
(ОР 1,38; 95% ДИ: 1,18-1,62) [22]. 

С целью обобщения данных, касающихся при-
менения АСК для первичной профилактики ССЗ, 
провели несколько метаанализов рандомизирован-
ных клинических исследований (РКИ). В  частно-
сти, Gelbenegger G, et al. (2018) на основании ана-
лиза 33 РКИ с  участием 164225 пациентов, вклю-
чая завершенные на тот момент ARRIVE, ASCEND 
и  ASPREE, продемонстрировали статистически 
значимое общее снижение риска MACE на 9% (RR 
0,91; 95% ДИ: 0,86-0,95), ИМ на 14% (RR 0,86; 95% 
ДИ: 0,77-0,95), а  также ишемического инсульта на 
10% (RR 0,9; 95% ДИ: 0,82-0,99) на фоне приема 
АСК по сравнению с плацебо. Исследователи выде-
лили три группы пациентов, у которых прием АСК 
в  низких дозах для первичной профилактики при-
водит к  наиболее выраженному снижению риска 
MACE  — некурящие пациенты (RR 0,9; 95% ДИ: 
0,82-0,99), пациенты мужского пола (RR 0,89; 95% 
ДИ: 0,83-0,95), а  также пациенты, принимающие 
статины (RR 0,88; 95% ДИ: 0,8-0,96). Интерпрета-
ция выявленного повышения риска кровотечений 
на фоне приема АСК осложняется отсутствием 
четкого описания критериев тяжести. Кроме того, 
многие исследования были проведены несколько 
десятилетий назад, в связи с чем вероятны несоот-
ветствия современным стандартам оказания меди-
цинской помощи при ССЗ и методам профилакти-
ки ЖКК [23].

Недавние метаанализы позволили выявить по
вышение пользы от профилактического назначе-
ния АСК у  лиц <65 лет, пациентов с  СД, а  также 
у  пациентов с  избыточной массой тела (с  индек-
сом массы тела ≥25  кг/м2) [16, 17, 24]. В  частно-
сти, Seidu S, et al. (2019) отметили, что прием АСК 
в  низких дозах сопровождается снижением абсо-
лютного риска MACE у  пациентов с  СД на 1,06% 
в  течение периода наблюдения продолжительно-
стью 5 лет, что соответствует числу больных, кото-
рых необходимо лечить (Number Needed to Treat, 
NNT), равному 95 (95% ДИ: 61-208). При этом в хо-
де анализа риска отдельных сердечно-сосудистых 
событий установили, что для ИМ NNT составляет 
44 (95% ДИ: 28-189) в  когорте пациентов, прини-
мавших АСК в низких дозах <5 лет, для инсульта — 
42 (95% ДИ 27-172) в случае приема АСК >5 лет [25].

Abdelaziz HK, et al. (2019) в метаанализе резуль-
татов 15 РКИ с  участием 165502 пациентов проде-
монстрировали, что профилактический прием АСК 
в  низких дозах сопровождался снижением риска 
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нефатального ИМ (RR 0,82; 95% ДИ: 0,72-0,94), 
ишемического инсульта (RR 0,87; 95% ДИ: 0,71-
0,89) или транзиторной ишемической атаки (RR 
0,79; 95% ДИ: 0,71-0,89). Прием АСК был сопряжен 
с  повышением риска больших кровотечений (RR 
1,5; 95% ДИ: 1,33-1,69), внутричерепных кровоиз-
лияний (RR 1,32; 95% ДИ: 1,12-1,55) и  ЖКК (RR 
1,52; 95% ДИ: 1,34-1,73) при отсутствии статистиче-
ски значимого повышения частоты фатальных кро-
вотечений (RR 1,09; 95% ДИ: 0,79-1,55) по сравне-
нию с результатами в контрольной когорте пациен-
тов, не получавших АСК. Авторы рассчитали NNT 
и  число больных, которым вмешательство способ-
но навредить (Number Needed to Harm, NNH) для 
основных конечных точек и пришли к выводу о до-
статочно сбалансированном соотношении "польза-
риск" по результатам сопоставления данных пока-
зателей в общей популяции пациентов, принявших 
участие в исследованиях [26].

Терапевтический потенциал АСК как средства 
первичной профилактики ССЗ подтвердили также 
при ее использовании в  составе фиксированных 
комбинаций (полипилл) с  другими сердечно-сосу-
дистыми препаратами. По результатам метаанализа 
трех РКИ: TIPS-3 (The International Polycap Study-3), 
HOPE-3 (Heart Outcomes Prevention Evaluation-3) 
и PolyIran (Fixed-dose Combination Therapy (PolyPill) 
in Primary and Secondary Prevention of Cardiovascular 
Disease in Middle-aged and Elderly Iranians), авторы 
сделали вывод, что добавление АСК в  состав фик-
сированной комбинации, содержащей минимум 
два антигипертензивных препарата и  статин, у  па-
циентов без сопутствующих ССЗ (10-летний риск 
17,7%) приводит к  снижению риска комбиниро-
ванной конечной точки (смерть от сердечно-со-
судистых причин, ИМ, инсульт, проведение рева-
скуляризации) на 47% по сравнению с  когортой 
пациентов, получавших плацебо (RR 0,53; 95% ДИ: 
0,41-0,67). При этом снижение риска по отдельным 
компонентам комбинированной конечной точки 
было еще более выраженным, составляя для ИМ 
53% (RR 0,47; 95% ДИ: 0,32-0,69) и  для инсульта 
51% (RR 0,49; 95% ДИ: 0,32-0,73). Следует отме-
тить, что применение полипилла без АСК в соста-
ве также приводило к  снижению риска как ком-
бинированной конечной точки (RR 0,68; 95% ДИ: 
0,57-0,81), так и отдельных компонентов — ИМ (RR 
0,59; 95% ДИ: 0,39-0,88), инсульта (RR 0,62; 95% 
ДИ: 0,44-0,86), но в меньшей степени [27].

Экстраполяция полученных в  исследованиях 
ASCEND, ARRIVE, ASPREE результатов на реаль-
ную клиническую практику требует осторожности 
по нескольким причинам. Несмотря на то, что целью 
исследования ARRIVE являлась оценка эффектив-
ности АСК в отношении первичной профилактики 
у  пациентов умеренного риска ССЗ, наблюдаемая 
в  исследовании частота MACE, составившая ~4%, 

была в 2,5 раза меньше ожидаемой (>10%). Из этого 
следует, что в исследовании не участвовали пациенты 
высокого ССР, которые могли получить наибольшую 
пользу от профилактического приема АСК. Таким 
образом, выявленное в этом исследовании неблаго-
приятное соотношение пользы и риска применения 
АСК не должно быть экстраполировано на когорты 
пациентов с более высоким риском [20, 21].

Отмечаемая приверженность лечению состав-
ляла в исследованиях ARRIVE и ASPREE не >60%. 
Поскольку период циркуляции тромбоцита в крови 
составляет ~8 дней, остановка приема препарата на 
срок >1 нед. приводит к увеличению риска тромбо-
зов, сопоставимому с  группой плацебо, что согла-
суется с  результатами крупного когортного иссле-
дования, в  котором продемонстрировали увеличе-
ние частоты сердечно-сосудистых событий на 28% 
в  случае отмены АСК у  пациентов, принимавших 
его в  целях первичной профилактики [28]. Низкая 
приверженность могла быть одним из факторов от-
сутствия выраженного положительного эффекта 
первичной профилактики ССЗ у пациентов в иссле-
дованиях ARRIVE и ASPREE, а также метаанализах 
на их основе. Важно отметить, что вышеупомянутые 
исследования 2018г были проведены с использова-
нием кишечнорастворимых форм, что также могло 
послужить одним из факторов, негативно влиявших 
на соотношение "польза-риск" [29].

ЕОК и  Европейская ассоциация по изучению 
диабета рекомендуют назначение АСК в  низких 
дозах (75-100  мг/сут.) для первичной профилакти-
ки в  первую очередь у  пациентов с  СД и  высоким 
либо очень высоким риском ССЗ. При назначении 
низких доз АСК эксперты считают необходимым 
рассмотреть назначение ИПП для предотвращения 
риска ЖКК [30].

В рекомендациях ЕОК 2021г также подчерки-
вается возможность применения низких доз АСК 
в  качестве средства первичной профилактики при 
отсутствии явных противопоказаний у  пациен-
тов с  СД с  высоким или очень высоким риском 
ССЗ. У внешне здоровых людей <70 лет с высоким 
и  очень высоким ССР целесообразность широко-
го применения АСК не ясна, и до появления новых 
данных обоснованность приема АСК должна рас-
сматриваться в  индивидуальном порядке с  учетом 
ишемического риска и  риска геморрагических ос-
ложнений у конкретного пациента [4, 31-33].

Американский кардиологический колледж и Аме
риканская ассоциация сердца (ACC/АHA — American 
College of Cardiology/American Heart Association) пред-
лагают рассматривать использование АСК у  паци-
ентов 40-70 лет с  высоким 10-летним риском ате-
росклеротических ССЗ, не имеющих повышенного 
риска кровотечений [34].

Согласно обновленным рекомендациям панели 
экспертов United States Preventive Services Task Force 



102

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2022;21

2022 польза от применения АСК для первичной про-
филактики ССЗ у пациентов в возрасте 40-59 лет, не 
входящих в  группу повышенного риска кровотече-
ний и  имеющих 10-летний риск ССЗ >10%, может 
превышать потенциальные риски. Решение о начале 
профилактической антиагрегантной терапии долж-
но приниматься на индивидуальной основе, при 
этом оптимальный баланс пользы и риска ожидает-
ся у пациентов, осознанно желающих начать прием 
низких доз АСК. В группе пациентов >60 лет прием 
АСК для первичной профилактики не рекомендо-
ван. Для уточнения сформулированных рекоменда-
ций авторы отмечают необходимость проведения ис-
следований, направленных на повышение точности 
прогноза риска ССЗ у пациентов разных социально-
экономических групп, выяснение изменений при-
верженности терапии после информирования паци-
ентов о пользе и рисках терапии, а также уточнение 
влияния АСК в низких дозах (75-100 мг, с практиче-
скими рекомендациями использовать дозу 81 мг как 
общепринятую в США) на конечные точки в долго-
срочной перспективе 5-10 лет [35].

Обоснованность использования АСК для пер-
вичной профилактики также отражена в консенсус-
ных экспертных рекомендациях по профилактике 
ССЗ китайского общества кардиологов, согласно ко-
торому назначение АСК целесообразно у  взрослых 
пациентов в возрасте 40-69 лет с высоким ожидаемым 
риском ССЗ (>10% в течение 10 лет), низким риском 
кровотечений, а  также четким намерением прини-
мать низкие дозы для долгосрочной профилактики. 
Наиболее выраженными ФР авторы называют арте-
риальную гипертензию, СД, дислипидемию, ожи-
рение, кальцификацию коронарных артерий (≥100 
баллов) или необструктивный стеноз коронарных 
артерий [36]. В рекомендациях подчеркивают, что де-
тальная оценка индивидуальных ФР делает возмож-
ным выявление групп пациентов, в которых приме-
нение АСК в низких дозах (75-100 мг/день) с целью 
первичной профилактики наиболее целесообразно 
с точки зрения соотношения "польза-риск". 

Согласно экспертному мнению, назначение 
АСК не рекомендовано пациентам >70 лет и <40 лет, 
а также пациентам с высоким риском кровотечений, 
принимающим антиагреганты и  антикоагулянты, 
глюкокортикостероиды, нестероидные противовос-
палительные средства/препараты (НПВС), имею-
щим в  анамнезе ЖКК, пептические язвы, тромбо-
цитопению, коагулопатию, тяжелые заболевания 
печени и  почек, неконтролируемую артериальную 
гипертензию [36].

В недавно опубликованном национальном ру-
ководстве по профилактике неинфекционных за-
болеваний в  Российской Федерации 2022г также 
рассматривается вопрос о  целесообразности при-
менения низких доз АСК в  первичной профилак-
тике. Эксперты подчеркивают, что у  пациентов 

<70  лет с  высоким и  очень высоким риском ССЗ, 
а  также у  пациентов с  СД целесообразность ши-
рокого применения АСК должна рассматриваться 
в индивидуальном порядке [7].

Очевидно, что разработка более совершенных 
инструментов комплексной оценки факторов инди-
видуального риска представляется обязательным эле-
ментом стратегии снижения заболеваемости и смерт-
ности от ССЗ [37, 38]. Шкалы помогают в  оценке 
риска, но должны трактоваться с  учетом клини-
ческих знаний и опыта, а также факторов, которые 
могут повлиять на уровень риска (модификаторы 
риска). Модификаторами суммарного ССР служат 
наличие атеросклеротических бляшек в сонных и бе-
дренных артериях, коронарный кальциевый индекс 
(ККИ), высокий уровень липопротеина (а) (Лп(а)) 
и психосоциальные факторы. На сегодняшний день 
имеются данные об эффективности АСК в зависи-
мости от уровня того или иного модификатора.

Одним из важных клинических ориентиров для 
принятия решения о профилактическом назначении 
АСК являются данные инструментальных методов 
исследования, к которым относятся ультразвуковые 
методы диагностики атеросклеротического пора-
жения коронарных артерий, сопоставимые по ин-
формативности с  определением ККИ в  контексте 
оценки риска ССЗ. В частности, эксперты ЕОК счи-
тают целесообразным назначение АСК у пациентов 
с  низким риском кровотечений в  случае наличия 
бессимптомного стеноза сонных артерий (перекры-
тие просвета сосуда >50%), а  также стеноза коро-
нарных артерий, выявленного с  помощью инстру-
ментальных методов визуализации [39, 40]. Недавно 
опубликованные отечественные рекомендации по 
профилактике хронических неинфекционных забо-
леваний также подтверждают необходимость приме-
нения АСК у пациентов с бессимптомным течением 
атеросклероза сонных артерий со стенозированием 
просвета >50% (класс рекомендаций IIa, уровень до-
казательности C), а также аорты, почечных артерий 
и артерий верхних конечностей [7].

Другим перспективным показателем, позволя-
ющим проводить более точную стратификацию рис
ка, является оценка ККИ  — это быстрый вариант 
бесконтрастной компьютерной томографии сердца, 
использующийся для выявления кальцификации 
коронарных артерий. ККИ представляет собой бо-
лее сильный модификатор по сравнению с  атеро-
склеротическими бляшками периферических арте-
рий. Прогностическое значение данного показателя 
оценивалось в наблюдательном когортном исследо-
вании MESA (Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis), 
включавшем пациентов без сопутствующих ССЗ из 
4 этнических групп (n=6814, возраст 45-84 года), ко-
торых распределили на 3 страты в  зависимости от 
риска ССЗ, рассчитанного с использованием Pooled 
Cohort Equations: <5%, 5-20% и >20%. Кроме того, 
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у пациентов определяли ККИ, на основании кото-
рого выделили 4 группы пациентов с ККИ =0, ККИ 
=1-99, ККИ ≥100 и ККИ ≥400 [41]. В качестве ком-
бинированной конечной точки использовали ИМ, 
инсульт или смерть от сердечно-сосудистых причин. 
Для оценки соотношения "польза-риск" примене-
ния АСК провели анализ 3540 пациентов в возрасте 
<70 лет, включенных в исследования MESA, не при-
нимавших ранее АСК и  не входящих в  группу по-
вышенного риска развития кровотечений. Из этих 
пациентов 5% имели высокий 10-летний риск ССЗ, 
при котором, согласно рекомендациям ACC/AHA 
(2019), показано профилактическое назначение АСК 
[42]. На основании расчета параметров NNT и NNH 
авторы установили, что у  пациентов с  ККИ ≥100 
и ККИ ≥400 назначение АСК может принести боль-
ше пользы, чем вреда (NNT>NNH).

В то же время соотношение "польза-риск" у па-
циентов с  ККИ =0 является неудовлетворитель-
ным, в связи с чем применение АСК у данной груп-
пы пациентов не рекомендовано. По результатам 
исследования отметили высокую диагностическую 
ценность ККИ как предиктора развития ишемиче-
ской болезни сердца, а  также возможность его ис-
пользования для идентификации пациентов, у  ко-
торых профилактическое назначение низких доз 
АСК является наиболее оправданным [42].

Schenone AL, et al. (2020) указывают, что ре-
шение о назначении АСК с целью первичной про-
филактики пациентам с  умеренным 10-летним 
риском ССЗ (7,5-20%) может быть рекомендовано 
в  случае повышенного (>100) ККИ либо при по-
вышении концентрации Лп(а) [43]. Высокая кон-
центрация Лп(а) в  плазме ассоциируется с  повы-
шенным риском ССЗ атеросклеротического гене-
за. Лица с  чрезмерно повышенным уровнем Лп(а) 
>180  мг/дл (>430  ммоль/л) подвержены повышен-
ному риску развития атеросклеротических ССЗ 
в  течение жизни, аналогично пациентам с  семей-
ной гиперхолестеринемией.

На возможность использования Лп(а) в  каче-
стве информативного лабораторного биомаркера 
при оценке риска ССЗ указывают результаты иссле-
дования Сhasman DI, et al. (2009), демонстрирую-
щие взаимосвязь повышенного уровня Лп(а) в кро-
ви у  женщин с  почти двукратным возрастанием 
риска ССЗ, который может быть существенно сни-
жен профилактическим назначением АСК в низких 
дозах [44]. Повышенный уровень Лп(а) указывает 
на более высокий риск у  лиц с  наличием несколь-
ких ФР и  свидетельствует о  необходимости более 
интенсивных вмешательств, направленных на их 
коррекцию2. В связи с этим в национальном руко-

2	 Scheel P, Meyer J, Blumenthal RS, et al. Lipoprotein(a) in Clinical 
Practice. https://www.acc.org/latest-in-cardiology/articles/2019/ 
07/02/08/05/lipoproteina-in-clinical-practice. (Jul 02, 2019).

водстве по профилактике неинфекционных заболе-
ваний содержатся рекомендации по однократному 
определению Лп(а) у  пациентов умеренного или 
высокого риска ССЗ, а также у пациентов с семей-
ным анамнезом раннего развития ССЗ [7].

Кроме того, Schenone AL, et al. (2020) подчерки-
вают, что у пациентов из группы высокого 10-летне-
го риска ССЗ (>20%) в возрасте 40-70 лет и низким 
риском кровотечений решение о начале приема низ-
ких доз АСК должно приниматься с учетом предпо-
чтений пациента и предполагаемой приверженности 
к  терапии, для выяснения которых лечащий врач 
должен доступным для пациента способом донести 
информацию о риске более тяжелых долгосрочных 
последствий MACE по сравнению с риском внече-
репных кровотечений, а  также важности непре-
рывного профилактического приема АСК в течение 
≥10 лет [43].

Также эксперты подробно обсудили подхо-
ды к увеличению соотношения "польза-риск" при 
профилактическом использовании АСК. Повы-
шение частоты кровотечений, отмеченное в  клю-
чевых исследованиях, как правило, возникало на 
фоне отсутствия эффективных мер гастропротек-
ции, среди которых важное место занимает на-
значение ИПП [45]. В  частности, в  исследовании 
ASCEND ИПП принимали не >25% пациентов 
[46], в  то время как более широкое их примене-
ние способно существенно увеличить пользу АСК 
в  первичной профилактике у  пациентов с  повы-
шенным атеросклеротическим риском [4]. В част-
ности, в метаанализе эффективности применения 
гастропротекторов с  целью профилактики и  ле-
чения язвенной болезни, включившем суммарно 
849 клинических исследований, авторы выявили 
снижение риска кровотечений верхних отделов 
ЖКТ на 79% у пациентов, принимавших АСК или 
другие НПВС в  комбинации с  ИПП [45]. Эти ре-
зультаты согласуются с  ранее проведенным мета
анализом Mo C, et al. (2015), который показал вы-
сокую эффективность использования ИПП (оме-
празола, эзомепразола и  др.) в  стандартных дозах 
в отношении профилактики язвенных поражений 
(отношение шансов (ОШ) =0,16; 95% ДИ: 0,12-
0,23) и  кровотечений ЖКТ (ОШ =0,27; 95% ДИ: 
0,16-0,43) у  пациентов, длительно принимающих 
низкие дозы АСК, без увеличения риска возник-
новения MACE [47]. García Rodríguez LA, et al. 
(2020) по результатам крупного наблюдательного 
исследования, включавшего 199049 пациентов, ко-
торым назначали АСК в дозе 75-300 мг/сут., отме-
тили значимость как можно более раннего назна-
чения ИПП на фоне начала приема АСК с  целью 
достижения максимального протективного эф-
фекта. Авторы также установили, что использо-
вание ИПП приводит к  снижению риска АСК-
индуцированных ЖКК [48].
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Еще одним важным аспектом недавно прове-
денных исследований АСК для профилактики ССЗ 
является применение исключительно кишечнора-
створимых лекарственных форм, для которых ха-
рактерна более низкая степень абсорбции из среды 
тонкого кишечника с  высоким значением pH, что 
могло оказывать влияние на выраженность инги-
бирования тромбоцитов, в  особенности у  паци-
ентов с избыточной массой тела и пациентов с СД 
[49, 50]. Высокая степень проникновения АСК 
через эпителий ЖКТ в  кислой среде указывает на 
целесообразность использования лекарственных 
форм АСК, лишенных кишечнорастворимой обо-
лочки, для достижения оптимального уровня аб-
сорбции в  ЖКТ и  стабильного ингибирования 
синтеза тромбоксанов A2 и  B2. Снижение полно-
ты и  скорости всасывания АСК в  кишечнике, 
а  также действие кишечных ферментов, участвую-
щих в  биотрансформации АСК, приводят к  повы-
шению вариабельности фармакодинамического 
эффекта и,  соответственно, менее предсказуемой 
клинической эффективности [49]. Использование 
таблетированных форм АСК, не покрытых кишеч-
норастворимой оболочкой, в  ранних исследова-
ниях профилактического назначения АСК может 
являться одной из причин различий зафиксирован-
ной эффективности и  безопасности по сравнению 
с  исследованиями, проведенными недавно [37]. 
В  связи с  этим эксперты ЕОК рекомендуют отда-
вать предпочтение простым формам АСК с немед-
ленным высвобождением при назначении моноте-
рапии пациентам с индексом массы тела >35 кг/м2 
или весом >120 кг, учитывая доказанное отсутствие 
преимущества кишечнорастворимых форм АСК 
перед таблетированными формами АСК, не по-
крытыми кишечнорастворимой оболочкой, с  точ-
ки зрения безопасности в отношении ЖКТ [51-53]. 
С  учетом фармакокинетических и  фармакодина-
мических характеристик АСК, клинически зна-
чимый уровень снижения агрегации тромбоцитов 
может быть достигнут на фоне приема препарата 
в дозе, не превышающей 75 мг [54], что согласует-
ся с результатами отдельных исследований и круп-
ных метаанализов, подтверждающих наличие чет-
кой зависимости между принимаемой дозой АСК 
и  частотой кровотечений [55, 56]. В  метаанализе 
Serebruany VL, et al. (2004) обобщили данные о ча-
стоте кровотечений у  пациентов в  зависимости от 
дозы АСК. Авторы установили, что на фоне еже-
дневного приема АСК в дозе <100 мг/сут. общая ча-
стота кровотечений, малых кровотечений, а  также 
ЖКК были существенно ниже, чем у  пациентов, 
принимавших более высокие дозы АСК от 100 до 
325 мг/сут. [56].

Таким образом, возможные стратегии увели-
чения соотношения "польза-риск" для препаратов 
АСК включают применение ИПП, отказ от лекар-

ственных форм с  кишечнорастворимой оболочкой 
в пользу препаратов без модификации высвобожде-
ния, а также применение препаратов АСК в мини-
мально возможной дозе — 75 мг.

В своем заключительном слове председатели 
Совета экспертов подчеркнули актуальность рас-
смотренных вопросов и плодотворный характер об-
суждения.

Таким образом, мультидисциплинарной коман
дой экспертов после обсуждения и подведения ито-
гов были предложен практико-ориентированный 
алгоритм по назначению АСК в  рамках первич-
ной профилактики тромботических осложнений 
у  определенных категорий пациентов высокого 
и очень высокого ССР в соответствии с оценкой со-
отношения "польза-риск". Ожидается, что по мере 
накопления клинических данных и  доказательной 
базы рекомендации приобретут больший уровень 
достоверности.

По итогам заседания эксперты пришли  
к следующим выводам:

Использование персонализированных под-
ходов к  назначению АСК с  целью первичной про-
филактики, основанных на доступных методах 
стратификации риска ССЗ в  отдельных когортах 
пациентов, является перспективной стратегией 
снижения заболеваемости и  смертности от ССЗ. 
Совокупность имеющихся доказательств клиниче-
ской эффективности и  безопасности АСК позво-
ляет сделать вывод о  допустимости его примене-
ния для первичной профилактики тромботических 
осложнений у  пациентов на основании индивиду-
альной комплексной оценки соотношения "польза-
риск". 

В связи с  этим чрезвычайно актуальным как 
для лечащего врача, так и  для пациента является 
внедрение четкого практико-ориентированного ал-
горитма назначения АСК таким пациентам с целью 
профилактики атеросклеротических ССЗ (рису-
нок 1), который должен включать следующие клю-
чевые положения:

1 шаг. Оценить наличие высокого/очень вы-
сокого риска атеросклеротического ССЗ по шкале 
SCORE2/SCORE у пациентов в возрасте 40-70 лет3. 
Низкие дозы АСК могут быть наиболее оправдан-
ными среди лиц с  высоким риском атеросклеро-
тических ССЗ, у которых не удается достичь опти-
мального контроля ФР.

2 шаг. Целесообразно учесть модификаторы 
ССР. Пациент умеренного ССР по шкале SCORE2/
SCORE с  повышенным индексом коронарного 

3	 У ряда пациентов высокий и очень высокий ССР может опреде-
ляться в  возрасте младше 40 лет; при наличии возможности  — 
использовать шкалу SCORE2; также допустимо применение шка-
лы SCORE.
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го захвата серотонина [33, 35, 58, 59]. Необходимо 
снизить риск кровотечений путем модификации 
факторов повышенного геморрагического риска 
(эрадикация Helicobacter pylori, отмена сопутству-
ющей терапии, повышающей риск кровотечений, 
включение в схему профилактики ИПП при нали-
чии соответствующей патологии ЖКТ, коррекция 
тромбоцитопении и т.д.). При сохранении высокого 
геморрагического риска применение АСК не пока-
зано.

4 шаг. Обсудить с пациентом готовность и же-
лание принимать АСК с  профилактической целью 
длительно, доступно объяснить возможные риски 
и пользу от приема АСК.

5 шаг. Использовать подходы для повышения 
соотношения "польза-риск": применение АСК без 
кишечнорастворимой оболочки (не влияет на без-
опасность, но повышает эффективность терапии), 
использование АСК в  минимально возможной до-
зе — 75 мг (не влияет на эффективность, но повы-
шает безопасность терапии). 

6 шаг. 1 раз в  год (при необходимости чаще) 
пересматривать соотношения "польза-риск" с уче-
том появления новых ФР или контроля за имею-
щимися.

Отношения и деятельность. Экспертный совет 
проведен при поддержке АО "Нижфарм" (группа 
компаний STADA).

кальция (индекс Агатсона >100 ед.) [7], уровнем 
Лп(а) ≥125 нмоль/л (или ≥50  мг/дл) [57], в  ряде 
случаев может быть отнесен к  категории высоко-
го ССР, при котором рассматривается назначение 
АСК. В случае исходно высокого и очень высокого 
ССР, оцененного по шкале SCORE2/SCORE, на-
личие этих уточняющих факторов будет свидетель-
ствовать о  еще большей пользе назначения АСК 
с целью первичной профилактики ССЗ. 

3 шаг. Оценить наличие ФР кровотечений. 
Пациенты с высоким риском ЖКК имеют хотя бы 
один из следующих критериев — язвенная болезнь 
или ЖКК в  анамнезе, хроническое использование 
НПВС или кортикостероидов, терапия антикоагу-
лянтами или имеют в наличии ≥2 следующих кри-
териев: возраст ≥65 лет, диспепсия, желудочно-пи-
щеводный рефлюкс, инфицирование Helicobacter 
pylori, хронический прием алкоголя [31- 33]. Оцен-
ка геморрагического риска не исчерпывается эти-
ми критериями (рисунок 2). Также следует при-
нять во внимание наличие у  пациента внутриче-
репного кровоизлияния, ишемического инсульта 
или другой внутричерепной патологии в анамнезе, 
печеночной недостаточности, геморрагическо-
го диатеза, синдрома "хрупкости", хронической 
болезни почек, требующей диализа или с  расчет-
ной скоростью клубочковой фильтрации <15 мл/
мин/1,73 м2, а  также совместный прием других ан-
тиагрегантов и селективных ингибиторов обратно-

СОСТОЯНИЕ БАЛЛЫ
анамнез по желудочно-кишечным язвам/ЖКК 2
терапия антикоагулянтами 2
хронический прием НПВС/кортикостероидов 2
возраст ≥65 лет 1
диспепсия 1
гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь 1
инфицирование Helicobacter pylori 1
хронический прием алкоголя 1

При сумме баллов ≥2 риск ЖКК высокий

2. Оценка риска ЖКК

1. Оценка общего геморрагического риска
Под высоким риском кровотечения понимают наличие у больного внутричерепного кровоизлияния,
ишемического инсульта или другой внутричерепной патологии в анамнезе, недавнего кровотечения из ЖКТ
или анемии вследствие потери крови из ЖКТ, другой патологии ЖКТ, ассоциирующейся с повышенным риском
кровотечения, печеночной недостаточности, геморрагического диатеза, синдрома "хрупкости", ХБП, требующей
диализа или рСКФ <15 мл/мин/1,73 м2.

Рис. 2    �Оценка геморрагического риска у пациентов, принимающих АСК.
Примечание: ЖКК — желудочно-кишечное кровотечение, ЖКТ — желудочно-кишечный тракт, НПВС — нестероидные противовоспали-
тельные средства/препараты, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, ХБП — хроническая болезнь почек.
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Диабетогенное влияние является одним из побочных действий 
статинов. Питавастатин считается единственным на сегодняшний 
день препаратом данной группы, который сочетает высокую липид-
корригирующую активность с  отсутствием негативного действия 
на углеводный обмен. В статье представлен случай коррекции по-
казателей углеводного обмена на фоне применения питавастатина 
у  пациентки с  дислипидемией и  нарушенной гликемией натощак. 
Обсуждаются оптимальные алгоритмы обследования и лечения та-
ких пациентов на примере данной больной. 
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Statins have diabetogenic properties. Pitavastatin is currently con
sidered the only drug in this group that combines high lipid-correcting 
activity with the absence of a negative effect on carbohydrate meta
bolism. The article presents a case of correction of carbohydrate me
tabolism indicators against the background of pitavastatin therapy in 
a patient with dyslipidemia and impaired fasting glycemia. The optimal 
algorithms for the examination and treatment of such patients are 
discussed on the example of this patient.
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Клинические случаи

В последние годы в  практической работе кар-
диолога все чаще возникают вопросы, связанные 
с  выбором оптимальной терапии у  коморбидных 
пациентов, чей сердечно-сосудистый риск опреде-
ляется комбинацией важных и требующих особого 
учета факторов. Примером такого часто встречаю-
щегося патологического симптомокомплекса яв-
ляется метаболический синдром (МС), имеющий 
в своей основе абдоминальное ожирение и инсули-
норезистентность и  тесно ассоциированный с  на-
рушениями липидного, углеводного и  пуринового 
обменов, артериальной гипертензией (АГ), жиро-
вой болезнью печени, склонностью к  снижению 
клубочковой фильтрации и т.д. [1, 2]. 

Особую остроту проблеме МС придает не-
уклонно растущая распространенность его компо-
нентов в различных популяциях, включая взрослое 
население Российской Федерации. По данным не-
давно опубликованного аналитического обзора час
тота выявления ожирения в  России непрерывно 
увеличивается в течение 3-х последних десятилетий, 
достигая на некоторых территориях 48,5%; при этом 
доля лиц с абдоминальным типом ожирения в зави-
симости от пола и  региона может составлять 15,2-
82,4% [3]. Аналогично, в  Российской Федерации 
фиксируется высокая частота АГ [4], дислипидемий 
(ДЛП) [5] и нарушений углеводного обмена [6].

Эти эпидемиологические тенденции определя-
ют "портрет" типичного пациента, нуждающегося 
в профилактике атеросклеротических сердечно-со-
судистых заболеваний, который зачастую обраща-
ется к  кардиологу, уже имея несколько метаболи-
ческих нарушений, например, нередко сочетание 
ДЛП и нарушений углеводного обмена.

Для коррекции липидного профиля в  рамках 
первичной и  вторичной сердечно-сосудистой про-
филактики чаще всего назначают статины [5], ко-

торые эффективны и безопасны, хотя и не лишены 
побочных явлений. 

Одним из нежелательных эффектов статинов 
считают их диабетогенное действие, в  силу кото-
рого частота новых случаев сахарного диабета (СД) 
на фоне статинотерапии повышается на 10-12% [7].

Существует врачебный консенсус, подтверж-
дающий, что позитивное влияние статинов на сер-
дечно-сосудистый риск (ССР) существенно "пере-
вешивает" их негативное действие на углеводный 
обмен [7, 8]. Вместе с тем очевиден и тот факт, что 
риск развития СД на фоне статинотерапии следует 
по возможности минимизировать, особенно среди 
лиц с  предрасположенностью к  нарушениям мета-
болизма углеводов [9].

Это ставит перед практикующим кардиологом 
вопрос о  выборе оптимального статина в  той не-
редкой ситуации, когда у пациента сочетаются МС, 
ДЛП и нарушения гликемии либо высокий риск их 
развития. 

В рамках поиска решения данной проблемы 
важно отметить, что на фоне малых и  средних доз 
статинов вероятность формирования СД суще-
ственно снижается [10].

Этот факт акцентирует внимание специалис
тов на возможности использования питавастатина, 
который может быть назначен в дозировках 1, 2 или 
4  мг/сут., но при этом остается сильнодействую-
щим липидснижающим препаратом, не уступаю-
щим по эффективности эквивалентным терапевти-
ческим дозам аторвастатина и розувастатина [7, 11].

Кроме того, риск СД варьирует в зависимости 
от молекулярных особенностей статина, что было 
доказано многими исследователями и подтвердило 
пользу назначения питавастатина предрасположен-
ным к нарушениям гликемии больным [7, 9, 11-13]. 
Питавастатин оказался полностью нейтральным 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Питавастатин является единственным на сегод-
няшний день статином, который сочетает высо-
кую липидкорригирующую активность с  отсут-
ствием диабетогенного действия.

Что добавляют результаты исследования?
• � Клинический случай демонстрирует возмож-

ность улучшения показателей углеводного об-
мена у пациентки с дислипидемией и нарушен-
ной гликемией натощак после начала терапии 
питавастатином. Питавастатин можно шире ис-
пользовать для лечения лиц с  метаболическим 
синдромом, дислипидемией и  повышенной 
склонностью к  нарушениям метаболизма угле-
водов.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Pitavastatin is currently the only statin that com
bines high lipid-lowering activity without diabe
togenic effect.

What might this study add?
• � This case report demonstrates the possibility of im

proving carbohydrate metabolism in a patient with 
dyslipidemia and impaired fasting glycemia after 
the start of pitavastatin therapy. Pitavastatin may 
be more widely used for the treatment of persons 
with metabolic syndrome, dyslipidemia, and an 
increased tendency to disorders of carbohydrate 
metabolism.
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в  плане риска СД либо даже снижал этот риск [7, 
14, 15]. С этим хорошо согласуются результаты но-
вого многоцентрового исследования, проведенного 
PRELIPID Study Group у лиц с ДЛП и предиабетом 
[9], которое выявило снижение уровня гликирован-
ного гемоглобина (НbА1с) на фоне питавастатина 
относительно получавших аторвастатин и  симва-
статин пациентов. Проведенный в  2022г метаана-
лиз, обобщивший результаты наиболее крупных 
исследований по диабетогенным свойствам стати-
нов, также показал преимущество назначения пи-
тавастатина для сохранения нормальных показате-
лей углеводного обмена [7].

Механизм протективного влияния питаваста-
тина на углеводный обмен изучался в эксперимен-
тальных и  клинических исследованиях [16, 17]. По 
мнению экспертов, он может быть связан с  повы-
шением уровня адипонектина, который участвует 
в  энергетическом обмене как гормон "сытости", 
способствует утилизации и  запасанию богатых 
энергией субстратов, жирных кислот и  глюкозы, 
снижает активность воспаления в  жировой тка-
ни, увеличивает чувствительность мышц и  печени 
к  инсулину, предупреждает развитие или смягчает 
уже развившуюся инсулинорезистентность, повы-
шает жизнеспособность β-клеток, способствует 
уменьшению уровня триглицеридов и  повышению 
уровня холестерина (ХС) липопротеинов высокой 
плотности (ЛВП) [16-18]. 

Несмотря на имеющиеся предпосылки к более 
широкому применению питавастатина у многочис-
ленных больных с  МС, ДЛП и  нарушениями гли-
кемического контроля, в  реальной клинической 
практике он чаще используется: 1) для продолже-
ния статинотерапии после возникновения побоч-
ных эффектов на фоне других препаратов данной 
группы, 2) у лиц с заведомо высоким риском разви-
тия подобных побочных явлений, например, из-за 
тяжести коморбидной патологии или общей "хруп-
кости" пациента.

Вместе с  тем, в  отечественной кардиологии 
проведены клинические исследования и  описаны 
случаи успешного применения питавастатина для 
заметно более широкого круга больных [19, 20]. 
Этот позитивный клинический опыт заслуживает 
дальнейшего распространения.

В свете решения этой задачи, приводим кли-
ническое наблюдение пациентки с ДЛП и наруше-
нием гликемии натощак.

Описание и обсуждение клинического случая
Пациентка К., 53 лет, обратилась к врачу после 

получения результатов проведенного в рамках дис-
пансеризации биохимического исследования кро-
ви, в связи с обеспокоившими ее отклонениями не-
которых показателей от нормы. 

Активных жалоб на момент обращения к  кар-
диологу не имела. 

Семейный анамнез отягощен наличием СД 2 
типа у  матери больной, которая скончалась от ин-
фаркта миокарда в возрасте 64 лет. СД 2 типа стра-
дает и ее старшая сестра.

Около 10 лет у пациентки отмечается АГ; 3 года 
назад был поставлен диагноз "Гипертоническая бо-
лезнь, стадия II, ст. 2, риск 3", по поводу чего полу-
чает телмисартан 40 мг/сут. и индапамид 1,5 мг/сут. 
с эффективным контролем АГ. Больная никогда не 
курила. 

Рост пациентки  — 155  см, вес  — 71  кг, индекс 
массы тела — 29,6 кг/м2.

По результатам исследования липидного профи-
ля выявлена ДЛП с уровнем общего ХС 6,0 ммоль/л, 
ХС липопротеинов низкой плотности (ЛНП)  — 3,9 
ммоль/л, ХС ЛВП — 1,2 ммоль/л.

Скорость клубочковой фильтрации составляла 
76 мл/мин/1,73 м2. Уровни аспартатаминотрансфе-
разы и  аланинаминотрансферазы  — 21 и  28 Ед/л, 
соответственно. 

Концентрация глюкозы плазмы крови при иссле
довании стационарным глюкометром — 4,5 ммоль/л. 
Следует отметить, что пациентка опасалась разви-
тия СД в связи с наличием отягощенного семейно-
го анамнеза по данному заболеванию и поэтому пе-
риодически определяла уровень глюкозы крови до-
машним глюкометром своей родственницы. Кроме 
того, она избегала избыточного употребления про-
дуктов с  высоким содержанием сахара. С  ее слов, 
уровень гликемии натощак у нее всегда был в пре-
делах нормы. Содержание в  крови НbА1с за месяц 
до визита составило 5,8%. 

Цветовое триплексное сканирование экстра-
краниальных отделов брахиоцефальных артерий 
признаков атеросклероза не выявило.

С учетом имевшихся на момент выявления 
ДЛП факторов, был определен ССР по шкале 
SCORE2 (Systematic Coronary Risk Evaluation2), 
который составил 11%. Таким образом, пациент-
ка была отнесена к группе высокого ССР, что тре-
бовало поддержания целевого уровня ХС ЛНП 
<1,8 ммоль/л [5]. 

В целях коррекции ДЛП был назначен розува-
статин в дозе 10 мг/сут., как препарат с хорошей до-
казательной базой при проведении первичной про-
филактики [21]. 

На старте и  при продолжении статинотера-
пии больная чувствовала себя удовлетворительно, 
новых жалоб не предъявляла. На момент повтор-
ного визита через 4 мес. отмечалась положитель-
ная динамика по уровню ХС ЛНП, но целевых 
значений не достигнуто: уровень ХС ЛНП соста-
вил 2,9  ммоль/л; уровень общего ХС снизился до 
4,4 ммоль/л. Трансаминазы печени и скорость клу-
бочковой фильтрации без динамики. Основыва-
ясь на этих лабораторных и  клинических данных, 
следовало бы рассмотреть увеличение дозы розува-
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статина в целях дальнейшей коррекции липидного 
профиля. 

Однако обращала на себя внимание отрица-
тельная динамика некоторых показателей угле-
водного обмена: концентрация глюкозы в  крови 
натощак составила 6,1  ммоль/л, а  уровень НbА1с 
увеличился до 6,2%. Согласно актуальным ре-
комендациям, уровень НbА1с  >6,0 и  <6,5% (>42 
и  <48  ммоль/моль) сам по себе не позволяет ста-
вить какие-либо диагнозы, но не исключает воз-
можности диагностики СД по уровню глюкозы 
крови [22]. В  случае же сомнительных значений 
гликемии рекомендуется проведение перорального 
глюкозотолерантного теста, что и было выполнено 
у нашей пациентки в течение недели после второго 
визита. По результатам этого теста уровень глюко-
зы в венозной плазме был 6,4 ммоль/л, а через 2 ч 
после углеводной нагрузки — 7,3 ммоль/л, что сви-
детельствовало о  нарушенной гликемии натощак. 

С учетом отягощенного по СД 2 типа семейно-
го анамнеза пациентки, а  также настороженности 
по поводу диабетогенного влияния статинов, даль-
нейший прием розувастатина (и, тем более, с  уве-
личением дозы) представлялся нецелесообразным 
из-за риска усугубления нарушений углеводного 
обмена, возможного снижения приверженности 
к  терапии и  ноцебоэффекта. В  связи с  этим леча-
щим врачом было принято решение о замене розу-
вастатина на питавастатин (Ливазо) в дозе 4 мг/сут.

В течение последующего полугода пациентка 
не отмечала существенных изменений в  самочув-
ствии, продолжала прием питавастатина в  той же 
дозировке и  не посещала врача по причинам лич-
ного характера. Сопутствующая антигипертензив-
ная терапия в  это время не изменялась. Не было 
существенных изменений и  в  пищевом поведении 
пациентки; масса тела у нее оставалась стабильной. 

На очередном визите было зафиксировано даль-
нейшее снижение уровня ХС ЛНП до 2,3 ммоль/л, 
общего ХС до 4,2  ммоль/л, тогда как уровень ХС 
ЛВП обнаружил тенденцию к  росту и  составил 
1,3 ммоль/л. При этом прослеживалась четкая тен-
денция к снижению уровня НbА1с, который соста-
вил 5,9%, а также гликемии натощак, уровень кото-
рой не превышал 6,0 ммоль/л. 

Таким образом, после смены гиполипидемиче-
ской терапии с  розувастатина (10  мг/сут.) на пита-
вастатин (4 мг/сут.) удалось не только достичь эф-
фективного снижения уровня ХС ЛНП, но и скор-
ректировать нарушения концентрации глюкозы 
плазмы крови. На основании липидограммы паци-
ентке был назначен эзетимиб 10 мг/сут. для допол-
нительной коррекции уровня ХС ЛНП. В  плане  — 
динамическое наблюдение и  контроль параметров 
липидного профиля с  целью коррекции проводи-
мой гиполипидемической терапии при необходи-
мости.

Заключение
Описанный клинический случай акцентирует 

внимание на возможностях оптимизации терапии 
статинами, с учетом их гиполипидемических и до-
полнительных плейотропных эффектов. Одним 
из достоинств питавастатина (Ливазо, Recordati 
Ireland Ltd., Ирландия) наряду с  гиполипидеми-
ческой эффективностью является отсутствие диа-
бетогенного действия, что крайне важно для боль-
шого числа больных с МС, имеющих, помимо ДЛП 
повышенную склонность к  нарушениям метабо-
лизма углеводов. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Кардиосаркоидоз: возможна ли ранняя диагностика?
Антипушина Д. Н.1, Зайцев А. А.2, Шахнович П. Г.3, Чернов С. А.2, Курбанов С. И.2, 
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Поражения сердца при саркоидозе сложны для диагностики вслед-
ствие бессимптомного течения в 95% случаев, труднодоступности 
и  малой информативности биопсии сердца, отсутствия патологи-
ческих нарушений при рутинных методах обследования либо их 
неспецифичности. Вместе с тем, именно кардиосаркоидоз наряду 
с  поражением нервной системы является основной причиной ле-
тальности при саркоидозе. Решающее значение для предупреж-
дения осложнений, связанных с  поражением сердца, и  выбора 
верной лечебной тактики имеет ранняя диагностика. Технология 
сочетания позитронно-эмиссионной и  компьютерной томографии 
(ПЭТ/КТ) — метод, который может помочь врачу в оценке распро-
страненности саркоидоза и  верификации латентных локализаций 
у  больных с  морфологически подтверждённым заболеванием. 
В  статье описан клинический пример использования ПЭТ/КТ для 
диагностики кардиосаркоидоза.
Ключевые слова: кардиосаркоидоз, саркоидоз сердца, диагно-
стика, ранняя диагностика, сочетание позитронно-эмиссионной 
и компьютерной томографии, клинический случай. 
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Cardiac sarcoidosis: is early diagnosis possible? Case report
Antipushina D. N.1, Zaitsev A. A.2, Shakhnovich P. G.3, Chernov S. A.2, Kurbanov S. I.2, Kazantsev D. N.2

1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2N. N. Burdenko Main Military Clinical Hospital. Moscow; 
3Central Clinical Hospital with a Polyclinic. Moscow, Russia

Cardiac involvement in sarcoidosis is difficult to diagnose due to the 
asymptomatic course in 95% of cases, the inaccessibility and low 
information content of a heart biopsy, the absence of pathological 
disorders in routine examination methods or their non-specificity. 
At the same time, it is cardiac sarcoidosis, along with damage to the 
nervous system, that is the main cause of mortality in sarcoidosis. 
Early diagnosis is of decisive importance for preventing complications 
associated with heart involvement and choosing the right treatment 
tactics. The positron emission tomography-computed tomography 
(PET-CT) is a method that can help the doctor in assessing the 
prevalence of sarcoidosis and verifying latent localizations in patients 
with a morphologically confirmed disease. The article describes a case 
of the use of PET/CT for the diagnosis of cardiac sarcoidosis.
Keywords: cardiac sarcoidosis, heart sarcoidosis, diagnosis, early 
diagnosis, positron emission tomography  — computed tomography, 
case report.
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ГКС — глюкокортикостероиды, ДНК — дезоксирибонуклеиновая кислота, КДР — конечный диастолический размер, КС — кардиосаркоидоз, КТ — компьютерная томография, ЛЖ — левый желудочек, МБТ — 
микобактерии туберкулеза, МЖП — межжелудочковая перегородка, ОГК — органы грудной клетки, ПЭТ/КТ — сочетание позитронно-эмиссионной томографии и КТ, ХМ ЭКГ– холтеровское (суточное) монито-
рирование ЭКГ, ЭКГ — электрокардиография/электрокардиограмма, ЭхоКГ — эхокардиография.

Введение
Поражение сердца при саркоидозе считается 

прогностически крайне неблагоприятным [1-4]. По 
данным японских специалистов уровень леталь-
ности пациентов с  поражениями сердца состав-
ляет 85% от общего числа умерших с  саркоидозом 
[4-6]. При этом необходимо отметить, что в  95% 
случаев кардиосаркоидоз (КС) протекает бессим-
птомно. Выраженные клинические проявления 
(аритмии, сердечная недостаточность), регистри-
руемые с  помощью стандартных методов обследо-
вания, при доказанном системном саркоидозе на-
блюдаются лишь у  5% пациентов [1, 5-7]. В  то же 
время, результаты патологоанатомических исследо-
ваний свидетельствуют о  более частом поражении 
сердца  — у  25-30% пациентов с  саркоидозом [6]. 
Диагностика КС затруднена в  связи с  преимуще-
ственно латентным течением и неспецифическими 
проявлениями при проведении рутинных электро- 
(ЭКГ) и  эхокардиографии (ЭхоКГ), т.к. регистри-
руемые признаки могут быть обусловлены другими 
причинами — ишемической болезнью сердца, мио
кардитическим кардиосклерозом и  пр. Опереться 
на широко известный маркер активности сарко-
идоза  — ангиотензинпревращающий фермент  — 
также не представляется возможным, поскольку 

при КС он нечувствителен [5]. Перечисленное вы-
ше подтверждает, что диагностика поражений серд-
ца чрезвычайно затруднена. Чаще всего КС опре-
деляется при сочетании доказанного саркоидоза 
органов дыхания либо саркоидоза экстрапульмо-
нальных локализаций с  поражением сердца [1, 2, 
5]. Как правило, врачам приходится полагаться на 
неинвазивные, атравматичные методы визуализа-
ции поскольку биопсия сердца технически сложна 
и  малоинформативна (чувствительность 30%). Это 
обусловлено трудностью точного забора материала 
из-за мозаичного, некомпактного расположения 
гранулем и  труднодоступностью наиболее частых 
локализаций поражения (нижняя стенка левого 
желудочка (ЛЖ)). В целом, эксперты отмечают, что 
пациентам с  подтвержденным биопсией саркоидо-
зом других локализаций (кожи, легких, внутригруд-
ных лимфатических узлов) для установления диа-
гноза "КС" редко требуется проведение эндомио
кардиальной биопсии [2, 5, 8]. 

Несомненно, ранняя диагностика и  лечение 
с  учетом высокого уровня потенциальной леталь-
ности, связанной с  КС, имеют решающее значе-
ние, [1, 5, 7-9]. В настоящее время методикой, по-
зволяющей визуализировать поражение миокарда 
при саркоидозе на доклинической стадии, является 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Поражение сердца при саркоидозе ассоцииру-
ется с  высоким риском потенциальной леталь-
ности.

• � Ранняя диагностика и  лечение больных с  кар-
диосаркоидозом имеют решающее значение для 
улучшения прогноза и качества жизни.

• � ПЭТ/КТ  — метод, позволяющий визуализиро-
вать поражение миокарда при саркоидозе на до-
клинической стадии.

Что добавляют результаты исследования?
• � В  приведенном клиническом примере под-

тверждена эффективность и  чувствительность 
сочетания позитронно-эмиссионной томогра-
фии и  компьютерной томографии для оценки 
активности и  распространенности процесса. 
Ранняя диагностика поражения сердца и  свое
временное начало терапии в данном случае вхо-
дят в  программу профилактики неблагоприят-
ных исходов и  улучшают качество жизни боль-
ного.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Cardiac involvement in sarcoidosis is associated 
with a high risk of mortality.

• � Early diagnosis and treatment of patients with car
diac sarcoidosis are critical to improve prognosis 
and quality of life.

• � PET/CT is a method that allows visualization of myo
cardial involvement in sarcoidosis at the preclinical 
stage.

What might this study add?
• � In the given case report, the effectiveness and sen

sitivity of the combination of positron emission 
tomography and computed tomography for asses
sing the activity and prevalence of the process are 
confirmed. Early diagnosis of heart involvement 
and timely therapy initiation in this case are in
cluded in the program for the prevention of adverse 
outcomes and improve the patient’s quality of life.
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сочетание позитронно-эмиссионной и  компьютер-
ной томографии (ПЭТ/КТ) [1-5, 8, 9]. Ряд авторов 
отмечает высокую эффективность метода для вы-
явления саркоидозного поражения сердца [2, 4, 10, 
11], дифференциации активного воспаления от фи-
бротической ткани, дифференциации неопласти-
ческого процесса, оценки эффективности лечения, 
а  также для выбора оптимального локуса биопсии 
[2, 4, 9]. Известно, что ПЭТ/КТ является "золотым 
стандартом" в онкологии. Но, безусловно, возмож-
ности метода выходят за рамки онкодиагностики 
и  оказывают существенную помощь клиницистам 
в  оценке распространенности системных грануле-
матозных процессов, где недостаточное обследо-
вание приводит к недооценке тяжести, ухудшению 
прогноза течения заболевания, снижению качества 
жизни больного из-за несвоевременно начатой те-
рапии. 

Имея в  нашей клинике указанный метод диа-
гностики, мы верифицировали бессимптомное по-
ражение сердца у пациента с морфологически дока-
занным саркоидозом легких и внутригрудных лим-
фатических узлов.

Клиническое наблюдение
Больной К., 22 лет поступил на обследование 

в  связи с  выявленным при плановой флюорогра-
фии увеличением внутригрудных лимфатических 
узлов (рисунок 1). Жалоб при поступлении не 
предъявлял, считал себя здоровым. Однако при де-
тальном прицельном расспросе все же отмечал по-
вышенную потливость и  дискомфорт за грудиной, 
не связанный с  физической нагрузкой, не нося-
щий болевой характер. По результатам КТ органов 
грудной клетки (ОГК) было выявлено поражение 
легких и  внутригрудных лимфатических узлов: по 
всем легочным полям с обеих сторон (более выра-
жено в  верхней доле справа) определялись много-
численные перилимфатические очаговые тени до 

ПЭТ/КТ,
07.06.2017

17.05.2017
Трансбронхиальная

биопсия
правого
лёгкого

Консультация
фтизиатра,
12.05.2017

ЭКГ,
ХМ ЭКГ,

ЭхоКГ
12-16.05.2017

КТ ОГК
11.05.2017

Плановая
флюорография,

апрель
2017г 

Рис. 1    �Хронология диагностических этапов в описанном клиническом случае.

Рис. 2    �КТ органов грудной клетки: множественные очаговые тени 
в  обоих легких, увеличение внутригрудных лимфатических 
узлов.

Рис. 3    �Аксиальные срезы КТ и  ПЭТ/КТ: стрелками обозначе-
ны увеличенные бронхопульмональные и бифуркационные 
лимфатические узлы с очагами гиперметаболической актив-
ности.
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5-8  мм, сгруппированные на отдельных участках, 
имеющие четкие контуры, расположенные по хо-
ду бронхососудистых стволов, субплеврально и  по 
ходу междольковых перегородок; также отмечались 
участки ограниченного усиления и деформации ле-
гочного рисунка; корни легких были структурны, 
расширены с обеих сторон за счет увеличенных до 
12-17-20  мм бронхопульмональных лимфоузлов; 
внутригрудные лимфатические узлы были увели-
чены, многочисленны, однородной структуры, без 
кальцинации и  образования конгломератов: пара-
трахеальные до 9-14  мм, аортопульмональные до 9 
и  17  мм, трахеобронхиальные до 14  мм, бифурка-
ционные до 13-20  мм (рисунки 2-5). Лабораторно 
в  дебюте заболевания отмечалось незначительное 

увеличение суточной экскреции кальция с мочой — 
0,46 г/сут. при норме 0,1-0,3 г/сут., что косвенно 
свидетельствовало об активности процесса (табли-
ца 1). Других лабораторных отклонений выявлено 
не было (таблица 1). При объективном осмотре 
(в т.ч. аускультативная картина легких и сердца) па-
тологических отклонений также не выявлено. 

Выполнен ряд исследований для дифференци-
ации с туберкулезом: диаскин-тест — результат от-
рицательный, исследование промывных вод брон-
хов на дезоксирибонуклеиновую кислоту (ДНК) 
микобактерии туберкулеза (МБТ) методом поли-
меразной цепной реакции — отрицательный. Боль-
ной консультирован фтизиатром  — "на основании 
клинико-рентгенологической картины, результа-

Таблица 1 
Результаты основных инструментальных и лабораторных исследований

ЭКГ от 12.05.17 Ритм синусовый, ЧСС — 71 уд./мин. Нормальное положение ЭОС (69). PQ-0,14 с. QRS-0,09 с,  
QТ — 0,34 с. Ритм синусовый. ЭКГ — вариант нормы

ЭхоКГ от 12.05.17 КДР — 5,4 см, КСР — 3,0 см, КДО — 141 мл, КСО — 35 мл, фракция выброса — 75%, толщина 
МЖП — 0,8 см, толщина задней стенки ЛЖ — 0,9 см, масса миокарда ЛЖ — 167 г, КДР 
правого желудочка — 3,2 см, размер левого предсердия — 3,4 см, диаметр корня аорты — 2,8 см. 
Незначительное расширение правого желудочка. Масса миокарда ЛЖ не увеличена. Глобальная 
сократительная функция ЛЖ сохранена, нарушений локальной сократимости не выявлено. 
В верхушке обоих желудочков и в МЖП выявлено множество эхоплотных включений. В полости 
ЛЖ визуализируется несколько ложных хорд. Диаметр восходящей аорты на уровне тубулярной 
части — 2,7 см, дуги аорты — 2,3 см. Визуализируются три створки аортального клапана, раскрытие 
их достаточное. Аортальная регургитация не определяется. Митральная регургитация 0-1 ст. 
Трикуспидальная регургитация 0-1 ст. Незначительное повышение давления в легочной артерии 
(среднее давление до 26 мм рт.ст.).

ХМ ЭКГ от 15.05.17 Ритм синусовый со склонностью к тахикардии в дневные часы. Его мах (153) и min (50) частоты 
соответствовали уровню физической активности; синусовая аритмия. Нарушений ритма сердца 
и диагностически значимого смещения сегмента ST не выявлено. Жалоб кардиального характера  
за время исследования не предъявлял.

Комплексное исследование 
функции легких 
(бодиплетизмография, 
спирография, диффузионная 
способность легких) 15.05.17

ФЖЕЛ — 5,38 (101,0% к долж.), ОФВ1 — 101,4% к долж., ОФВ1/ФЖЕЛ — 84,5%, ОФВ1/ЖЕЛ  
(инд. Тиф) — 87,3%, МEF 75 — 67,4%, МEF 50 — 99%, MEF 25 — 93%, MEF 75/25 — 92%. Нарушений 
вентиляционной функции легких не выявлено. Общая емкость легких, жизненная емкость легких 
в пределах нормальных значений. Снижение остаточного объема легких (64% долж.). Показатели 
бронхиального сопротивления в пределах вариантов нормы. Нарушение диффузионной способности 
легких легкой ст.: снижение DLcокорр. до 72% долж. При уровне гемоглобина 164 г/л, снижение  
альвеолярного объема (VA) (77% долж.), отношение DLcокорр./VA в пределах нормальных значе-
ний — синдром уменьшения площади диффузионной поверхности. 

Общий анализ крови Лейкоциты — 7,09×1012/л, эритроциты — 5,56×109/л, гемоглобин — 165 г/л, лимфоциты — 25,8%, 
моноциты — 10,9%, нейтрофилы — 57%, эозинофилы — 3,5%, тромбоциты — 183×103/мкл,  
скорость оседания эритроцитов — 7 мм/ч.

Биохимический анализ крови Глюкоза — 4,1 ммоль/л, АЛТ — 34 ед, АСТ — 17 ед, ЛДГ — 279 МЕ/л, кальций общий — 2,52 ммоль/л 
(норма 2,15-2,55), креатинин — 92 мкмоль/л, натрий — 141 ммоль/л, калий — 4,14 ммоль/л, кальций 
ионизированный — 1,15 ммоль/л (норма 1,15-1,32). NT-proBNP — 44,47 пг/мл (норма 0-125).

Кальций мочи (суточная 
экскреция) 

0,46 г/сут. (норма 0,1-0,3) 

Примечание: АЛТ  — аланинаминотрансфераза, АСТ  — аспартатаминотрансфераза, КДО  — конечно-диастолический объем, КДР  — ко-
нечный диастолический размер, КСО — конечно-систолический объем, КСР — конечный систолический размер, ЛДГ — лактатдегидро-
геназа, ЛЖ — левый желудочек, МЖП — межжелудочковая перегородка, ЧСС — частота сердечных сокращений, ХМ ЭКГ — холтеровское 
(суточное) мониторирование ЭКГ, ЭКГ — электрокардиография/электрокардиограмма, ЭОС — электрическая ось сердца, ЭхоКГ — эхо-
кардиография, ОФВ1 — объем форсированного выдоха за первую сек, ЖЕЛ — жизненная емкость легких, ФЖЕЛ — форсированная ЖЕЛ, 
ОФВ1/ЖЕЛ (индекс Тиффно) — отношение ОФВ1 к ЖЕЛ, ОФВ1/ФЖЕЛ — модификация индекса Тиффно, МEF 25, 50, 75 — максималь-
ная объемная скорость воздушного потока в момент выдоха 25%, 50% или 75% ФЖЕЛ, DLcо корр. — показатель диффузионной способ-
ности легких, MEF 75/25  — объемная скорость выдоха на участке от 75 до 25% ФЖЕЛ, долж.  — должная величина, т.е. установленная 
статистически норма показателя для человека данного пола, возраста, роста и этнической принадлежности (спирометрические показатели 
выражаются в % от долж.), NT-proBNP — N-концевой фрагмент предшественника мозгового натрийуретического пептида. 
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тов диаскин-теста и  исследования промывных вод 
бронхов на ДНК МБТ, наиболее вероятным пред-
ставляется течение саркоидоза" (рисунок 1).

С  целью морфологической верификации диа-
гноза и  исключения онкопатологии была выпол-
нена трансбронхиальная биопсия правого легкого. 
При гистологическом исследовании биопсийного 
материала морфологически верифицирован "сар-
коидоз": "в материале определяются два гранулемо-
подобных образования из лимфоцитов и гистиоци-
тов с  единичными клетками Пирогова-Ланханса, 

Рис. 4    �Коронарное и сагиттальное ПЭТ/КТ-изображения. Визуализируется гиперметаболизм 18F-ФДГ в гиперплазированных медиасти-
нальных и бронхопульмональных лимфатических узлах.

Примечание: 18F-ФДГ — радиофармпрепарат для ПЭТ-диагностики (фтордезоксиглюкоза, меченная радиоактивным изотопом фтор-18).

Рис. 5    �Аксиальные срезы КТ и  ПЭТ/КТ: очаги гиперметаболи-
ческого накопления в  увеличенных бронхопульмональных 
лимфатических узлах и  в  паренхиме нижних долей легких. 

Рис. 6    �ЭхоКГ пациента: в  верхушке обоих желудочков и  в  МЖП 
визуализируются эхоплотные включения.



121

Клинические случаи

некротических изменений не выявлено. Заключе-
ние: формирующееся гранулематозное воспаление 
легкого в активной фазе". 

В описываемом клиническом случае биопсия 
была выполнена малотравматичным и  малоин-
вазивным способом (трансбронхиальная биопсия 
легкого), который, в  сравнении с  другими методи-
ками максимально комфортен для пациента, а так-
же характеризуется отсутствием постманипуляци-
онного реабилитационного периода. Подобный 
выбор метода биопсии соответствует международ-
ным и  федеральным клиническим рекомендациям 
по диагностике и лечению больных с саркоидозом1 
[9]. Следует отметить, что трансбронхиальная био
псия наряду с  диагностическим бронхоальвеоляр-
ным лаважом является стандартом диагностики 
саркоидоза и  характеризуется высокой эффектив-
ностью (>70%). 

Анализ ЭКГ-данных при поступлении и  в  ди-
намике отклонений от нормы не выявил: ритм 
синусовый, частота сердечных сокращений  — 
71  уд./мин, нормальное положение электрической 
оси сердца (69), PQ-0,14 с, QRS-0,09 с, QТ  — 

1	 Клинические рекомендации "Саркоидоз", 2022, https://spulmo.
ru/upload/kr/Sarkoidoz_2022.pdf.

0,34  с. Заключение: ЭКГ-вариант нормы (табли-
ца  1). Однако по результатам ЭхоКГ в  верхушке 
обоих желудочков и в межжелудочковой перегород-
ке выявлено множество эхоплотных включений, 
фракция выброса  — 61-63%, незначительное рас-
ширение правого желудочка (конечный диастоли-
ческий размер (КДР) правого желудочка — 3,2 см), 
а также незначительное повышение среднего давле-
ния в легочной артерии до 26 мм рт.ст. (рисунок 6, 
таблица 1).

При проведении холтеровского мониторирова-
ния (ХМ) ЭКГ, как и  при рутинной ЭКГ, никаких 
признаков поражения сердца не зафиксировано: 
нарушений ритма сердца и  диагностически значи-
мого смещения сегмента ST не выявлено, зареги-
стрированы одиночная желудочковая и  одиночная 
предсердная экстрасистолы (таблица 1). Тем не 
менее, необходимо отметить, что нормальная ЭКГ-
картина и  отсутствие патологии при ХМ ЭКГ не 
исключают наличия поражения сердца у  пациен-
тов с  морфологически верифицированным сарко-
идозом. Указанные изменения эхограммы у  моло-
дого пациента в совокупности с данными биопсии 
легких настораживали относительно поражения 

Рис. 8    �Единичный гиперплазированный правый надключичный 
лимфоузел с патологическим гиперметаболизмом. 

Рис. 7    �Аксиальные срезы КТ и  ПЭТ/КТ: выявлены очаги гипер-
метаболической активности в  МЖП и  нижней стенке ЛЖ.
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сердца в  рамках саркоидоза. Для подтверждения 
наличия КС и уточнения распространенности про-
цесса пациенту с морфологически доказанным сар-
коидозом легких и  внутригрудных лимфатических 
узлов выполнена ПЭТ/КТ. Метод ПЭТ/КТ был 
выбран в  связи с  малоинвазивностью и  высокой 
чувствительностью. В  результате исследования до-
полнительно к данным, полученным при КТ ОГК, 
выявлены очаги гиперметаболической активности 
в  миокарде и  шейных лимфатических узлах: "мел-
кие очаги активности 7-8 мм в диаметре преимуще-
ственно в  области нижней стенки ЛЖ и  в  межже-
лудочковой перегородке (МЖП), гиперплазия над-
ключичных лимфоузлов справа с  патологическим 
гиперметаболизмом" (рисунки 7, 8). 

Таким образом, на основании характерной 
клинико-рентгенологической картины, результа-
тов биопсии легкого, результатов лабораторных, 
инструментальных и  рентгенологических методов 
обследования у  пациента диагностирован "Сарко-
идоз легких и внутригрудных лимфатических узлов 
(II рентгенологическая стадия), комбинированный 
с  поражением сердца, шейно-надключичных лим-
фатических узлов справа, активная фаза без дыха-
тельной и сердечной недостаточности". 

Распространенность процесса, поражение серд-
ца, отсутствие нарушений функции дыхания, а так-
же нарушений ритма и  проводимости обусло-
вили назначение преднизолона в  стартовой до-
зе 30  мг/сут. Через 1 мес. от начала терапии было 
проведено контрольное обследование (КТ ОГК, 
ЭхоКГ, ЭКГ, спирометрия). Отмечена положитель-
ная динамика за счет существенного уменьшения 
количества очаговых изменений в  легких, умень-
шения размеров внутригрудных лимфатических 
узлов, нормализации размера правого желудочка 
и давления в легочной артерии. С учетом получен-
ной положительной динамики начато медленное 
ступенчатое снижение дозы преднизолона — выда-
ны рекомендации снижения дозы по 5 мг/мес. под 
наблюдением врача поликлиники до минимальной 
поддерживающей (10 мг/сут.), которую рекомендо-
вано принимать в течение 24 мес. с целью поддер-
жания контроля симптомов и препятствия прогрес-
сированию болезни. 

Обсуждение
В представленном клиническом случае описан 

вариант бессимптомного поражения сердца у моло-
дого пациента с  морфологически верифицирован-
ным саркоидозом органов дыхания. Течение сарко-
идоза в данном случае характеризуется отсутствием 
лабораторных нарушений, нормальными резуль-
татами ЭКГ и  ХМ ЭКГ, отсутствием нарушений 
функции пораженных органов. Подобная клини-
ческая и  инструментально-лабораторная картина 
зачастую затрудняет своевременную диагностику 

КС. Вместе с тем, именно пациенты с поражением 
сердца требуют наиболее пристального внимания 
и  неотложного начала терапии системными глю-
кокортикостероидами (ГКС), поскольку вовлечен-
ность в  процесс миокарда резко ухудшает прогноз 
и  обусловливает летальность при саркоидозе [1, 2, 
5, 11]. Внезапная сердечная смерть — один из наи-
более частых дебютов течения КС (25-65% из чис-
ла летальных исходов при КС) [1]. В  связи с  этим 
ранняя диагностика и  лечение КС являются при-
оритетными для профилактики неблагоприятных 
исходов и  минимизации фатальных осложнений, 
связанных с поражением сердца (внезапная сердеч-
ная смерть, кардиогенный шок, желудочковые та-
хикардии, атриовентрикулярные блокады, сердеч-
ная недостаточность, аневризма ЛЖ и  т.д.). В  на-
шем примере важность сохранения благоприятного 
прогноза течения заболевания подчеркнута моло-
дым возрастом пациента (22 года). 

Методов, позволяющих малоинвазивно и мак-
симально комфортно для пациента диагностиро-
вать поражение сердца в рамках саркоидоза, а так-
же подтвердить активность воспаления, крайне 
мало. Преимуществом ПЭТ/КТ является возмож-
ность визуализировать во время одного исследова-
ния все системы организма, что актуально при рас-
пространенном мультисистемном процессе, таком 
как саркоидоз (рисунок 4, 5-7). Эффективность 
и  чувствительность ПЭТ/КТ для оценки активно-
сти и распространенности саркоидоза подтвержде-
на в ряде исследований. Появляется все больше до-
казательств ценности данного метода для постанов-
ки диагноза и  контроля эффективности терапии 
у  больных с  саркоидозом [1, 7, 9-12]. Последний 
тезис подтверждается и  нашим клиническим при-
мером  — по результатам ПЭТ/КТ дополнительно 
было диагностировано поражение сердца и шейно-
надключичных лимфатических узлов справа, под-
тверждена активность процесса. Выявленный на 
доклинической стадии КС изменил дальнейшую 
лечебную тактику: данные ПЭТ/КТ обосновали 
абсолютные показания к  назначению системных 
ГКС, коренным образом изменив терапевтические 
рекомендации. До результатов ПЭТ/КТ у  пациен-
та с  бессимптомным течением саркоидоза органов 
дыхания без нарушения функции в  соответствии 
с  клиническими рекомендациями1 планировалась 
терапия α-токоферола ацетатом или пентоксифил-
лином и  контрольное обследование через 3 мес. 
Своевременное начало терапии ГКС в данном слу-
чае является профилактикой фатальных осложне-
ний, связанных с КС.

Заключение
Приведенный клинический пример иллюстри-

рует возможность ранней диагностики бессим-
птомного КС методом ПЭТ/КТ, являющейся важ-
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ным фактором обеспечения благоприятного про-
гноза заболевания и  сохранения высокого уровня 
качества жизни у  молодого пациента. Результаты 
ПЭТ/КТ позволили своевременно определиться 
с правильной лечебной тактикой и начать терапию 
ГКС. Следует отметить, что мультисистемный ха-
рактер поражения при саркоидозе требует обяза-
тельной оценки степени вовлечения экстрапульмо-
нальных органов-мишеней. Учитывая латентность 
течения КС, целесообразно включать в  алгоритм 
обследования пациентов с  саркоидозом ПЭТ/КТ, 
позволяющую получить достоверную информацию 
об активности и  распространенности процесса, 
своевременно выбрать правильную тактику лече-
ния и проводить контроль эффективности терапии.

Прогноз для пациента
В большинстве случаев прогноз при КС счи-

тается неопределенным вследствие возможности 
спонтанного развития неблагоприятных исходов. 
Японскими исследователями были установлены 
предикторы смерти у пациентов с КС: тяжесть сер-

дечной недостаточности (оценивается по класси-
фикации Нью-Йоркской кардиологической ассо-
циации  — NYHA), увеличение КДР ЛЖ, устойчи-
вая желудочковая тахикардия [6]. Отмечается, что 
раннее начало терапии ГКС (до возникновения 
систолической дисфункции) определяет благопри-
ятный клинический исход [6]. 

У описанного пациента на момент выявления 
КС не было зарегистрировано названных выше не-
зависимых предикторов смерти, а благодаря ранней 
диагностике терапия системными стероидами бы-
ла начата вовремя. С учетом этого возможен благо-
приятный прогноз при условии достижения устой-
чивой ремиссии саркоидоза.

Информированное согласие: от пациента полу-
чено письменное добровольное информированное 
согласие на использование медицинских данных 
в научных целях.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Частота выявления и характеристика хронической 
сердечной недостаточности в зависимости  
от используемых диагностических критериев 
у перенесших COVID-19 через год после госпитального 
лечения
Мареев Ю. В.1, Лукьянов М. М.1, Марцевич С. Ю.1, Пулин А. А.2, Кутишенко Н. П.1, 
Андреенко Е. Ю.1, Воронина В. П.1, Диндикова В. А.1, Дмитриева Н. А.1, 
Маковеева А. Н.1, Лерман О. В.1, Окшина Е. Ю.1, Смирнов А. А.1, Кудрявцева М. М.1, 
Белова Е. Н.1, Кляшторный В. Г.1, Кудряшов Е. В.1, Карпов О. Э.2, Драпкина О. М.1

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ФГБУ "Национальный медико-хирургический центр им. Н. И. Пирогова". Москва, Россия

Цель. Оценить долю случаев хронической сердечной недостаточ-
ности (ХСН), используя различные критерии ее диагностики, среди 
пациентов через 12 мес. после госпитального лечения по поводу 
COVID-19 (COronaVIrus Disease 2019).
Материал и  методы. В  исследование включено 185 пациентов 
из регистра ТАРГЕТ-ВИП (ПроспекТивный госпитАльный РеГистр 
пациЕнТов с  предполагаемыми, либо подтвержденными корона-
ВИрусной инфекцией (COVID-19) и  внебольничной Пневмонией), 
пришедших на визит через 12 мес. после госпитализации по по-
воду COVID-19. Для выявления ХСН со сниженной (СНнФВ) и про-
межуточной (СНпФВ) фракцией выброса левого желудочка 
(ФВЛЖ) использовали критерии рекомендации ESC (European 
Society of Cardiology) 2016 и  2021гг. Для выявления ХСН с  сохра-
ненной ФВЛЖ (СНсФВ) использовали критерии из рекомендаций 
ESC 2016г и  2021гг, а  также рекомендации ОССН-РКО-РНМОТ 
(Общество специалистов по сердечной недостаточности  — Рос
сийское кардиологическое общество — Российское научное меди-
цинское общество терапевтов) 2018г и  показатели шкалы H2FPEF 
(шкала по оценке наличия СНсФВ).
Результаты. В  анализируемой группе пациентов с  ФВ ЛЖ <40% 
не было, один пациент имел ФВ ЛЖ 48% и 184 пациента — ≥50%. 
Пациенту с ФВ ЛЖ 48% диагноз ХСН не был выставлен в связи с от-
сутствием ее признаков и  симптомов. Наличие СНсФВ было под-
тверждено у  31,4% пациентов по критериям ОССН-РКО-РНМОТ 
и  первой версии постановки диагноза по критериям ESC 2021г, 
у 12,5% по критериям ESC 2016г, 11% по второй версии критериев 
ESC 2021г и у 2,2% по шкале H2FPEF. Доля впервые установленно-
го диагноза ХСН по критериям ESC 2016г (они же критерии РКО, 
одобренные Минздравом РФ 2020г) составила 78% от общего чис-
ла случаев ХСН. 
Заключение. Среди обследованных пациентов через 12 мес. 
после госпитального лечения COVID-19 не было случаев СНнФВ 

и СНпФВ. Доля случаев СНсФВ в зависимости от используемых 
диагностических критериев существенно варьировала  — от 2,2 
до 31,4%. Ранее установленный диагноз ХСН был подтвержден 
в 83% случаев по данным обследования на визите через 12 мес. 
после выписки из стационара. При использовании критериев 
ESC 2016г и  соответствующих им рекомендаций РКО 2020г, до-
ля впервые установленного диагноза ХСН составила 78% от всех 
пациентов.
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, хро-
ническая сердечная недостаточность с  сохраненной фракцией 
выброса левого желудочка, COVID-19, шкала H2FPEF, мозговой на-
трийуретический пропептид.
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Detection rate and characteristics of heart failure, depending on the diagnostic criteria in COVID-19 survivors 
one year after hospitalization
Mareev Yu. V.1, Lukyanov M. M.1, Martsevich S. Yu.1, Pulin A. A.2, Kutishenko N. P.1, Andreenko E. Yu.1, Voronina V. P.1, Dindikova V. A.1, Dmitrieva N. A.1, 
Makoveeva A. N.1, Lerman O. V.1, Okshina E. Yu.1, Smirnov A. A.1, Kudryavtseva M. M.1, Belova E. N.1, Klyashtorny V. G.1, Kudryashov E. V.1, Karpov O. E.2, 
Drapkina O. M.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2Pirogov National Medical and Surgical Center. Moscow, Russia

Aim. To estimate the detection rate of heart failure (HF), using various 
diagnosis criteria, among patients aftr 12 months after hospital 
treatment for coronavirus disease 2019 (COVID-19).
Material and methods. The study included 185 patients from the 
TARGET-VIP registry who came for a visit 12 months after hospi
talization for COVID-19. To identify HF with reduced (HFrEF) and mildly 
reduced (HFmrEF) ejection fraction (EF), the European Society of 
Cardiology (ESC) criteria (2016 and 2021) were used. To identify HF 
with preserved EF (HFpEF), we used the ESC criteria (2016 and 2021), 
as well as the 2018 Russian guidelines and H2FPEF score.
Results. In the analyzed group, there were no patients with EF <40%, 
while one patient had EF of 48% and 184 patients — ≥50%. The patient 
with EF of 48% was not diagnosed with HF due to the absence of HF 
signs and symptoms. The presence of HFpEF was confirmed in 31,4% 
of patients according to 2018 Russian criteria and 2021 ESC criteria 
(first version of the diagnosis), in 12,5% according to the 2016 ESC 
criteria, 11% according to ESC 2021 criteria (second version of the 
diagnosis) and in 2,2% on the H2FPEF score. The proportion of HF 
diagnosed for the first time according to the 2016 ESC criteria was 78% 
of the total number of HF cases.
Conclusion. Among the examined patients 12 months after hospital 
treatment for COVID-19, there were no cases of HFrEF and HFmrEF. 
The proportion of HFpEF cases, depending on the diagnostic criteria 
used, varied significantly from 2,2 to 31,4%. The previously established 
diagnosis of HF was confirmed in 83% of cases at a visit 12 months 
after discharge from the hospital. Using the 2016 ESC criteria and the 
corresponding 2020 Russian Society of Cardiology guidelines, the 
proportion of newly diagnosed HF was 78% of all patients.
Keywords: heart failure, heart failure with preserved ejection fraction, 
COVID-19, H2FPEF score, brain natriuretic propeptide.
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общество, РНМОТ — Российское научное медицинское общество терапевтов, СДЛА — систолическое давление в легочной артерии, СНсФВ — хроническая сердечная недостаточность с сохраненной фрак-
цией выброса левого желудочка, СНнФВ — хроническая сердечная недостаточность со сниженной фракцией выброса левого желудочка, СНпФВ — хроническая сердечная недостаточность с промежуточной 
фракцией выброса левого желудочка, ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка, ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЭхоКГ — эхокардиография, ТАРГЕТ-
ВИП — ПроспекТивный госпитАльный РеГистр пациЕнТов с предполагаемыми, либо подтвержденными коронаВИрусной инфекцией (COVID-19) и внебольничной Пневмонией, COVID-19 — COronaVIrus Disease 
2019 (новая коронавирусная инфекция), ESC — European Society of Cardiology (Европейское общество кардиологов), H2FPEF — Н — Heavy (индекс массы тела), F — Fibrillation (наличие ФП), P — Pulmonary 
(СДЛА), E — Elder (возраст), F — Filling pressure (давление наполнения ЛЖ) (шкала по оценке наличия СНсФВ), NT-proBNP — N-концевой фрагмент предшественника мозгового натрийуретического пептида, 
Е/e’ — отношение раннего диастолического трансмитрального потока (E) к усредненной ранней диастолической скорости движения фиброзного кольца (e’). 

Введение 
Представляется актуальным изучение вопро-

са, как часто пациентам после новой коронави-
русной инфекции COVID-19 (COronaVIrus Disease 
2019) выставляется диагноз хроническая сердечная 
недостаточность (ХСН). C одной стороны, важ-
но определить, насколько часто у пациентов после 
COVID-19 выявляется систолическая дисфункция, 
возникшая после COVID-19 [1] и  имевшаяся до 
COVID-19. С другой стороны, в силу того, что у па-
циентов после COVID-19 нередко возникает одыш-
ка [2], зачастую не связанная с  ХСН или пораже-

нием легких [3], эти пациенты могут подлежать 
скринингу на предмет наличия ХСН. При этом 
у  пациентов с  ХСН с  сохраненной фракцией вы-
броса левого желудочка (ФВ ЛЖ) (СНсФВ) важен 
анализ результатов применения различных диа
гностических критериев, поскольку число случаев 
установления данного диагноза зависит от исполь-
зуемых критериев [4].

Цель — оценить долю случаев ХСН, используя 
различные критерии ее диагностики, среди паци-
ентов через 12 мес. после госпитального лечения по 
поводу COVID-19.
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Материал и методы 
Для анализа наличия ХСН у  пациентов после 

COVID-19 была сформирована выборка пациентов из 
регистра ТАРГЕТ-ВИП (ПроспекТивный госпитАль-
ный РеГистр пациЕнТов с  предполагаемыми, либо под-
твержденными коронаВИрусной инфекцией (COVID-19) 
и  внебольничной Пневмонией) (n=1130) [5]. В  регистр 
ТАРГЕТ-ВИП были последовательно включены пациен-
ты, поступившие в НМХЦ им. Н. И. Пирогова с подозре-
нием на COVID-19 в период с 06.04.2020г по 02.07.2020г. 
Подробно дизайн исследования ТАРГЕТ-ВИП был опи-
сан ранее [5, 6]. Из них были отобраны 792 пациента, вы-
писанных из стационара и  проживавших в  Москве или 
Московской области, с  которыми удалось связаться че-
рез 12 мес. после выписки из стационара [7]. Из 792 па-
циентов случайным образом было отобрано и вызвано на 
визит 300 пациентов, из которых у  279 человек диагноз 
COVID-19 был подтвержден в  стационаре и  у  21  — не 
подтвержден. Из 279 пациентов пришли на визит 224 (от-
клик 80,3%), а 55 (19,7%) от посещения клиники отказа-
лись (рисунок 1). 

Из 224 пациентов 30 отказались от проведения эхо-
кардиографии (ЭхоКГ), у 8 по техническим причинам не 
было проведено исследование уровня N-концевого фраг-
мента предшественника мозгового натрийуретического 
пептида (NT-proBNP) в  крови и  у  одного не было дан-
ных о симптомах. Таким образом, имелись необходимые 

данные для решения вопроса о наличии/отсутствии ХСН 
у 185 человек, причем у шести из них годом ранее в исто-
рии болезни было зарегистрировано наличие ХСН. На-
личием жалоб или клинических признаков ХСН считали 
регистрацию, как минимум, одного из следующих сим-
птомов: отеки или пастозность голеней, одышка, влаж-
ные хрипы в легких или увеличение печени. 

Для выявления СНсФВ использовали несколько 
способов: 1) Критерии рекомендаций Европейского об-
щества кардиологов ESC (European Society of Cardiology) 
2016г (они же критерии рекомендаций Минздрава РФ 
2020г) [8]; 2) Два варианта постановки диагноза СНсФВ 
по критериям ESC 2021г [9]; 3) Шкалу по оценке наличия 
СНсФВ — H2FPEF (Н — Heavy (индекс массы тела), F — 
Fibrillation (наличие ФП), P  — Pulmonary (СДЛА), E  — 
Elder (возраст), F — Filling pressure (давление наполнения 
ЛЖ)) [10]; 4) Критерии ОССН-РКО-РНМОТ (Общество 
специалистов по сердечной недостаточности  — Россий-
ское кардиологическое общество — Российское научное 
медицинское общество терапевтов) 2018г, отличающиеся 
от критериев ESC 2016г тем, что для постановки диагноза 
определение уровня NT-proBNP было не обязательным. 

Подробное сравнение критериев приведено в табли-
це 1. 

Стоит отметить, что для выявления СНсФВ по кри-
териям ESC 2021г использовались два варианта. Первый 
вариант — наличие симптомов или признаков ХСН и лю-

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � В  начале пандемии COVID-19 (COronaVIrus 
Disease 2019) появился ряд опасений, что у  па-
циентов после перенесенного COVID-19 может 
развиваться хроническая сердечная недостаточ-
ность. Существуют данные, показывающие, что 
доля установленных диагнозов сердечной недо-
статочности с  сохраненной фракцией выброса 
(СНсФВ) существенно зависит от используемых 
критериев ее выявления.

Что добавляют результаты исследования?
• � Работа показала малую частоту случаев сниже-

ния фракции выброса левого желудочка после 
COVID-19, при этом доля пациентов с  СНсФВ 
в  значительной степени зависела от используе-
мых критериев ее диагностики: от 31,4% при ис-
пользовании критериев ОССН-РКО-РНМОТ 
2018г до 2,2% при использовании шкалы 
H2FPEF. 

• � Доля случаев СНсФВ была меньше при ис-
пользовании критериев, основанных на ком-
плексной оценке повышения уровня мозгово-
го натрийуретического пептида, структурных 
и функциональных изменений в сердце и нали-
чия фибрилляции предсердий. 

Key messages
What is already known about the subject?

• � At the start of the coronavirus disease 2019 
(COVID-19) pandemic, there were a number 
of concerns that patients with COVID-19 could 
develop heart failure. There are data showing that 
the proportion of established heart failure with 
preserved ejection fraction (HFpEF) significantly 
depends on the criteria used for its detection.

What might this study add?
• � The work showed a low incidence of a decrease in 

left ventricular ejection fraction after COVID-19, 
while the proportion of patients with HFpEF 
largely depended on the criteria used for its 
diagnosis as follows: from 31,4% using the 2018 
Russian criteria to 2,2% when using the H2FPEF 
score.

• � The proportion of HFpEF cases was lower when 
using criteria based on a comprehensive assessment 
of elevated brain natriuretic peptide levels, 
structural and functional cardiac changes, and the 
presence of atrial fibrillation.
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бого из 5 признаков структурных или функциональных 
изменений (таблица 2). Второй вариант  — наличие сле-
дующих критериев: 1) повышение индекса объема левого 
предсердия (ИОЛП), или E/e’ (отношение раннего диа-
столического трансмитрального потока к  усредненной 
ранней диастолической скорости движения фиброзного 
кольца), или индекса массы миокарда левого желудоч-
ка (иММЛЖ); 2) повышение концентрации NT-proBNP 
в сыворотке крови или систолического давления в легоч-
ной артерии (СДЛА); 3) наличие симптомов или призна-
ков ХСН. 

Кроме того, наличие СНсФВ оценивали по шка-
ле H2FPEF. При этом использовали вариант шкалы 

H2FPEF, в  которой возраст, СДЛА, E/e’ рассматривали 
как непрерывные переменные, а  наличие фибрилляции 
предсердий (ФП) — как бинарную [10]. Диагноз СНсФВ 
выставлялся при вероятности наличия СНсФВ по шкале 
HF2FPEF ≥90%. 

Таким образом, наличие СНсФВ было оценено при 
помощи пяти способов постановки этого диагноза. 

Для постановки диагноза ХСН со сниженной ФВ 
ЛЖ (СНнФВ) и с промежуточной ФВ ЛЖ (СНпФВ) ис-
пользовались критерии ESC 2016г (они же критерии 
Минздрава РФ 2020г) [8]. Тем самым для постановки 
диагноза СНнФВ требовалось наличие симптомов или 
признаков ХСН и  ФВ ЛЖ <40%, а  для постановки диа-

Живы и ответили на звонок (n=792)

Пришедшие на визит (n=224)

Имеют данные ЭхоКГ и NT-proBNP (n=185)

Отказались от проведения ЭхоКГ (n=30)

Нет данных о NT-proBNP (n=8)

Нет данных о симптомах (n=1)

Пациенты (n=1130)

Выписанные пациенты, проживающие в Москве или Московской
области (n=827)

Умерли в стационаре (n=47)

Проживали не в Москве или Московской
области (n=256)

Умерли после выписки (n=35)

Репрезентативная выборка пациентов, вызванных на визит
(n=300) Диагноз COVID-19 ранее не был подтвержден

в стационаре (n=21)

55 пациентов отказались от амбулаторного
визита 

Рис. 1    Дизайн включения пациентов в исследование.

Таблица 1 
Критерии ESC 2016г и 2021г, ОССН-РКО-РНМОТ 2018г 

Параметр Рекомендации ESC 
2016г 

Рекомендации  
ОССН-РКО-РНМОТ 2018г

Рекомендации ESC 2021г 

Симптомы и/или признаки ХСН да да да
ФВ ЛЖ ≥50 ≥50 ≥50
Повышение уровня NT-proBNP да нет 1) NT-proBNP >125 пг/мл у пациентов  

без ФП и >365 пг/мл у пациентов с ФП; 
2) ИОЛП >34 мл/м2 у пациентов без ФП 
или >40 мл/м2 у пациентов с ФП; 
3) E/e’ >9; 
4) СДЛА >35 мм рт.ст.; 
5) иММЛЖ ≥115 г/м2 у мужчин  
или ≥95 г/м2 у женщин

Структурные и функциональные 
изменения 

Наличие как минимум одного из следующего: 
1) ИОЛП >34 мл/м2; 
2) иММЛЖ ≥15 г/м2 у мужчин или ≥95 г/м2 у женщин; 
3) E/e’ ≥13; 
4) e’ <9 см/c

Примечание: ИОЛП — индекс объема левого предсердия, иММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка, СДЛА — систолическое 
давление в легочной артерии, ОССН — Общество специалистов по сердечной недостаточности, РКО — Российское кардиологическое обще-
ство, РНМОТ — Российское научное медицинское общество терапевтов, ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная 
недостаточность, ESC — European Society of Cardiology (Европейское общество кардиологов), NT-proBNP — N-концевой фрагмент пред-
шественника мозгового натрийуретического пептида, Е/e’  — отношение раннего диастолического трансмитрального потока (E) к  усред- 
ненной ранней диастолической скорости движения фиброзного кольца (e’).
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гноза СНпФВ наличие симптомов или признаков ХСН, 
ФВ ЛЖ 40-49%, дополнительных структурных и  функ-
циональных изменений по данным ЭхоКГ (такие же до-
полнительные критерии как для СНсФВ  — таблица 1) 
и  повышения NT-proBNP >125 пг/мл. Дополнительно 
планировалось оценить наличие СНнФВ и СНпФВ (она 
же ХСН с  умеренно-сниженной ФВ ЛЖ) по критери-
ям ESC 2021г [9], по которым для постановки диагноза 
СНнФВ требуется наличие симптомов и/или признаков 
ХСН и ФВ ЛЖ ≤40%, для постановки СНпФВ — ФВ ЛЖ 
41-49% и наличие симптомов или признаков ХСН.

Статистический анализ. При непараметрическом 
распределении количественные данные представле-

ны в  виде медианы (Me) и  интерквартильного размаха 
(Q25%; Q75%), а при параметрическом распределении — 
в  виде среднего (M) и  стандартного отклонения (SD). 
Нормальность распределения оценивали при помощи 
критерия Шапиро-Уилка. Качественные переменные 
представлены в виде абсолютных чисел и процентов. Для 
визуального отображения долей пациентов, имевших 
СНсФВ по разным критериям, использовались модифи-
цированные диаграммы Венна, пакет nVennR для языка 
программирования R. 

Сравнение между группой пациентов, имеющих 
СНсФВ по критериям ESC 2016г и  не имеющих ХСН, 
проведено при помощи теста Манна-Уитни в  случае ко-

Таблица 2 
Пациенты с диагнозом СНсФВ по критериям ОССН-РКО-РНМОТ,  

ESC 2016г и 2021г и шкале H2FPEF, n (%) 
Число пациентов,  
имевших СНсФВ

Число пациентов,  
у которых проведен анализ*

Критерии ESC 2016г: (они же критерии рекомендаций Минздрава РФ 2020г) 23 (12,5) 184
Критерии ОССН-РКО-РНМОТ 2018г 54 (31,4) 172
Критерии ESC 2021г (вариант 1) 53 (31,4) 169
Критерии ESC 2021г (вариант 2) 20 (11,0) 182
ХСН по шкале H2FPEF 4 (2,2) 180

Примечание: *  — число пациентов, доступных для анализа, различается в  связи с  отсутствием данных о  симптомах и/или конкретных 
ЭхоКГ-параметрах в  части случаев. Максимальное число пациентов, доступных для анализа, было при использовании критериев ESC 
2016г, т.к. в этих рекомендациях диагноз ХСН исключается при низком уровне NT-proBNP. ОССН — Общество специалистов по сердечной 
недостаточности, РКО  — Российское кардиологическое общество, РНМОТ  — Российское научное медицинское общество терапевтов, 
СНсФВ  — хроническая сердечная недостаточность с  сохраненной фракцией выброса левого желудочка, ХСН  — хроническая сердечная 
недостаточность, ESC — European Society of Cardiology (Европейское общество кардиологов), H2FPEF — Н — Heavy (индекс массы тела), 
F — Fibrillation (наличие ФП), P — Pulmonary (СДЛА), E — Elder (возраст), F — Filling pressure (давление наполнения ЛЖ) (шкала по оцен-
ке наличия СНсФВ).

A В

Рис. 2    �Число пациентов с диагнозом СНсФВ по критериям ОССН-РКО-РНМОТ, ESC 2016г и 2021г и шкале H2FPEF. A: Из 185 пациентов 
131 не имел диагноза СНсФВ по критериям ОССН-РКО-РНМОТ, ESC 2016г и шкале H2FPEF (розовый цвет); 54 пациента имели 
диагноз СНсФВ по критериям ОССН-РКО-РНМОТ, при этом во всех случаях он совпадал с диагнозом СНсФВ по критериям ESC 
2016г; диагноз СНсФВ по критериям ESC 2016г был у 23 пациентов, во всех случаях он совпадал с диагнозом по шкале H2FPEF. 
B: Из 185 пациентов 132 не имели диагноза СНсФВ по критериям ESC 2021г и шкале H2FPEF (розовый цвет); 53 пациента имели 
диагноз СНсФВ, установленный при использовании первой версии постановки диагноза по критериям ESC 2021г, и 20 пациентов 
при использовании второй версии постановки диагноза по этим критериям; у 4 пациентов диагноз установлен при использовании 
шкалы H2FPEF.

Примечание: цветное изображение доступно в электронной версии журнала.
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мал диуретики, и  ему ранее не выставлялся диа-
гноз ХСН. Снижение ФВ ЛЖ было связано с ранее 
перенесенным острым инфарктом миокарда. Уро-
вень NT-proBNP пациента составил 526 пг/мл, что 
выше пороговых значений как по критериям ESC 
2016г (≤125 пг/мл), и по критериям ESC 2021г (≤365 
пг/мл для пациентов с  ФП), однако данное повы-
шение, вероятнее всего, было связано с  наличием 
у пациента ФП и его возрастом (73 года). Таким об-
разом, диагноз ХСН у данного пациента выставлен 
не был, т.к. у него не было симптомов или призна-
ков ХСН, наличие которых обязательно для поста-
новки диагноза ХСН по рекомендациям ESC 2016г 
и 2021г [8]. 

личественных данных и  непараметрического распреде-
ления, при помощи теста Стьюдента — в случае количе-
ственных признаков и нормальном распределении и при 
помощи теста Фишера и критерия χ2 — в случае оценки 
качественных признаков. Статистический анализ прове-
ден языком программирования R в  программе R studio. 

Результаты 
В анализируемой группе пациентов с  ФВ ЛЖ 

<40% не было, один пациент имел ФВ ЛЖ 48% 
и 184 пациента — ФВ ЛЖ ≥50%. 

У пациента с  ФВ ЛЖ 48% не было жалоб на 
одышку и других жалоб, характерных для ХСН, не 
было клинических признаков ХСН, он не прини-

Таблица 3 
Характеристики пациентов, имеющих и не имеющих СНсФВ,  

по критериям ESC 2016г и критериям рекомендаций Минздрава России 2020г
Все пациенты, 
n=184

Нет ХСН,  
n=161

СНсФВ, 
n=23

p n** 

Возраст, M (SD) 55,5 (12,9) 53,7 (12,2) 67,7 (11,4) <0,001 184
Мужской пол, n (%): 92 (50,0%) 85 (52,8%) 7 (30,4%) 0,075 184
ИБС, n (%) 16 (8,70%) 8 (4,97%) 8 (34,8%) 0,001 184
Артериальная гипертония, n (%) 73 (39,7%) 56 (34,8%) 17 (73,9%) 0,001 184
ФП, n (%) 7 (3,80%) 1 (0,62%) 6 (26,1%) <0,001 184
ИМТ, Me [Q25;Q75] 30,1 [26,8;33,7] 29,7 [26,8;32,7] 31,1 [29,1;37,4] 0,064 183
Одышка, n (%) 68 (37,6%) 48 (30,4%) 20 (87,0%) <0,001 181
Перебои в работе сердца, n (%) 42 (23,1%) 29 (18,2%) 13 (56,5%) <0,001 182
Отеки, n (%) <0,001 179
—  Нет 153 (85,5%) 142 (89,3%) 11 (55,0%)
—  Пастозность 22 (12,3%) 16 (10,1%) 6 (30,0%)
—  Отеки 4 (2,23%) 1 (0,63%) 3 (15,0%)
САД, Me [Q25;Q75] 126 [120;138] 125 [120;134] 140 [130;144] 0,001 177
Увеличение размера печени, n (%) 6 (3,39%) 4 (2,56%) 2 (9,52%) 0,152 177
Наличие симптомов, которые могут быть  
связаны с ХСН*, n (%)

76 (42,5%) 53 (34,0%) 23 (100%) <0,001 179

ФВ ЛЖ, Me [Q25;Q75] 64,5 [62,0;68,0] 64,0 [62,0;68,0] 65,0 [61,5;66,5] 0,532 184
ИОЛП, Me [Q25;Q75] 33,0 [29,0;37,0] 32,1 [28,2;36,0] 39,4 [36,0;43,0] <0,001 157
Повышенный ИОЛП, n (%) 73 (46,5%) 55 (40,4%) 18 (85,7%) <0,001 157
иММЛЖ, Me [Q25;Q75] 89,5 [77,0;100] 88,0 [75,0;98,5] 103 [92,0;114] <0,001 182
Повышенный иММЛЖ, n (%) 37 (20,3%) 25 (15,7%) 12 (52,2%) 0,001 182
e’, среднее (SD) 9,46 (2,20%) 9,71 (2,10%) 7,62 (2,12%) <0,001 179
Cниженный e’, n (%) 77 (43,0%) 60 (38,0%) 17 (81,0%) <0,001 179
E/e’, Me [Q25;Q75] 7,41 [6,23;8,73] 7,05 [6,12;8,48] 9,30 [7,70;11,6] <0,001 179
Повышенный E/e’, n (%) 4 (2,23%) 1 (0,63%) 3 (14,3%) 0,005 179
Наличие структурных изменений, n (%) 113 (67,3%) 90 (62,1%) 23 (100%) 0,001 168
NT-proBNP, Me [Q25;Q75] 72,5 [56,8;134] 70,0 [51,0;104] 285 [170;334] <0,001 184
Повышенный NT-proBNP, n (%) 48 (26,1%) 25 (15,5%) 23 (100%) <0,001 184
Вероятность ХСН по шкале H2FPEF, Me [Q25;Q75] 36,0 [23,1;53,1] 33,2 [20,9;48,3] 72,6 [49,2;84,2] <0,001 176

Примечание: * — симптомы, которые могут быть связаны с ХСН: отеки или пастозность, одышка, влажные хрипы в легких, увеличение пе-
чени; n** — число пациентов, у которых определялся параметр, указанный в начале строки. ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМТ — 
индекс массы тела, ИОЛП — индекс объема левого предсердия, иММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка, САД — систоличе-
ское артериальное давление, СНсФВ — хроническая сердечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса левого желудочка, ФВ 
ЛЖ — фракция выброса левого желудочка, ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, H2FPEF — 
Н — Heavy (индекс массы тела), F — Fibrillation (наличие ФП), P — Pulmonary (СДЛА), E — Elder (возраст), F — Filling pressure (давление 
наполнения ЛЖ) (шкала по оценке наличия СНсФВ), NT-proBNP — N-концевой фрагмент предшественника мозгового натрийуретиче-
ского пептида. 
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или одышка и  другие симптомы имеют другую 
причину). 

Наличием симптомов считали первый или вто-
рой варианты ответа. При таком анализе число па-
циентов с ХСН по критериям ESC 2016г составило 
13 (7%) человек. С использованием данного спосо-
ба анализа новый диагноз СНсФВ был установлен 
у 9 человек. 

Обсуждение 
Наличие ХСН в  выборке пациентов после 

COVID-19 составляло 2,2-31,4% в  зависимости от 
критериев, по которым выставлялся диагноз. При 
этом пациентов с  СНнФВ и  СНпФВ выявлено не 
было, а  большой разброс данных был связан с  ис-
пользованием разных способов постановки диа-
гноза СНсФВ. Следует учитывать, что как симпто-
мы умеренной и  легкой ХСН не всегда возможно 
полностью отделить от симптомов, связанных 
с другими состояниями, так и структурные измене-
ния, используемые в  критериях ESC 2016г, не яв-
ляются патогномоничными только для ХСН, и мо-
гут иметь место при других состояниях [11]. При 
этом доля СНсФВ была меньше при использова-
нии критериев, включающих комплексную оцен-
ку повышения уровня NT-proBNP, структурных 
и функциональных изменений в сердце, а также на-
личия ФП (шкала H2FPEF и второго варианта по-
становки диагноза по критериям ESC 2021г), что, 
по всей видимости, позволяет полноценно оценить 
наличие СНсФВ у пациентов.

Ранее проведенные работы также показали, что 
число диагностированных случаев СНсФВ зависит 
от используемых критериев постановки диагноза [4].

При этом с  помощью критериев ESC 2016г 
(также используемых в  рекомендациях РКО 2020г) 
диагноз СНсФВ был установлен у 12,5% пациентов 
при учете того, что любая одышка или отеки могут 
быть связаны с  ХСН. При анализе с  учетом толь-
ко симптомов, которые, по мнению врача, могли 
быть связаны с  ХСН, число пациентов с  данным 
диагнозом сократилось до 7%. Из этого следует, что 
не только различия в выборе критериев постановки 
диагноза СНсФВ, но и  различия в  интерпретации 
симптомов влияют на число случаев установления 
диагноза ХСН. 

Отдельно следует коснуться постановки диа-
гноза СНсФВ по шкале H2FPEF. С помощью это-
го способа СНсФВ была установлена только у  2% 
пациентов. Важно учитывать, что сама шкала 
H2FPEF позволяет определить вероятность нали-
чия СНсФВ; при этом разработчики шкалы пред-
лагают устанавливать диагноз СНсФВ при вероят-
ности ее наличия ≥90% [10]. Понятно, что исполь-
зование более низкого порога вероятности привело 
бы к большей частоте предполагаемых случаев ХСН 
по данной шкале. 

У 184 пациентов был проведен анализ нали-
чия СНсФВ (таблица 2). Показано, что доля па-
циентов, страдающих СНсФВ, сильно зависит от 
используемых критериев постановки диагноза, 
и  колеблется от 2 до 31% (таблица 2 и  рисунок 2). 
У  19 пациентов возможности определить наличие 
СНсФВ по всем критериям не было (левая колонка 
таблицы  2), поэтому был проведен анализ данных 
165 пациентов, у которых можно было оценить все 
способы постановки диагноза. Этот анализ показал 
результат, сравнимый с  анализом всех пациентов: 
13,3% по критериям ESC 2016г; 29,7% по критериям 
ОССН-РКО-РНМОТ 2018г; 30,3% и  11,5% по кри-
териям ESC 2021г (вариант 1 и 2) и 2,42% по шкале 
H2FPEF. 

Было выполнено сравнение пациентов, имев-
ших и не имевших СНсФВ по критериям ESC 2016г 
(они же критерии рекомендаций Минздрава РФ 
2020г) (таблица 3). У 23 (12,5%) пациентов был вы-
ставлен диагноз СНсФВ по указанным критериям. 
При этом клиническая выраженность ХСН была 
умеренной: у пациентов не было расширения ярем-
ных вен, ритма галопа, у 2 (9,5%) человек с СНсФВ 
и у 4 (2,6%) без ХСН отмечалось увеличение разме-
ра печени, 16 (10,1%) человек среди пациентов без 
ХСН и 6 (30%) в группе СНсФВ имели пастозность 
голеней, а 1 (0,63%) пациент в группе без ХСН и 3 
(15%) в группе СНсФВ имели отеки. 

Был проведен анализ частоты наличия у паци-
ентов диагноза ХСН на госпитальном этапе, а так-
же частоты установления этого диагноза при об-
следовании через год после COVID-19. На момент 
госпитализации по поводу COVID 19 у 6 пациентов 
в историях болезни было указание о наличии ХСН 
и  у  5 (83,3%) из них диагноз был подтвержден по 
критериям ESC 2016г через год после COVID 19. 
В  то же время у  18 пациентов диагноз ХСН был 
впервые выставлен на амбулаторном визите через 
год после перенесенной коронавирусной инфек-
ции.

Поскольку симптомы, выявляемые у  паци-
ентов (в первую очередь одышка), могли быть обу
словлены не ХСН, а  с  другими причинами, был 
проведен дополнительный анализ у  пациентов 
с  ХСН по критериям ESC 2016г, в  котором сим-
птомами, связанными с  ХСН, считались только 
те из них, которые врачи, осматривавшие паци-
ентов, расценивали как связанные с  ХСН. Для 
этого в  карте пациента была создана специальная 
графа  — "считаете ли Вы, что симптомы связаны 
с ХСН?" с тремя вариантами ответа: 

•  У  пациента есть ХСН по данным осмотра 
и опроса. 

•  У пациента, возможно, есть ХСН по данным 
осмотра и опроса.

•  У  пациента нет симптомов и  признаков, 
связанных с  ХСН (нет симптомов в  принципе 
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Анализ числа новых случаев СНсФВ по крите-
риям ESC 2016г показал, что нередко этот диагноз 
был установлен впервые при обследовании через 
год после COVID-19, однако следует учитывать, что 
постановка диагноза СНсФВ требует экспертного 
ЭхоКГ-исследования и в идеале определения уров-
ня NT-proBNP. Именно это могло стать причиной 
того, что у  части пациентов, имевших СНсФВ до 
COVID 19, диагноз был поставлен только при об-
следовании через год после COVID-19. 

Важной находкой работы является факт отсут-
ствия пациентов с  СНнФВ и  СНпФВ. Это корре-
лирует с данными о том, что COVID-19 редко ассо-
циируется с миокардитами и другими состояниями, 
приводящими к  снижению ФВ ЛЖ [11-13]. Более 
того, по данным литературы, большая часть мио-
кардитов после COVID-19 не приводит к снижению 
ФВ ЛЖ, а  в  случае снижения ФВ ЛЖ на фоне ко-
ронавирусной инфекции в  последующем нередко 
отмечается ее восстановление до нормальных зна-
чений [12]. 

Другие работы, в  которых изучали пациентов 
после COVID-19, также не выявили большого чис-
ла пациентов с  систолической дисфункцией после 
COVID-19. В частности, в работе Ярославской Е. И. 
и  др. (2022г), в  которой оценивали пациентов че-
рез 3 и 12 мес. после COVID-19, также не выявили 
пациентов со снижением ФВ ЛЖ, а  средняя вели-
чина ФВ ЛЖ составила 68,1% через 3 мес. и  70% 
через 12  мес. [13]. Кроме того, 40,5% пациентов 
при анализе через год имели ХСН по критериям 
ОССН-РКО-РНМОТ 2018г, что близко к значению 
доли пациентов с ХСН, определенной при исполь-
зовании этих рекомендаций в  настоящей работе. 
В  работе Joy G, et al. (2021г) [14] было показано, 
что при обследовании медицинских работников че-
рез 6 мес. после COVID-19 также не было выявле-
но случаев ФВ ЛЖ <50%, а  изменения по данным 

магнитно-резонансной томографии у  перенесших 
COVID-19 были такими же, как у медицинских ра-
ботников, не болевших COVID-19. 

Ограничением настоящей работы является то, 
что анализ проводился среди пациентов, которые 
были живы через 12 мес. после COVID-19 и  со-
гласились приехать на контрольный амбулатор-
ный визит. Из 279 вызванных на визит пациентов 
с  подтвержденным диагнозом COVID-19 посетили 
клинику 224 (80,3%), и  только у  185 из них были 
выполнены и  ЭхоКГ, и  определение уровня NT-
proBNP. Результаты настоящей работы не позво-
ляют определить, являлись ли новые случаи ХСН 
дебютом заболевания после COVID-19 или данный 
диагноз у  пациентов не был диагностирован до 
эпизода острой респираторной инфекции. Следует 
учитывать и то, что дебют ХСН после COVID-19 не 
обязательно означает влияние коронавирусной ин-
фекции на развитие ХСН. 

Заключение 
По данным регистра ТАРГЕТ-ВИП среди па-

циентов, обследованных через 12 мес. после го-
спитального лечения по поводу COVID-19, случаев 
СНнФВ и СНпФВ выявлено не было. Доля случаев 
СНсФВ колебалась от 2,2 до 31,4% в зависимости от 
использованных диагностических критериев. Ра-
нее установленный диагноз ХСН был подтвержден 
в  83% случаев по данным обследования на визите 
через 12 мес. после выписки из стационара. При 
использовании критериев ESC 2016г и соответству-
ющих им рекомендаций РКО 2020г, доля впервые 
установленного диагноза ХСН составила 78% от 
всех пациентов. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Влияние катетерной ренальной денервации на динамику 
состояния углеводного обмена у пациентов с сахарным 
диабетом и артериальной гипертензией
Фещенко Д. А., Руденко Б. А., Шукуров Ф. Б., Васильев Д. К., Мамедов М. Н., 
Драпкина О. М.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Изучить влияние катетерной симпатической ренальной де-
нервации (РДН) почек методом радиочастотной аблации много-
полюсным электродом на метаболизм глюкозы у  пациентов с  са-
харным диабетом 2 типа и  неконтролируемой артериальной 
гипертензией.
Материал и методы. 60 пациентов были случайным образом рас-
пределены в соотношении 1:1 в группу РДН и контрольную группу. 
Радиочастотная аблация проводилась через феморальный доступ 
с использованием катетера Spyral (Medtronic, USA). 
Результаты. Технический успех операции составил 100%. Ослож
нения как системные, так и  со стороны места доступа, отсутство-
вали. У пациентов в группе РДН в течение периода наблюдения бы-
ло выявлено значимое снижение среднего уровня гликированного 
гемоглобина — с 7,9 (6,83-8,35) до 6,85 (6,12-7,10)% (p<0,001) и ба-
зальной гликемии  — с  9,5 (7,17-10,28) до 7,55 (6,43-8,95) ммоль/л 
(p<0,001) при отсутствии значимых изменений в  контрольной 
группе. Изменения уровня глюкозы и степени инсулинорезистент-
ности коррелировали со снижением офисного систолического ар-
териального давления (r=0,36, р=0,005). Через 6 мес. наблюдения 
в  группе РДН, наряду со значительным снижением индекса инсу-
линорезистентности (индекс HOMA-IR) на 1,92 (p<0,001), также 
значимо повысился средний уровень холестерина липопротеинов 
высокой плотности на 0,17  ммоль/л (p<0,001), а  средний уровень 
триглицеридов снизился на -0,55 ммоль/л (p<0,001).

Заключение. Результаты исследования подтверждают гипотезу 
о плейотропных эффектах РДН у пациентов с коморбидной патоло-
гией, ассоциированной с  центральным гипертонусом симпатиче-
ской нервной системы (сахарный диабет, артериальная гипертен-
зия, дислипидемия).
Ключевые слова: артериальная гипертония, сахарный диабет, 
ренальная денервация, гиперактивность симпатической нервной 
системы, радиочастотная аблация.
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Influence of catheter-based renal denervation on carbohydrate metabolism in patients with diabetes  
and hypertension
Feshchenko D. A., Rudenko B. A., Shukurov F. B., Vasiliev D. K., Mamedov M. N., Drapkina O. M.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To study the effect of catheter-based sympathetic renal dener
vation (RDN) by radiofrequency ablation on glucose metabolism 
in patients with type 2 diabetes and uncontrolled hypertension.
Material and methods. Sixty patients were randomly assigned in a 1:1 
ratio to the RDN group and the control group. Radiofrequency ablation 
was performed through the femoral access using a Symplicity Spyral™ 
renal denervation system (Medtronic, USA).

Results. The technical success was 100%. There were no any com
plications. During the follow-up period, patients in the RDN group showed 
a significant decrease in the average level of glycated hemoglobin — from 
7,9 (6,83-8,35) to 6,85 (6,12-7,10)% (p<0,001) and basal glycemia — from 
9,5 (7,17-10,28) to 7,55 (6,43-8,95) mmol/l (p<0,001) with no significant 
changes in the control group. Changes in glucose levels and the degree 
of insulin resistance correlated with a decrease in office systolic blood 



139

Эндоваскулярные вмешательства

Введение
Сахарный диабет (СД) представляет собой груп-

пу эндокринных заболеваний, возникающих в  ре-
зультате нарушения секреции и  действия инсули-
на, которые характеризуются нарушением метабо-
лизма углеводов, белков и  липидов [1]. Пациенты, 
страдающие СД 2 типа, в  большей степени под-
вержены развитию сопутствующих сердечно-сосу-
дистых заболеваний (ССЗ)  — артериальной гипер-
тензии (АГ), сердечной недостаточности, а  также 
высокому риску возникновения сосудистых ката-
строф: в 2 раза повышается риск развития острого 
инфаркта миокарда и  инсульта [2]. Крайне важно 

понимать, что с  каждым годом наблюдается не-
уклонный рост числа больных СД и, в  отсутствие 
своевременных профилактических и лечебных мер, 
к 2030г СД будет страдать 1 из 19 взрослых [3]. 

Согласно проведенным исследованиям, ги-
перактивация симпатической нервной системы 
(СНС) играет ключевую роль в формировании ин-
сулинорезистентности (ИР) и развитии СД 2 типа; 
в  свою очередь сама ИР способствует еще боль-
шему повышению общего симпатического тонуса 
[4, 5]. В  почечной паренхиме и  почечных сосудах 
сконцентрированы нервные структуры перифери-
ческого отдела СНС, которые вовлечены в сложные 

АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ДАД — диастолическое артериальное давление, иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ИР — инсулинорезистентность, 
ИМТ — индекс массы тела, ЛВП — липопротеины высокой плотности, ЛНП — липопротеины низкой плотности, ЛОНП — липопротеины очень низкой плотности, РДН — ренальная денервация, САД — систоли-
ческое артериальное давление, СД — сахарный диабет, СЖК — свободные жирные кислоты, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, СНС — симпатическая нервная система, ССЗ — сердечно-сосудистые 
заболевания, ТГ — триглицериды, ХС — холестерин, HbA1c — гликированный гемоглобин, HOMA-IR — Homeostasis Model Assessment Insulin Resistance.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Гиперактивация симпатической нервной систе-
мы участвует в патогенезе как артериальной ги-
пертензии, так и сахарного диабета (СД).

• � Ренальная денервация (РДН) имеет патогенети-
ческую обоснованность в лечении этих заболева-
ний, однако ее влияние на метаболизм глюкозы 
мало изучено и  не подтверждено результатами 
рандомизированных клинических исследований.

Что добавляют результаты исследования?
• � Представлены результаты единственного в  сво-

ем роде проспективного, рандомизированного 
исследования оценки влияния РДН методом ра-
диочастотной аблации многополюсным катете-
ром (Spyral, Medtronic) на динамику параметров 
углеводного обмена у пациентов с неконтроли-
руемой артериальной гипертензией и СД 2 типа.

• � Продемонстрирован значимый гипогликемиче-
ский эффект РДН у пациентов с СД.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Sympathetic nervous system hyperactivity is invol
ved in the pathogenesis of both hypertension and dia
betes.

• � Renal denervation (RDN) has a pathogenic basis in 
the treatment of these diseases, but its effect on glu
cose metabolism is poorly understood and not con
firmed by randomized clinical trials.

What might this study add?
• � The results of a unique prospective, randomized 

study of the impact of RDN by radiofrequency abla
tion with a Symplicity Spyral™ RDN system (Spyral, 
Medtronic) on carbohydrate metabolism in patients 
with uncontrolled hypertension and type 2 diabetes 
are presented.

• � A significant hypoglycemic effect of RDN has been 
demonstrated in patients with diabetes.

pressure (r=0,36, p=0,005). After 6-month follow-up period in the RDN 
group, along with a significant decrease in the HOMA-IR by 1,92 (p<0,001), 
the average high-density lipoprotein cholesterol level also significantly 
increased by 0,17 mmol/l (p<0,001), and mean triglyceride level decrea- 
sed by -0,55 mmol/l (p<0,001).
Conclusion. The study results confirm the hypothesis of pleiotropic 
effects of RDN in patients with comorbid pathology associated with 
central sympathetic nervous system hyperactivity (diabetes, hyper
tension, dyslipidemia).
Keywords: hypertension, diabetes, renal denervation, sympathetic 
nervous system hyperactivity, radiofrequency ablation.
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Цель настоящего исследования  — изучить ги-
погликемический эффект многополюсной радио-
частотной РДН у  пациентов с  неконтролируемой 
АГ и СД 2 типа. 

Материал и методы
В проспективное рандомизированное открытое ис-

следование включались пациенты с  неконтролируемой 
АГ в  сочетании с  СД 2 типа. Исследование проводи-
лось в  период с  2021 по 2022гг на базе отделения рент-
генхирургических методов диагностики и лечения ФГБУ 
"НМИЦ ТПМ" Минздрава России. Критериями включе-
ния являлись наличие эссенциальной АГ с  уровнем АД 
≥140/90 мм рт.ст. на фоне приема ≥3 препаратов в макси-
мальных дозах, один из которых — диуретик, продолжи-
тельностью не <4 нед. до скрининга и СД 2 типа. Из ис-
следования исключались пациенты с вторичным генезом 
АГ, хронической болезнью почек 4 и  5 стадий (скорость 
клубочковой фильтрации (СКФ) <30 мл/мин/1,73  м2), 
аномалией развития и/или атеросклеротическим пора-
жением почечных артерий (стеноз >50%), стентирован-
ными почечными артериями, выраженным перифери-
ческим атеросклерозом, СД 1 типа, анафилактической 
реакцией на рентген-контрастные препараты и высоким 
риском осложнений вмешательства вследствие ранних 
сроков острых состояний или тяжелых сопутствующих 
заболеваний. Оценка приверженности к  терапии прово-
дилась исходя из результатов опроса. 

В общей сложности 100 пациентов с АГ и СД были 
обследованы на предмет возможности включения в  ис-
следование. Из этой группы 40 пациентов не соответ-
ствовали заранее определенным критериям включения 
и  были исключены. Оставшиеся 60 пациентов приняли 
участие в  исследовании, подписали информированное 
согласие и были случайным образом распределены в со-
отношении 1:1 (параллельное распределение без стра-
тификации) в  группу РДН и  контрольную группу. Ис-
следование было одобрено этическим комитетом ФГБУ 
"НМИЦ ТПМ" Минздрава России (протокол № 06-04/21 
от 09.09.2021).

Все пациенты подверглись детальному опросу, фи-
зикальному осмотру, а  также лабораторно-инструмен-
тальному обследованию, которое состояло из оценки 
исходных параметров углеводного обмена (уровень глю-
козы натощак, инсулина, гликированного гемоглобина 
(HbA1c) и  степени ИР), липидного профиля (все фрак-
ции холестерина (ХС)), азотвыделительной функции 
почек (уровень креатинина, расчет СКФ по формуле 
CKD-EPI) и уровня офисного АД. Расчет ИР проводился 
с использованием индекса HOMA-IR (Homeostasis Model 
Assessment Insulin Resistance). Пациенты были инструк-
тированы о необходимости соблюдать режим антигипер-
тензивной и  сахароснижающей терапии на протяжении 
всего исследования. Изменения антигипертензивных 
препаратов после рандомизации допускались только при 
контрольных визитах у пациентов с АД >180/110 мм рт.ст.

Первичной конечной точкой эффективности счита-
ли снижение уровня гликемии в  динамике через 6 мес. 
наблюдения. Дополнительно оценивалась динамика 
офисного АД, степени ИР, уровня липидов (общего ХС, 
ХС липопротеинов высокой плотности (ЛВП), ХС ли-
попротеинов очень низкой плотности (ЛОНП), ХС ли-

физиологические механизмы регуляции артериаль-
ного давления (АД), углеводного обмена и экскре-
торной функции почек. 

В последнее десятилетие катетерная реналь-
ная денервация (РДН)  — малоинвазивный ме-
тод, нацеленный на деструкцию нервных воло-
кон, находящихся в  адвентиции почечных арте-
рий,  — применялся при лечении резистентной АГ 
[6]. Однако степень ее эффективности от иссле-
дования к  исследованию значительно менялась 
[3-5]. Радость от первых успехов в  исследовани-
ях Symplicity HTN-1 (Renal Denervation in Patients 
with Refractory Hypertension) и  Symplicity HTN-2 
(Renal Denervation in Patients with Uncontrolled 
Hypertension), в  которых был продемонстрирован 
стойкий антигипертензивный эффект РДН и впер-
вые выявлено положительное влияние метода на 
уровень метаболических параметров, сменилась 
разочарованием от результатов крупного контро-
лируемого исследования Symplicity HTN-3 [7-10]. 
Проанализировав причины неудач, исследователи 
пришли к выводу о несовершенстве техники опера-
ции и используемого инструментария. 

Согласно ранним исследованиям, положи-
тельное влияние РДН на уровень АД и  параметры 
углеводного обмена (метаболизм глюкозы, чувстви-
тельность к  инсулину) реализуется за счет комби-
нированного нейроэндокринного воздействия на 
региональную гемодинамику: снижение афферент-
ной импульсации СНС и  уменьшения высвобож-
дения норадреналина в  кровеносное русло [11-15]. 
В  эксперименте на животных, в  которых РДН вы-
полняли хирургическим или химическим путем [16, 
17], наблюдалось снижение мышечной симпати-
ческой активности и  улучшение чувствительности 
к инсулину. 

Создание новой конфигурации катетера и усо-
вершенствование техники радиочастотной РДН 
позволило улучшить клинический результат. Ис-
следования SPYRAL HTN-OFF MED (Catheter-
based renal denervation in patients with uncontrolled 
hypertension in the absence of antihypertensive medi
cations), SPYRAL HTN-ON MED (Effect of renal 
denervation on blood pressure in the presence of 
antihypertensive drugs), призванные решить недо-
статки предыдущих исследований, в  полной мере 
доказали стойкий антигипертензивный эффект 
нового подхода в  лечении неконтролируемой АГ 
[18, 19]. Как ранее отмечалось, нарушения углевод-
ного обмена и  повышение тонуса СНС патогене-
тически взаимосвязаны, и  больные с  сочетанием 
СД и АГ имеют максимальную степень симпатиче-
ской активности [20]; именно этот факт лег в осно-
ву гипотезы о возможном положительном влиянии 
многополюсной РДН на метаболические парамет
ры (липидный и углеводный обмен) для последую-
щих исследований. 
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попротеинов низкой плотности (ЛНП), триглицеридов 
(ТГ)). Дизайн исследования представлен на рисунке 1.

Операцию РДН методом многополюсной радиоча-
стотной аблации проводили под внутривенной седаци-
ей и  обезболиванием в  условиях рентгеноперационной 
по стандартной схеме. В  качестве артериального досту-
па у  всех пациентов использовалась бедренная артерия. 
Катетеризация общей бедренной артерии во всех случа-
ях проводилась под ультразвуковой навигацией. С  по
мощью катетера Symplicity Spyral (Medtronic, USA) абла-
ционному воздействию подвергались как основной ствол 
почечных артерий (<8  мм), так и  их дистальные ветви 
(диаметром >3  мм) (рисунки 2-5). Количество аблаций 
определялось анатомическими особенностями (длиной 
и  диаметром почечных сосудов). В  обязательном поряд-
ке выполнялась ангиография почечных артерий до РДН 
и  после последней аппликации с  каждой стороны. Вы-
полнение РДН было доверено двум специалистам, име-
ющим достаточный хирургический опыт (>50 процедур 
РДН с использованием катетера нового поколения) и яв-
ляющимися сертифицированными специалистами по 
данному виду вмешательства. 

Для оценки безопасности процедуры всем пациен-
там через 48-72 ч после РДН, а также спустя 6 мес. опре-
деляли уровень креатинина крови и  проводили расчет 

СКФ по формуле CKD-EPI. Кроме того, в течение 6 мес. 
регистрировали все неблагоприятные события, в т.ч. слу-
чаи смерти от всех причин, повторных госпитализаций 
по поводу гипертонических кризов и  осложнений тече-
ния СД, повторных интервенций на почечных сосудах.

Статистический анализ проводили с использованием 
программы StatTech v. 2.8.8 (разработчик  — ООО "Стат-
тех", Россия). Количественные показатели, имеющие нор-
мальное распределение, описывали с  помощью средних 
арифметических величин (M) и стандартных отклонений 
(SD), границ 95% доверительного интервала. При рас-
пределении, отличном от нормального, количественные 
данные описывали с  помощью медианы (Me) и  интер

Рис. 1    Дизайн исследования.
Примечание: АГ  — артериальная гипертензия, РДН  — ренальная 
денервация, СД — сахарный диабет.

Скрининг

Больные с неконтролируемой АГ и СД 2 типа (n=80)

Больные с неконтролируемой АГ
и СД 2 типа (n=60)

Наличие
критериев

исключения
(n=20)

Группа РДН (n=30) Группа контроля (n=30)

РДН (n=30)

6 мес. наблюдения (n=30)
Анализ клинических эффектов 

Рандомизация 1:1

Рис. 2    РЧА дочерней ветви левой артерии.

Рис. 3    РЧА основного ствола левой почечной почечной артерии. 
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квартильного размаха (Q1-Q3). Категориальные пере-
менные отражены количественно и  в  процентном отно-
шении. Использовали стандартные методы описательной 
статистики, выявляли различия непрерывных переменных 
в независимых выборках (t-критерий, U-критерий Манна-

Уитни) и парных выборках (t-критерий, W-критерий Вил-
коксона). При анализе качественных данных применяли 
анализ таблиц сопряженности (χ2 Пирсона или точный 
критерий Фишера с двусторонним уровнем значимости). 
Критическим уровнем значимости p считали 0,05.

Рис. 4    РЧА дочерней ветви правой почечной артерии. Рис. 5    РЧА основной ветви правой почечной артерии.

Таблица 1 
Клинико-инструментальная характеристика пациентов 

 [M±SD или Me (Q25-Q75) или n (%)]
Параметр Группа РДН

(n=30)
Контрольная группа  
(n=30)

p

Возраст, годы 61,67±11,84 65,93±7,49 0,101
Пол (женский пол) 18 (60,0) 14 (46,7) 0,301
ИМТ, кг/м2 34,20 (30,48-37,93) 31,40 (30,20-34,77) 0,147
ОКС/ИМ 10 (33,3) 6 (20,0) 0,382
ТИА/ОНМК 2 (6,7) 6 (20,0) 0,254
Периферический атеросклероз 26 (86,7) 28 (93,3) 0,671
Креатинин крови, ммоль/л 87,0 (69,8-98,5) 78,0 (66,2-93,8) 0,359
Расчетная СКФ, мл/мин/1,73 м2 73,83±17,89 74,97±17,18 0,801
Базальная гликемия, ммоль/л 9,50 (7,17-10,28) 10,70 (7,32-13,15) 0,139
Инсулин крови, мкМЕ/мл 18,40 (12,07-33,35) 20,20 (10,87-64,45) 0,496
HbA1c, % 7,90 (6,83-8,35) 7,80 (6,03-8,17) 0,314
HOMA-IR 6,60 (3,65-12,52) 6,93 (5,35-27,73) 0,225
Общий ХС, ммоль/л 4,33 (3,70-5,48) 4,28 (3,54-5,45) 0,701
ХС ЛНП, ммоль/л 2,04 (1,76-3,26) 2,05 (1,40-3,41) 0,534
ХС ЛОНП, ммоль/л 0,90 (0,64-1,19) 0,72 (0,56-1,10) 0,329
ХС ЛВП, ммоль/л 1,21 (0,97-1,38) 1,23 (1,07-1,46) 0,399
ТГ, ммоль/л 2,04 (1,40-3,00) 2,01 (1,23-3,26) 0,796
оф. САД, мм рт.ст. 162,0±12,5 160,9±11,7 0,734
оф. ДАД, мм рт.ст. 94,0 (90-100,0) 98,0 (92,5-100,0) 0,139

Примечание: ДАД — диастолическое артериальное давление, ИМ — инфаркт миокарда, ИМТ — индекс массы тела, ЛВП — липопротеины 
высокой плотности, ЛНП — липопротеины низкой плотности, ЛОНП — липопротеины очень низкой плотности, ОКС — острый коронар-
ный синдром, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения; оф. — офисные показатели, РДН — ренальная денервация, САД — 
систолическое артериальное давление, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, ТИА — транзиторная ишемическая атака, ТГ — тригли-
цериды, ХС — холестерин, SD — стандартное отклонение (вариабельность). HbA1c — гликированный гемоглобин, HOMA-IR — Homeostasis 
Model Assessment Insulin Resistance.
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Результаты
Существенных различий по клинико-демогра-

фическим параметрам между двумя группами не 
выявлено (таблица 1). В группе РДН превалировал 
женский пол (60%), в контрольной группе — муж-
чины составили больше половины исследуемых 
(53,3%). Средний возраст всех пациентов находил-
ся в диапазоне 61-66 лет. Среднее значение индекса 
массы тела (ИМТ) составило >31 кг/м2 (Q25 >30 кг/
м2) в обеих группах, что свидетельствует о наличии 
ожирения разной степени у  большинства пациен-
тов. Принимая во внимание сопутствующие АГ, 
СД, дислипидемию, а  также ожирение, мы можем 
говорить о  формировании у  пациентов исследуе-
мой когорты метаболического синдрома. У  трети 
исследуемых были зафиксированы сердечно-со-
судистые катастрофы (таблица 1). Распространен-
ность периферического атеросклероза была крайне 
высока, но только в  10% случаев он был клиниче-
ски значим. 

Все пациенты получали антигипертензивную 
и  гипогликемическую терапию (таблица 2). Па-
циенты обеих групп принимали, в  среднем, по 4 
препарата из различных классов антигипертен-
зивных средств: у  всех больных терапия включала 
диуретики, блокаторы ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы (ингибиторы ангиотен-
зинпревращающего фермента (иАПФ)/сартаны), 
β-блокаторы, при этом антагонисты кальция до-
полнительно добавлялись к терапии в >60% случа-
ев. Между группами прослеживается значительная 
разница в  назначении иАПФ и  сартанов: сарта-
нам отдавали предпочтение в  контрольной группе, 
в группе РДН — иАПФ (p<0,001). У всех пациентов 

диагноз СД был выставлен за >6 мес. до включе-
ния в  исследование, в  качестве сахароснижающих 
средств использовался, в  основном, метформин 
(73,3 и 83,3%), инсулины различного действия (26,7 
и 20%), а в трети случаев понадобилось назначение 
комбинированной терапии пероральными сахаро
снижающими средствами. 

Несмотря на проводимую оптимальную гипо-
липидемическую терапию (аторвастатин или розу-
вастатин в максимальных дозировках, а в 30% слу-
чаев дополнительное назначение лекарственных 
средств, селективно ингибирующих абсорбцию ХС) 
средний уровень общего ХС оставался высоким 
(4,25 и 4,30 ммоль/л). 

Во время РДН было использовано 91,3±25,2 
мл рентгенконтрастного вещества, затрачено 
78,5±14,8 мин операционного времени. Всего было 
выполнено 41,9±6,8 полных аблаций: в  основных 
ветвях  — 18,3±6,3, в  дочерних ветвях  — 23,0 (17,2-
28,8) аблаций. Осложнений как системных, так и со 
стороны места доступа ни в  одном случае не на-
блюдалось. 

Исходное значение офисного систолическое 
АД (САД) составило 162,0±12,5  мм рт.ст. РДН 
значительно снижало уровень офисного САД на 
-11±8  мм рт.ст. (p<0,001) и  ДАД -4 (-8-0) мм рт.ст. 
(p<0,001) через 6 мес. наблюдения (таблица 3). 
У пациентов контрольной группы динамика офис-
ного АД была незначительной, и  составила -2/ 
-1  мм рт.ст. (р =0,055/0,145) (таблица 3). Ответчи-
ками на лечение (т. н. респондеры) считали паци-
ентов, у которых уровень снижения офисного САД 
составил >10  мм рт.ст. В  группе РДН ответчиками 
были 21 (70%) пациент. Однако после 6-месячного 

Таблица 2
Характеристика сахароснижающей и антигипертензивной терапии

Параметр Группа РДН
(n=30)

Контрольная группа  
(n=30)

p

Антигипертензивная терапия
Количество антигипертензивных препаратов 4,00 (3,00-4,00) 4,00 (3,25-4,00) 0,805
иАПФ/сартаны, n (%) 22/8 (100) 6/24 (100) <0,001*
Диуретики, n (%) 30 (100) 30 (100)
β-блокаторы, n (%) 30 (100) 30 (100)
Антагонисты кальция, n (%) 20 (66,7) 22 (73,3) 0,779
Другие, n (%) 3 (10) 2 (6,67)

Сахароснижающая терапия
Инсулинотерапия + ПСC 8 (26,7) 6 (20,0) 0,761
Метформин 22 (73,3) 25 (83,3) 0,532
Комбинированная терапия ПСС 10 (33,3) 10 (33,3)

Гиполипидемическая терапия
Аторвастатин/розувастатин 24/6 26/4 0,731
Статины + ИАХ 8 (26,7) 10 (33,3) 0,779

Примечание: иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ИАХ — ингибитор абсорбции холестерина, ПСС — перораль-
ные сахароснижающие средства, РДН — ренальная денервация, SD — стандартное отклонение.
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контрольного визита у 4-х пролеченных пациентов 
дозу антигипертензивных препаратов пришлось 
уменьшить из-за симптомной гипотензии. У 2-х па-
циентов из контрольной группы и  у  1-го пациента 

из группы РДН дозу антигипертензивного препара-
та пришлось увеличить в связи с повышением цифр 
АД. Для исключения вазоренального механизма 
постпроцедурального повышения АД (стенозиро-
вание почечных артерий) было выполнено дуплекс-
ное сканирование сосудов почек, по результатам 
которого изменений анатомии почечных артерий 
выявлено не было. 

Анализ динамики состояния углеводного об-
мена у  пациентов в  группе РДН через 6 мес. на-
блюдения показал значимое снижение среднего 
уровня HbA1c — с 7,9 (6,83-8,35) до 6,85 (6,12-7,10)% 
(p<0,001), и базальной гликемии — с 9,5 (7,17-10,28) 
до 7,55 (6,43-8,95) ммоль/л (p<0,001) при отсутствии 
значимых изменений в  контрольной группе (та-
блица 3) (рисунки 6, 7). Положительная динамика 
гликемического контроля в  виде снижения уров-
ня HbA1c имела место у 12 (40%) больных. Измене-
ния уровня глюкозы и  степени ИР коррелировали 

Таблица 3 
Динамика инструментальных и лабораторных показателей  

в основной и контрольной группах (M±SD или Me (Q25-Q75))
Показатель Группа РДН  

(n=30)
Контрольная группа  
(n=30)

p

До Через 6 мес. До Через 6 мес.
оф. САД, мм рт.ст. 162,0±12,5 150,6±11,1* 160,9±11,7 159,2±11,8 0,005
оф. ДАД, мм рт.ст. 94,0 (90-100,0) 90 (88-92)* 98,0 (92,5-100,0) 97,0 (92-100) <0,001
Уровень глюкозы натощак, 
ммоль/л

9,50 (7,17-10,28) 7,55 (6,43-8,95)* 10,70 (7,32-13,15) 10,40 (7,20-13,28) 0,003

Уровень HbA1c, % 7,90 (6,83-8,35) 6,85 (6,12-7,10)* 7,80 (6,03-8,17) 7,50 (6,20-8,20) 0,044
HOMA-IR 6,60 (3,65-12,52) 4,54 (3,39-8,20)* 6,93 (5,35-27,73) 7,24 (5,29-14,81) 0,014
Общий ХС, ммоль/л 4,33 (3,70-5,48) 4,55 (4,00-5,75)* 4,28 (3,54-5,45) 4,29 (3,52-5,27) 0,255
ХС ЛНП, ммоль/л 2,04 (1,76-3,26) 2,05 (1,73-3,21) 2,05 (1,40-3,41) 1,85 (1,48-3,34) 0,359
ХС ЛОНП, ммоль/л 0,90 (0,64-1,19) 0,90 (0,64-1,26) 0,72 (0,56-1,10) 0,68 (0,56-1,22) 0,248
ХС ЛВП, ммоль/л 1,21 (0,97-1,38) 1,38 (1,25-1,58)* 1,23 (1,07- 1,46) 1,22 (1,11-1,41) 0,047
ТГ, ммоль/л 2,04 (1,40-3,00) 1,49 (1,10-2,25)* 2,01 (1,23-3,26) 2,16 (1,41-3,28)* 0,038

Примечание: * — различия показателей статистически значимы (p<0,05), оф. — офисные показатели, SD — стандартное отклонение (ва-
риабельность). ДАД — диастолическое артериальное давление, ЛВП — липопротеины высокой плотности, ЛНП — липопротеины низкой 
плотности, ЛОНП  — липопротеины очень низкой плотности, РДН  — ренальная денервация, САД  — систолическое артериальное дав-
ление, ТГ  — триглицериды, ХС  — холестерин, HbA1c  — гликированный гемоглобин, HOMA-IR  — Homeostasis Model Assessment Insulin 
Resistance.
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Рис. 6    �Анализ динамики глюкозы натощак в зависимости от метода 
лечения.

Примечание: РДН — ренальная денервация.

Рис. 8    �Анализ динамики степени ИР в зависимости от метода ле
чения.

Примечание: РДН  — ренальная денервация, HOMA-IR  — Homeo
stasis Model Assessment Insulin Resistance.

Рис. 7     �Анализ динамики HbA1c в зависимости от метода лечения.
Примечание: РДН  — ренальная денервация, HbA1c  — гликирован-
ный гемоглобин.
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ние ИР и  предотвратить развитие СД, а  в  некото-
рых случаях, способствовать стойкому регрессу СД. 
Клиническая стратегия значительного снижения 
центрального тонуса СНС может одновременно по-
влиять на 2 основных фактора риска у  пациентов 
с ССЗ: уровень АД и гликемический статус.

Однако клинических исследований, анализи-
рующих влияние РДН на показатели углеводного 
обмена, крайне мало [11, 27, 28]. Существенными 
недостатками этих исследований является малая 
выборка пациентов, включение пациентов с  раз-
личными видами нарушения углеводного обмена, 
отсутствие рандомизации и  группы фиктивного 
вмешательства, кроме того, большинство этих ис-
следований проведено с использованием катетеров 
старого поколения, не обеспечивающих полноцен-
ной денервации. 

В пилотном исследовании под руководством 
Mahfoud F, et al. (2011) изучалось влияние РДН на 
метаболизм глюкозы и  резистентность к  инсули-
ну у  пациентов с  резистентной гипертензией [11]. 
В исследование были включены 50 пациентов с ре-
зистентной АГ (37 пациентам была выполнена РДН 
монополюсным электродом, 13 пациентов вошли 
в  группу контроля), только у  40% больных был 
диагностирован СД. Помимо выраженного сни-
жения АД (-32/-12 мм рт.ст.; p<0,001) через 3 мес., 
в группе вмешательства наблюдалось значительное 
снижение уровней глюкозы натощак (с  118±3,4 до 
108±3,8  мг/дл; p=0,039), инсулина (с  20,8±3,0 до 
9,3±2,5 мкМЕ/мл; р=0,006), С-пептида (с  5,3±0,6 
до 3,0±0,9 нг/мл; р=0,002) и степени ИР HOMA-IR 
(с 6,0±0,9 до 2,4±0,8; р=0,001).

Однако результаты исследования DREAMS 
(Denervation of the Renal Arteries in Metabolic Synd
rome), в котором изучали влияние РДН на чувстви-
тельность к  инсулину и  уровень АД у  пациентов 
с  метаболическим синдромом, полностью опро-
вергли гипотезу о благоприятном влиянии денерва-
ции на углеводный обмен [27]. В это исследование 
были включены 29 пациентов с  метаболическим 
синдромом, из них только 5 (17%) больных имели 
СД 2 типа. Для оценки симпатической активности 
проводились измерения активности симпатиче-
ского мышечного нерва и  вариабельности сердеч-
ного ритма. Уровень глюкозы натощак изменился 
с 7,2±1,7 до 7,4±2,6 ммоль/л через 6 мес. наблюде-
ния (p=0,34) и до 7,0±1,3 ммоль/л через 12 мес. на-
блюдения (p=0,34).

Согласно результатам отечественного иссле-
дования, выполненного под руководством Фаль-
ковской А. Ю. и др. (2015), через 6 мес. после РДН 
монополюсным электродом отмечался значимый 
гипогликемический эффект: уменьшение средне-
го уровня HbA1c (от 6,9±1,8 до 5,8±1,5%, p=0,04) 
и  тенденция к  снижению базальной гликемии (от 
8,7±2,8 до 7,7±2,1 ммоль/л, p=0,07) [28].

со снижением офисного САД (r=0,36, р=0,005). Не 
менее важным показателем, отражающим тяжесть 
нарушения углеводного обмена, является степень 
ИР. Чувствительность к инсулину, измеренная с по
мощью индекса HOMA-IR, значительно увеличилась 
после РДН: HOMA-IR снизился с 6,60 (3,65-12,52) до 
4,54 (3,39-8,2) (p<0,001) (таблица 3) (рисунок 8).

Анализ динамики показателей липидного про-
филя через 6 мес. после РДН выявил значимое по-
вышение среднего уровня ХС ЛВП на 0,18 ммоль/л 
(p<0,001), в то время как средний уровень ТГ сни-
зился на -0,23  ммоль/л (p<0,001). Остальные по-
казатели липидного обмена остались на исходном 
уровне (таблица 3). 

Контрольные обследования прошли все па-
циенты, за время наблюдения ни одного крупного 
сердечно-сосудистого события зафиксировано не 
было. 

Обсуждение
СНС почек является важным регулятором ре-

зистентности к  инсулину, а  деструкции ее пери-
ферического звена методом РДН в  дополнение 
к  основному антигипертензивному эффекту с  вы-
сокой долей вероятности позволит улучшить чув-
ствительность к  инсулину и  метаболизм глюкозы. 
СНС и  чувствительность тканей к  инсулину тесто 
взаимосвязаны: активация СНС повышает ИР 
и приводит к развитию метаболического синдрома, 
ожирению и, в конечном итоге, СД [20]. При этом 
неиспользованный инсулин оказывает симпато-
активирующее действие [20]. РДН, как метод па-
тогенетической борьбы с  формирующимся пороч-
ным кругом "активация СНС  — ИР  — активация 
СНС", позволяет изолированно воздействовать на 
СНС, не вызывая системных побочных эффектов. 
Было показано, что ингибирование СНС моксони-
дином улучшает метаболизм глюкозы за счет сни-
жения секреции глюкагона, увеличения кровотока 
к  скелетным мышцам и  уменьшения активности 
гликогенолиза и  глюконеогенеза, что свидетель-
ствует в  пользу патофизиологической связи между 
центральной нервной системой и резистентностью 
к инсулину [21, 22]. 

Однако неспецифичность механизма действия 
центральных симпатолитиков и, как следствие, 
большое количество побочных эффектов, приво-
дит к частому несоблюдению режима лечения [23]. 
Повышенный уровень глюкозы натощак, наруше-
ние толерантности к глюкозе и СД ассоциированы 
с  повышенным риском ССЗ в  результате стиму-
ляции воспалительной реакции, окислительно-
го стресса и  тромботической активности, а  также 
ингибирования апоптоза гладкомышечных клеток 
сосудов [24, 25]. Приблизительно 50% пациентов 
с  эссенциальной АГ имеют резистентность к  ин-
сулину [26]. РДН может замедлить прогрессирова-
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усугубляет мобилизацию липидов в  жировой тка-
ни, высвобождая в  кровоток избыток свободных 
жирных кислот (СЖК) [30]. Повышенные уровни 
СЖК способствуют глюконеогенезу в печени и на-
рушению утилизации глюкозы в скелетных мышцах 
и других тканях. Аномальное высвобождение СЖК 
оказывает и липотоксическое действие на перифе-
рические органы, что приводит к  патологической 
кумуляции липидов и их нестабильной концентра-
ции в  крови. В  совокупности сложные перекрест-
ные взаимодействия между микроокружением жи-
ровой ткани и  центральной нервной системой ре-
гулируют системный метаболизм; соответственно, 
РДН за счет снижения активности СНС может ока-
зывать плейотропное действие и помимо снижения 
АД влиять на метаболизм и  глюкозы, и  липидов.

Отдельно стоит остановиться на ограничениях 
настоящего исследования. По причине крайне ма-
лого количества исследований по данной теме уро-
вень клинически значимого ожидаемого эффек-
та был неизвестен. Поэтому дизайн исследования 
строился для подтверждения гипотезы вероятного 
гипогликемического эффекта РДН. Для данного 
типа исследования была использована выборка не-
большого размера, отсутствовало ослепление, что, 
безусловно, не позволяет судить о  клинической 
эффективности нового лечебного подхода. Однако 
полученная информация необходима при планиро-
вании последующих крупномасштабных рандоми-
зированных клинических исследований. 

Одним из существенных недостатков РДН 
является отсутствие четких интраоперационных 
критериев эффективности и  метода контроля не-
посредственного послеоперационного успеха про-
цедуры. В экспериментальных и некоторых клини-
ческих исследованиях для оценки симпатолитиче-
ского эффекта РДН проводился анализ динамики 
уровня активности СНС до и после вмешательства 
с помощью измерения почечного спилловера адре-
налина, оценки активности эфферентных симпа-
тических волокон методом микронейрографии, 
проведения функциональных проб и  оценки ва-
риабельности сердечного ритма. В  настоящем ис-
следовании эти измерения не проводились, однако 
снижение уровня АД достоверно коррелировало со 
снижением уровня глюкозы. В  то же время нельзя 
исключить наличия другого, отличного от симпа-
толитического, механизма действия РДН  — дей-
ствительно, в ряде исследований корреляции изме-
нений активности СНС и клинических параметров 
после РДН обнаружено не было [15, 27].

Следующее ограничение исследования связа-
но с  потенциальным влиянием антигипертензив-
ных препаратов на показатели углеводного обмена. 
Как известно, изменение дозы антигипертензив-
ных препаратов может влиять на чувствительность 
к инсулину (например, β-адреноблокаторов, диуре-

Единственный доступный в  литературе мета-
анализ, оценивающий значимость влияния кате-
терной РДН на метаболизм углеводов и  липидов, 
не выявил достоверного эффекта РДН на уровни 
базовой гликемии, С-пептида, HbA1c, инсулина 
натощак и  степень ИР [29]. Стоит отметить, что 
большинство включенных в  анализ исследований 
представляли собой наблюдательные когортные ис-
следования без группы контроля, в большинстве из 
них применялись системы денервации старого по-
коления, что дает основание считать их результаты 
менее убедительными.

Преимуществом настоящего исследования яв-
ляется наличие рандомизации, четких критериев 
включения (пациенты с  СД 2 типа) и  использова-
ние современного многополюсного катетера для 
РДН (Spyral), доказавшего стойкий антигипертен-
зивный эффект в  крупных рандомизированных 
клинических исследованиях SPYRAL HTN-OFF 
MED и SPYRAL HTN-ON MED [18, 19]. 

Полученные в  ходе настоящего исследования 
показатели снижения АД соответствуют результа-
там крупных РКИ. Катетерная РДН привела к зна-
чительному снижению офисного САД и  диастоли-
ческого АД (ДАД) на 11/4 мм рт.ст. (p<0,001) через 
6 мес. по сравнению с  контрольной группой, в  то 
время как в исследовании SPYRAL HTN-ON MED 
это снижение составило 9,4/5,2  мм рт.ст. (p<0,05). 

Ранее упомянутый метаанализ [29] продемон-
стрировал влияние РДН на показатели липидного 
обмена (общий ХС и  его фракции). Было выявле-
но статистически значимое, но клинически незна-
чительное снижение уровней ТГ и  повышение ХС 
ЛВП после РДН. Следует понимать, что положи-
тельные эффекты наблюдались в  исследованиях, 
не имеющих групп контроля, и соответственно они 
могут быть нивелированы введением контрольных 
групп. Большое значение имеет длительность пе-
риода наблюдения, как известно, антигипертензив-
ный эффект РДН увеличивается со временем, воз-
можно схожего эффекта стоит ожидать и в отноше-
нии липидов.

Предполагается, что основной механизмы воз-
действия РДН на метаболизм липидов также связан 
со снижением симпатического тонуса и его эффек-
та на соответствующие органы и  ткани. Жировая 
ткань посредством изменения уровня циркулирую-
щих липидов сложным образом регулирует систем-
ный метаболизм глюкозы [30]. Метаболические на-
рушения и ожирение сопровождаются изменением 
микроокружения жировой ткани, дисбалансом ли-
полиза и этерификации, гиперактивацией местных 
иммунных и  воспалительных клеток, сигналы от 
которых воспринимаются локальными сенсорны-
ми афферентными нервными волокнами и переда-
ются в  ЦНС, вызывая симпатическую активацию 
[30]. Симпатическая гиперактивация еще больше 
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тиков, иАПФ) [31]. В некоторых случаях в ходе на-
стоящего исследования была проведена коррекция 
лекарственной терапии, при этом лабораторный 
контроль приверженности пациентов к  лечению 
отсутствовал, что могло повлиять на результаты. 

Не менее важным в  исследовании являет-
ся правильный выбор метода оценки результатов, 
в  данном исследовании уровень ИР определяли 
с  использованием индекса HOMA-IR. Наиболее 
точным методом, признанным "золотым стандар-
том" оценки ИР, является эугликемический ги-
перинсулинемический клэмп. Результаты, полу-
чаемые при выполнении этого теста, достоверны 
и воспроизводимым как при СД, так и у  здоровых 
людей. К  сожалению, этот метод отличается до-
статочной трудоемкостью в  исполнении и  высо-
кой стоимостью реализации. В  качестве альтерна-
тивных методов определения ИР в  исследованиях 
используются непрямые способы с  расчетом т.н. 
математических индексов, основанных на опре-
делении уровня глюкозы и  инсулина плазмы на-
тощак или в  ходе перорального глюкозотолерант-
ного теста. В  ранее описанных исследованиях, по-
священных изучению влияния РДН на метаболизм 
глюкозы, как и  в  настоящем исследовании, был 
применен индекс HOMA-IR. Ограничения исполь-
зования данного метода связаны с достаточно боль-
шим индивидуальным разбросом данных. На осно-
вании его результатов не рекомендуется принимать 
решение о назначении сахароснижающей терапии, 
но для динамического наблюдения он крайне удо-
бен и  релевантен. В  исследовании Grassi  G, et al., 
уровень ИР, определенный с  помощью индекса 
HOMA-IR, коррелировал с  результатами эуглике-
мического гиперинсулинемического клэмпа и  был 

связан с  повышенной активностью СНС, под-
твержденной данными микронейрографии [32]. 

Заключение
Результаты настоящего исследования показа-

ли, что селективная многофокусная радиочастот-
ная аблация почечных симпатических нервов с ис-
пользованием многополюсного электрода, помимо 
антигипертензивного эффекта, положительно вли-
яет на метаболизм глюкозы (уменьшается уровень 
глюкозы натощак, гликированного гемоглобина 
и степень ИР) у пациентов с неконтролируемой АГ 
и  СД 2 типа. Впервые в  рандомизированном ис-
следовании продемонстрировано изменение пара-
метров липидного обмена (повышение уровня ХС 
ЛВП и  снижение уровня ТГ), наблюдаемое после 
вмешательства. Характер данного исследования не 
позволяет объяснить причины плейотропных эф-
фектов РДН исключительно ее симпатолитическим 
действием; существуют предположения, что само 
снижение АД или любое изменение антигипертен-
зивной терапии, не отраженное в  протоколе ис-
следования, может влиять на метаболизм глюкозы 
и чувствительность к инсулину.

Вместе с тем, полученные данные значительно 
дополняют концепцию о  том, что активация СНС 
лежит в  основе возникновения связанных меж-
ду собой АГ и  СД, и  вселяют надежду на то, с  по
мощью РДН возможно, одновременно воздействуя 
на оба фактора, значительно снизить сердечно-со-
судистый риск.
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Предикторы тромбоза левого предсердия и его ушка 
перед катерной аблацией или кардиоверсией у больных 
с неклапанной фибрилляцией или трепетанием 
предсердий
Заиграев И. А., Явелов И. С., Драпкина О. М., Базаева Е. В.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Определить частоту тромбоза левого предсердия (ЛП) и/
или ушка ЛП (уЛП) у пациентов с неклапанной фибрилляцией пред-
сердий (ФП) (нФП) или трепетанием предсердий (ТП) по данным 
чреспищеводной эхокардиографии (ЧПЭхоКГ) перед плановой ка-
тетерной аблацией (КА) или кардиоверсией (КВ) и охарактеризовать 
предикторы тромбоза ЛП/уЛП среди показателей, легко доступных 
в повседневной практике врачей-кардиологов и врачей-терапевтов.
Материал и  методы. В  ретроспективном одноцентровом иссле-
довании, выполненном методом "случай-контроль", проанали-
зированы истории болезни 1994 больных с  нФП или ТП за пери-
од 2014-2019гг, которым была выполнена ЧПЭхоКГ перед КА или 
плановой КВ. Тромб в ЛП/уЛП был выявлен у 33 (1,6%) из них. Для 
группы сравнения случайным образом отобраны 167 пациентов 
без тромбоза ЛП/уЛП. В качестве потенциальных предикторов на-
личия тромба в ЛП/уЛП анализировались демографические, анам-
нестические и  клинические показатели, данные трансторакаль-
ной эхокардиографии и  результаты лабораторного обследования.
Результаты. Пациенты с  тромбом ЛП/уЛП были старше, средний 
возраст 64,8±1,6 vs 59,4±10,8 (p=0,01), чаще имели персистирую-
щую или длительную персистирующую формы аритмии, артери-
альную гипертонию, хроническую сердечную недостаточность, 
увеличенный размер ЛП, более низкую фракцию выброса левого 
желудочка (ФВ ЛЖ) и  расчетную скорость клубочковой фильтра-
ции, а  также более выраженные симптомы по модифицирован-
ной шкале EHRA (European Heart Rhythm Association) и  более вы-
сокую сумму баллов по шкале оценки риска тромбоэмболических 
осложнений у  больных с  ФП  — CHA2DS2-VASc (Congestive Heart 
failure, Hypertension, Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke (2 ball), 
Vascular disease, Age, Sex category) (медиана 4,0 vs 2,0; р=0,0001). 
Пероральные антикоагулянты принимали 88% больных, статисти-
чески значимых различий по наличию и  составу антикоагулянтной 
терапии между группами не было. Независимыми предикторами 
тромбоза в ЛП/уЛП оказались функциональный класс (ФК) по мо-
дифицированной шкале EHRA (отношение шансов (ОШ) 5,4; 95% 
доверительный интервал (ДИ): 1,98-14,96; p=0,001) и  ФВ ЛЖ (ОШ 
0,87; 95% ДИ: 0,80-0,95; p=0,002). Для 3-4 ФК по модифицирован-

ной шкале EHRA ОШ составило 5,1; 95% ДИ: 2,3-11,4 (р<0,0001), для 
ФВ ЛЖ <48% — 7,4; 95% ДИ: 1,2-46,7 (p=0,03). Для 3-4 ФК по моди-
фицированной шкале EHRA чувствительность в отношении тромба 
в ЛП/уЛП составляла 93,7%, специфичность 71,9%, предсказатель-
ная ценность положительного результата 50,0%, предсказательная 
ценность отрицательного результатов 87,6%; для ФВ ЛЖ <48%  — 
66,7, 32,3, 31,9 и 91,6%, соответственно.
Заключение. В изученной группе больных с нФН или ТП, без вы-
раженной структурной патологии сердца и  тяжелых сопутствую-
щих заболеваний, большинство из которых получали пероральные 
антикоагулянты, тромбоз в  ЛП/уЛП при ЧПЭхоКГ перед плановой 
КА или КВ выявлен в  1,6% случаев. Среди показателей, легко до-
ступных в  повседневной врачебной практике, независимыми пре-
дикторами тромбоза ЛП/уЛП оказались выраженность симптомов 
аритмии, оцененная по модифицированной шкале EHRA, и  более 
низкая ФВ ЛЖ. 
Ключевые слова: фибрилляция предсердий, неклапанная фи-
брилляция предсердий, тромбоз левого предсердия, тромбоз 
ушка левого предсердия, предикторы, катетерная аблация, кар-
диоверсия.
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Predictors of thrombosis of left atrium and its appendage before catheter ablation or cardioversion in patients 
with non-valvular atrial fibrillation or atrial flutter
Zaigraev I. A., Yavelov I. S., Drapkina O. M., Bazaeva E. V.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To determine the incidence of left atrial (LA) and/or LA appendage 
(LAA) thrombosis in patients with non-valvular atrial fibrillation (AF) (NAF) 
or atrial flutter (AFL) on transesophageal echocardiography (TEE) before 
elective catheter ablation (CA) or cardioversion (CV) and characterize the 
predictors of LA/LAA thrombosis among the indicators available in the 
routine practice of cardiologists and general practitioners.
Material and methods. In this retrospective, single-center, case-
control study, the medical records of 1994 patients with NAF or AFL for 
the period 2014-2019, who underwent TEE before CA or elective CV, 
were analyzed. A thrombus in the LA/LAA was detected in 33 (1,6%) of 
them. For the comparison group, 167 patients were randomly selected 
without LA/LAA thrombosis. Demographic, anamnestic and clinical 
parameters, transthoracic echocardiography data, and laboratory 
results were analyzed as potential predictors of LA/LAA thrombosis.
Results. Patients with LA/LAA thrombosis were older (mean age, 
64,8±1,6 vs 59,4±10,8 (p=0,01), more often had persistent or long-
standing persistent AF, hypertension, heart failure, enlarged LA, lower 
left ventricular ejection fraction (LVEF) and estimated glomerular 
filtration rate, as well as more severe symptoms according to the 
modified European Heart Rhythm Association (EHRA) score and a 
higher CHA2DS2-VASc score (median, 4,0 vs 2,0; p=0,0001). Oral 
anticoagulants were taken by 88% of patients; there were no significant 
differences in the presence and composition of anticoagulant therapy 
between the groups. Functional class (FC) according to the modified 
EHRA score (odds ratio (OR), 5,4; 95% confidence interval (CI): 1,98-
14,96; p=0,001) and LVEF were independent predictors of LA/LAA 
thrombosis (OR, 0,87; 95% CI: 0,80-0,95; p=0,002). For EHRA class 3-4, 
the OR was 5,1; 95% CI: 2,3-11,4 (p<0,0001), for LVEF <48% — 7,4; 95% 
CI: 1,2-46,7 (p=0,03). For EHRA class 3-4, the sensitivity for LA/LAA 
thrombosis was 93,7%, specificity — 71,9%, positive predictive value — 

50,0%, negative predictive value — 87,6%; for LVEF <48% — 66,7, 32,3, 
31,9 and 91,6%, respectively.
Conclusion. In the studied group of patients with NAF or AFL, without 
severe structural heart disease and severe concomitant diseases, 
most of whom received oral anticoagulants, LA/LAA thrombosis at 
TEE before elective CA or CV was detected in 1,6% of cases. Among 
the indicators available in routine medical practice, the severity of 
arrhythmia symptoms, assessed by the modified EHRA score, and lower 
LVEF were independent predictors of LA/LAA thrombosis.
Keywords: atrial fibrillation, nonvalvular atrial fibrillation, left atrial 
thrombosis, left atrial appendage thrombosis, predictors, catheter 
ablation, cardioversion.
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Введение
Последнее десятилетие характеризуется зна-

чительными успехами в  первичной профилактике 
кардиоэмболического инсульта (КЭИ) у  больных 
с  так называемой "неклапанной" фибрилляцией 
предсердий (ФП) (нФП). Пероральные антикоа-
гулянты позволяют уменьшить риск инсульта при 
нФП на 65-80% [1, 2]. Тем не менее частота КЭИ 
и  периферических тромбоэмболий на фоне ис-
пользования антикоагулянтов остается достаточно 
высокой и  по данным рандомизированных кли-
нических исследований составляет 1,11-2,4% в  год 
[3]. Это может указывать на роль сохраняющегося 
тромбообразования в левых отделах сердца на фоне 
приема антикоагулянтов у  части больных [4]. Ос-
новным источником эмбологенных тромбов при 
нФП (>90% случаев) является левое предсердии 
(ЛП) и/или его ушко (уЛП) [5]. В  среднем, часто-

та тромбоза ЛП/уЛП у  больных с  ФП составляет 
~3%, несмотря на использование антикоагулян-
тов [6]. Больные с  тромбом в  ЛП/уЛП имеют вы-
сокий риск кардиоэмболических осложнений. По 
данным Bernhardt P, et al. в  ~44% случаев тромбо-
тические образования в ЛП не исчезали через 1 год 
антитромботического лечения, а  через 3 года со-
хранялись у 28% больных. При этом по результатам 
магнитно-резонансной томографии церебральные 
тромбоэмболии выявлялись в 16 и 40% случаев че-
рез 1 и  3 года наблюдения, соответственно [7, 8]. 

Чувствительность и  специфичность совре-
менных методов выявления тромбоза ЛП/уЛП  — 
чреспищеводная эхокардиография (ЧПЭхоКГ), 
магнитно-резонансная томография сердца, ком-
пьютерная томография сердца с  контрастировани-
ем  — достаточно высока и  составляет, в  среднем, 
93-100% [9]. Однако у данных методов имеются не-

ДИ — доверительный интервал, КА — катетерная аблация, КВ — кардиоверсия, КЭИ — кардиоэмболический инсульт, ЛЖ — левый желудочек, ЛП/уЛП — левое предсердие и/или его ушко, нФП — некла-
панная фибрилляция предсердий, ОШ — отношение шансов, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, ТП — трепетание предсердий, ФВ ЛЖ — фракция выброса ФК — функциональный класс, 
ФП  — фибрилляция предсердий, ХСН  — хроническая сердечная недостаточность, ЧПЭхоКГ  — чреспищеводная эхокардиография, ЭКГ  — электрокардиограмма/электрокардиография, CHA2DS2-VASc  — 
Congestive Heart failure, Hypertension, Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke (2 ball), Vascular disease, Age, Sex category (шкала для оценки риска тромбоэмболических осложнений у  больных с  ФП), EHRA  — 
European Heart Rhythm Association, NYHA — New-York Heart Association (Нью-Йоркская ассоциация сердца).
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достатки, среди которых: оператор-зависимость, 
малоинвазивность, низкая доступность в  ночное 
время и  выходные дни, редкая возможность про-
ведения в амбулаторном звене, необходимость в се-
дации, дороговизна [9-11]. Очевидно, что выпол-
нить эти диагностические обследования у  каждого 
больного с  нФП не представляется возможным. 
Поэтому целесообразен поиск достаточно простых 
и  широкодоступных способов выявления больных 
с высоким риском тромбоза ЛП/уЛП, нуждающих-
ся в дообследовании и, при необходимости, в кор-
рекции антикоагулянтной терапии. 

В настоящем исследовании оценены возмож-
ности прогнозирования тромбоза ЛП/уЛП у  боль-
ных с  нФП, госпитализированных для катетерной 
аблации (КА) или кардиоверсии (КВ), с  учетом 
клинических, инструментальных и  лабораторных 
данных, доступных в повседневной работе врачей-
кардиологов и врачей-терапевтов.

Материал и методы
В одноцентровом ретроспективном исследовании 

были проанализированы истории болезни 1994 пациен-
тов с нФП или трепетанием предсердий (ТП), поступив-
ших в "…" с апреля 2014 по декабрь 2019гг для проведения 
КА или плановой КВ. Во всех случаях ФП или ТП бы-
ли документированы с  помощью электрокардиографии 
(ЭКГ) (отсутствие видимых повторяющихся волн Р и не-
регулярные R-R интервалы, если нет нарушения атрио
вентрикулярной проводимости на стандартной 12-ка-

нальной ЭКГ или фрагменте записи одного отведения 
ЭКГ ≥30 сек) или при холтеровском мониторировании 
ЭКГ в  ближайший 1 мес. до обращения в  центр. Всем 
больным перед манипуляцией проводилась ЧПЭхоКГ 
для исключения тромба в ЛП/уЛП. 

В исследование не включали больных с  механиче-
скими протезами клапанов сердца, умеренным или тя-
желым митральным стенозом, выраженными электро-
литными нарушениями, декомпенсацией сердечной 
недостаточности, выраженной хронической сердечной 
недостаточностью (ХСН), заболеваниями щитовидной 
железы, острыми воспалительными заболеваниями, он-
кологическими заболеваниями, терминальной стадией 
хронической болезни почек. 

Контрольная группа формировалась с  использова-
нием генератора случайных чисел из оставшихся боль-
ных без тромба в ЛП/уЛП по данным ЧПЭхоКГ. 

Работа была одобрена независимым этическим ко-
митетом ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России. 

Статистический анализ 
При статистической обработке данных использова-

ли пакет программы SPSS 22 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, 
USA). Для сравнения дискретных переменных исполь-
зовали критерий χ2 Пирсона с  коррекцией на непре-
рывность, при малом количестве наблюдений — точный 
тест Фишера. Для определения нормальности распреде-
ления количественных переменных использовали тесты 
Шапиро-Уилкса и  Колмогорова-Смирнова. Значения 
непрерывных переменных с  нормальным распределе-
нием представлялись как М±SD, при их сравнении ис-
пользовали t-тест Стьюдента для двух несвязанных вы-
борок. Если распределение непрерывных переменных 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Тромбоз левого предсердия и/или его ушка (ЛП/
уЛП) — основной источник эмболии у больных 
с фибрилляцией предсердий (ФП).

• � Тромбоз ЛП/уЛП не может быть выявлен при 
обычном обследовании у  больных с  неклапан-
ной ФП.

• � Оптимальные подходы к прогнозированию тром-
боза ЛП/уЛП до проведения инструментальных 
методов обследования в настоящее время не опре-
делены.

Что добавляют предметы исследования?
• � В исследовании показана частота тромбоза ЛП/

уЛП среди больных с  неклапанной ФП перед 
катетерной аблацией/кардиоверсией. Прием 
антикоагулянтов не являлся решающим фак-
тором прогнозирования ЛП/уЛП. Определены 
независимые предикторы тромбоза ЛП/уЛП 
среди показателей, легко доступных в практике 
любого врача (фракция выброса левого желу-
дочка, функциональный класс по модифициро-
ванной шкале EHRA), не требующие специаль-
ной подготовки для их интерпретации. 

Key messages
What is known already about the subject?

• � Thrombosis of the left atrium and/or its appendage 
(LA/LAA) is the main source of embolism in pa
tients with atrial fibrillation (AF).

• � LA/LAA thrombosis cannot be detected on routine 
examination in patients with non-valvular AF.

• � Optimal approaches to predicting LA/LAA throm
bosis prior to echocardiography have not yet been 
determined.

What might this study add?
• � The study showed the incidence of LA/LAA throm

bosis among patients with non-valvular AF before 
catheter ablation/cardioversion. The intake of anti
coagulants was not a decisive factor in predicting 
LA/LAA thrombosis. Independent predictors of 
LA/LAA thrombosis were determined among the 
available indicators (left ventricular ejection frac
tion, modified EHRA functional class), which do 
not require special training for their interpretation.
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связанные с изучаемым исходом по данным предшеству-
ющих исследований, данные о  которых были известны 
как минимум для 80% наблюдений в обеих группах. Мно-
гофакторный регрессионный анализ выполняли пошаго-
вым методом. 

Для выявления отрезных точек непрерывных пере-
менных использовали анализ характеристической кри-
вой с  последующим расчетом чувствительности, специ
фичности, предсказательной ценности положительного 
и отрицательного результатов для прогностически небла-
гоприятных значений показателей.

не соответствовало нормальному, их значения представ-
ляли в  виде медиан (Me) и  интерквартильного размаха 
(Q25-Q75), а  для сравнения применяли непараметриче-
ский ранговый критерий Манна-Уитни. 

Для поиска предикторов тромбоза ЛП/уЛП ис-
пользовали метод бинарной логистической регрессии. 
Рассчитывали отношение шансов (ОШ), 95% границы 
доверительного интервала (ДИ) и  значение критерия 
статистической значимости. В  многофакторный анализ 
включали переменные со значением критерия статисти-
ческой значимости при однофакторном анализе <0,1 или 

Таблица 1
Характеристика больных, включенных в исследование,  

и сопоставление групп с наличием и отсутствием тромба в ЛП/уЛП перед КА или плановой КВ 
Общая группа 
(n=200)

Тромб в ЛП/уЛП  
(n=33)

Нет тромба в ЛП/уЛП  
(n=167)

p

Демографические показатели
Мужчины 110 (55,0%) 14 (42,0%) 96 (57,0%) 0,224
Возраст, лет 60,3±10,9 64,8±10,6 59,4±10,8 0,01
Масса тела, кг 84,0 (75,0-94,0) 85,0 (77,0-94,0) 83,0 (74,0-94,8) 0,668
Рост, м 1,7±0,1 1,7±0,1 1,7±0,1 0,079
ИМТ, кг/м2 28,7 (26,6-28,7) 29,8 (26,3-33,9) 28,5 (25,3-31,1) 0,076
Окружность талии, см 92,0 (85,0-104,0) 105,0 (92,0-110,0) 90,0 (84,0-102,0) 0,012
Площадь поверхности тела, см2 1,9 (1,8-2,2) 1,96 (1,9-2,2) 1,98 (1,8-2,2) 0,920
Планируемая КА 172 (84,0%) 27 (82,0%) 145 (87,0%) 0,440
Планируемая КВ 28 (16,0%) 6 (18,0%) 22 (13,0%) 0,303

Особенности аритмии
Длительность ФП/ТП, лет 4,0 (2,0-8,0) 4,0 (2,0-10,0) 4,5 (2,0-7,0) 0,74 
ФП 175 (87,5%) 30 (91,0%) 145 (87,0%) 0,719
ТП 25 (12,5%) 3 (9,0%) 13 (13,0%) 0,32
Пароксизмальная ФП/ТП 132 (66,0%) 10 (30,3%) 122 (73,1%) <0,0001
Персистирующая ФП/ТП 58 (29,0%) 17 (51,5%) 41 (24,5%) 0,029
Длительно персистирующая ФП/ТП 10 (5,0%) 6 (18,2%) 4 (2,3%) <0,0001
ФП/ТП при поступлении 107 (53,5%) 26 (79,0%) 81 (48,0%) 0,018
Число пароксизмов за последние 6 мес. 2,0 (1,0-6,0) 1,0 (1,0-3,0) 3,0 (2,0-6,0) 0,021 

ФК по модифицированной шкале EHRA
1 13 (6,5%) 1 (3,0%) 12 (7,0%) 0,618
2a 49 (24,5%) 0 (0%) 49 (29,7%) <0,0001
2b 69 (34,5%) 10 (30,4%) 59 (35,3%) 0,579
3 66 (33,0%) 21 (63,6%) 45 (27,0%) 0,0001
4 3 (1,5%) 1 (3,0%) 2 (1,0%) 0,994
3 и 4 69 (34,5%) 22 (66,6%) 47 (28,1%) <0,0001

Данные анамнеза
Артериальная гипертония 166 (83,0%) 32 (97,0%) 134 (80,2%) 0,019
ХСН 68 (34,0%) 26 (78,7%) 42 (25,1%) <0,0001
NYHA I ФК 10 (5,0%) 1 (4,0%) 9 (21,0%) 0,89
NYHA II ФК 45 (22,5%) 15 (57,6%) 30 (71,0%) 0,001
NYHA III ФК 13 (6,5%) 10 (38,4%) 3 (8,0%) 0,0001
Инфаркт миокарда 15 (7,5%) 5 (15,0%) 10 (6,0%) 0,143
Стенокардия 17 (8,5%) 5 (15,0%) 12 (7,0%) 0,247
Выполненная коронарная ангиография 50 (25,0%) 10 (30,3%) 40 (24,0%) 0,441
Среди них стеноз коронарных артерий >50% 12 (6,0%) 5 (50,0%) 7 (17,5%) 0,082
ЧКВ 9 (4,5%) 3 (9,0%) 6 (4,0%) 0,283
Катетерная аблация ФП 33 (16,5%) 3 (6,0%) 30 (18,0%) 0,282
Сахарный диабет 26 (13,0%) 7 (21,2%) 19 (11,4%) 0,137
Инсульт 22 (11,0%) 7 (21,2%) 15 (9,0%) 0,047
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Общая группа 
(n=200)

Тромб в ЛП/уЛП  
(n=33)

Нет тромба в ЛП/уЛП  
(n=167)

p

Данные трансторакальной эхокардиографии
Размер ЛП в парастернальной позиции, см 4,2±0,59 4,8±0,6 4,1 ±0,5 0,0001 
Горизонтальный размер ЛП, см 4,50 (4,10-4,80) 4,9 (4,6-5,3) 4,3 (4,0-4,7) 0,0001 
Вертикальный размер ЛП, см 6,0 (5,50-6,50) 6,8 (6,3-7,1) 5,7 (5,3-6,2) 0,0001
Объем ЛП, мл 61,3 (46,9-76,8) 83,4 (67,1-101,9) 55,9 (42,8-68,9) <0,0001 
Индекс объема ЛП, мл/м2 30,5 (23,3-36,9) 38,6 (33,5-51,4) 26,7 (21,3-33,9) <0,0001
КCР ЛЖ, см 3,4±0,6 3,7±0,7 3,4±0,6 0,009
КДР ЛЖ, см 5,0 (4,8-5,3) 5,0 (4,7-5,5) 5,0 (4,8-5,3) 0,648 
ФВ ЛЖ% 61,0 (58,0-65,0) 56,0 (48,0-62,0) 62,0 (59,0-66,0) <0,0001
ФВ ЛЖ <40% 6 (3,0%) 4 (13,0%) 2 (1,3%) 0,005
ФВ ЛЖ <50% 21 (10,5%) 10 (32,0%) 11 (7,0%) 0,0001
ММЛЖ, г 209,2±52,7 216±50,0 207,8±53,0 0,42
ИММЛЖ, г/м2 104,3±24,9 110,8±28,8 103,1±23,8 0,197 
Нарушения локальной сократимости ЛЖ 25 (12,5%) 10 (32,2%) 15 (9,4%) 0,002
Митральная регургитация 1 ст. 32 (16,0%) 8 (36,0%) 24 (32,0%) 0,158
Митральная регургитация 2 ст. 57 (28,5%) 9 (41,0%) 48 (63,0%) 0,86
Митральная регургитация 3 ст. 9 (4,5%) 5 (23,0%) 4 (5,0%) 0,006
Трикуспидальная регургитация, 1 ст. 45 (22,5%) 9 (39,0%) 36 (56,0%) 0,472
Трикуспидальная регургитация, 2 ст. 35 (17,5%) 9 (39,0%) 26 (40,0%) 0,106
Трикуспидальная регургитация, 3 ст. 7 (2,5%) 5 (22,0%) 2 (4,0%) 0,041

Лабораторные показатели
Креатинин, мкмоль/л 85,0 (74,0-99,0) 92,5 (81,3-110,0) 84,0 (73,0-96,0) 0,006 
рСКФ по формуле СKD-EPI, мл/мин/1,73 м2 75,7±18,2 64,5±21,1 78,0±16,7 <0,0001 
НЛС 2,6 (1,8-3,6) 2,92 (1,8-3,6) 3,2 (1,9-3,7) 0,462 
RDW 13,5 (13,0-14,3) 13,8 (13,1-15,2) 13,7 (13,0-14,2) 0,116 
MCV, мкм 87,7 (84,8-91,4) 88,7 (87,0-90,9) 87,6 (84,8-91,6) 0,451

Группа крови
О 57 (32,0%) 5 (25,0%) 52 (33,0%) 0,063
АО 75 (42,0%) 9 (45,0%) 66 (42,0%) 0,184
ВО 28 (16,0%) 3 (15,0%) 25 (16,0%) 0,539
АВ 18 (10,0%) 3 (15,0%) 15 (9,0%) 0,99

Холестерин и мочевая кислота
Общий ХС, ммоль/л 4,7 (3,9-5,9) 4,1 (3,8-4,7) 4,9 (4,0-6,1) 0,017 
ХС ЛНП, ммоль/л 2,8 (2,1-3,4) 2,5 (2,1-2,9) 3,0 (2,1-3,5) 0,09
ХС ЛВП, ммоль/л 1,2 (1,0-1,5) 1,1 (0,9-1,3) 1,3 (1,1-1,5) 0,001 
Мочевая кислота, мг/дл 6,6±1,8 7,4±1,6 6,2±1,7 0,004 

Прием антикоагулянтов до ЧПЭхоКГ
Прием антикоагулянтов 176 (88,0%) 26 (79,0%) 150 (90,0%) 0,136
Варфарин 32 (16,0%) 7 (27,0%) 25 (17,0%) 0,37
Апиксабан 36 (18,0%) 3 (12,0%) 33 (22,0%) 0,15
Ривароксабан 93 (46,5%) 15 (58,0%) 78 (52,0%) 0,89
Дабигатран 14 (7,0%) 1 (3,0%) 13 (8,4%) 0,54
НМГ 1 (0,5%) 0 (0%) 1 (0,6%) 0,66

Лекарственная терапия
Антикоагулянты 176 (88,0%) 26 (79,0%) 150 (90,0%) 0,136
β-адреноблокаторы 101 (50,5%) 25 (76,0%) 76 (46,0%) 0,001
Статины 64 (32,0%) 16 (48,0%) 48 (29,0%) 0,026
Диуретики 61 (30,5%) 20 (61,0%) 41 (25,0%) <0,0001

Сумма баллов по шкале CHA2DS2-VASc
Сумма баллов 2,0 (1,0-4,0) 4,0 (2,5-5,5) 2,0 (1,0-3,0) 0,0001
0-1 балла у мужчин или 1-2 балла у женщин 111 (55,5%) 8 (24,2%) 103 (61,7%) <0,0001

Примечание: данные представлены в виде Me (Q25-Q75), M±SD или n (%). ИМТ — индекс массы тела, ЧКВ — чрескожное коронарное 
вмешательство, КСР — конечный систолический размер, КДР — конечный диастолический размер, ЛВП — липопротеины высокой плот-
ности, ЛНП — липопротеины низкой плотности, ММЛЖ — масса миокарда ЛЖ, ИММЛЖ — индекс массы миокарды ЛЖ, НЛС — ней-
трофильно-лимфоцитарное соотношение, ХС — холестерин, RDW — ширина распределения эритроцитов, MCV — средний объем эритро-
цитов, О — первая группа крови, АО — вторая группа крови, ВО — третья группа крови, АВ — четвертая группа крови, рСКФ — расчетная 
скорость клубочковой фильтрации, НМГ — низкомолекулярный гепарин, ЛЖ — левый желудочек, ЛП/уЛП — левое предсердие и/или его 
ушко, КА — катетерная аблация, КВ — кардиоверсия, ТП — трепетание предсердий, ФВ ЛЖ — фракция выброса ЛЖ, ФК — функциональ-
ный класс, ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЧПЭхоКГ — чреспищеводная эхокардиогра-
фия, EHRA — European Heart Rhythm Association, NYHA — New-York Heart Association (Нью-Йоркская ассоциация сердца).

Таблица 1. Продолжение
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Статистически значимыми считали различия при 
значениях двустороннего р<0,05.

Результаты
Тромб в  ЛП/уЛП был выявлен у  33 (1,6%) из 

1994 проанализированных больных. В  контроль-
ную группу больных без тромба в ЛП/уЛП по дан-
ным ЧПЭхоКГ отобраны 167 больных. 

Характеристика больных, включенных в иссле-
дование, а также сравнение групп с наличием и от-
сутствием тромба в ЛП/уЛП представлены в табли-
це 1. 

Средний возраст больных составил 60,3±10,9 
лет, 55% были мужчинами. Медиана длительности 
ФП/ТП составила 4 года, пароксизмальная форма 
отмечена в 66% случаев. В целом аритмия была ма-
лосимптомной, 3-4 функциональные классы (ФК) 
по модифицированной шкале EHRA (European 
Heart Rhythm Association) отмечались у 34,5% боль-
ных. Изученная группа характеризовалась частым 
наличием артериальной гипертензии (83%) и  ука-
заний на ХСН в анамнезе (34%, в основном II ФК 
по NYHA  — New-York Heart Association), в  то вре-

мя как другие значимые сопутствующие заболева-
ния отмечались существенно реже. Медиана общей 
фракции выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ) со-
ставляла 61%, доля больных с ФВ ЛЖ <40% — все-
го 3% (6 человек). Преобладали пациенты с  ФП 
(87,5%) и пациенты, госпитализированные для КА 
(84,0%). 

Больные с  тромбом ЛП/уЛП были старше  — 
64,8±10,6 vs 59,4±10,8 лет. У  них чаще имели мес
то персистирующая и  длительно персистирующая 
формы аритмии, наличие гипертонической бо-
лезни, ХСН, перенесенного в  анамнезе инсульта, 
нарушения локальной сократимости ЛЖ, а  так-
же симптоматическая аритмия согласно модифи-
цированной шкале EHRA. По данным трансто-
ракальной эхокардиографии больные с  тромбом 
в  ЛП/уЛП имели больший переднезадний размер 
ЛП и  конечно-систолический размер ЛЖ, а  так-
же более низкую ФВ ЛЖ. У  больных с  тромбозом 
ЛП/уЛП была ниже расчетная скорость клубоч-
ковой фильтрации (рСКФ), уровни общего хо-
лестерина, холестерина липопротеинов высокой 
плотности, и  более высокие  — мочевой кислоты. 

Таблица 2 
Предикторы тромбоза ЛП/уЛП перед плановой КА или плановой КВ у больных с нФП/ТП

Показатель Однофакторный анализ Многофакторный анализ
ОШ (95% ДИ) р ОШ (95% ДИ) р

Возраст, лет 1,05 (1,01-1,09) 0,011
Пароксизмальная ФП 0,16 (0,07-0,36) <0,0001
Персистирующая ФП 3,27 (1,514-7,04) 0,003
Постоянная ФП 9,06 (2,39-34,21) 0,001
ФП при поступлении 4,55 (1,78-11,64) 0,002
ФК ФП по модифицированной шкале EHRA 3,05 (1,77-5,25) <0,0001 5,4 (1,98-14,96) 0,001
Артериальная гипертензия 7,88 (1,04-59,79) 0,046
ХСН 10,97 (4,44-27,11) <0,0001
Инсульт в анамнезе 2,73 (1,02-7,33) 0,047
Размер ЛП, парастернальная позиция, см 8,36 (3,38-20,68) <0,0001
КСР ЛЖ, см 2,36 (1,31-4,27) 0,004
ФВ ЛЖ, % 0,92 (0,88-0,96) <0,0001 0,87 (0,80-0,95) 0,002
Нарушение локальной сократимости ЛЖ 4,60 (1,83-11,57) 0,001
Креатинин, мкмоль/л 1,03 (1,01-1,05) 0,004
рСКФ, мл/мин/1,73 м2 0,96 (0,93-0,98) <0,0001
Общий ХС, ммоль/л 0,69 (0,49-0,99) 0,042
ХС ЛВП, ммоль/л 0,07 (0,01-0,44) 0,004
Прием β-адреноблокатора 3,74 (1,59-8,78) 0,002
Прием диуретика 4,65 (2,13-10,18) <0,0001
Прием статина 2,33 (1,09-4,99) 0,029
Сумма баллов по шкале CHA2DS2-VASc 1,65 (1,33-2,05) <0,0001
1 балл у мужчин или 2 балла по шкале CHA2DS2-VASc  
у женщин (по сравнению с большей суммой баллов)

0,21 (0,09-0,49) <0,0001

Примечание: ДИ  — доверительный интервал, КСР  — конечный систолический размер ЛЖ, ЛВП  — липопротеины высокой плотности, 
ЛЖ — левый желудочек, ЛП — левое предсердие, ОШ — отношение шансов, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, ФК — 
функциональный класс, ФП — фибрилляция предсердий, ХС — холестерин, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, CHA2DS2-
VASc — Congestive Heart failure, Hypertension, Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke (2 ball), Vascular disease, Age, Sex category (шкала для оцен-
ки риска тромбоэмболических осложнений у больных с ФП), EHRA — European Heart Rhythm Association.



155

Эндоваскулярные вмешательства

В группе больных с тромбом ЛП/уЛП чаще исполь-
зовались β-адреноблокаторы, статины и  диурети-
ки. При этом по частоте приема антикоагулянтов 
статистически значимых различий между груп-
пами не было  — 79% в  группе больных с  тромбом 
в  ЛП/уЛП и  90% среди больных без тромба у  ЛП/
уЛП (р=0,136). Сумма баллов по шкале оценки 
риска тромбоэмболических осложнений у  боль-
ных с  ФП CHA2DS2-VASc (Congestive Heart failure, 
Hypertension, Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke 
(2 ball), Vascular disease, Age, Sex category) была вы-
ше у  больных с  тромбом ЛП/уЛП (медианы 4,0 
и  2,0, соответственно; р=0,0001). По долям боль-
ных с ФП и ТП, а также госпитализированных для 
плановой КА или КВ статистически значимых раз-
личий между группами не было.

Независимыми предикторами тромбоза ЛП/
уЛП оказались только ФК по модифицированной 
шкале EHRA (ОШ 5,4; 95% ДИ: 1,98-14,96; p=0,001) 
и  ФВ ЛЖ (ОШ 0,87; 95% ДИ: 0,80-0,95; p=0,002) 
(таблица 2). Площадь под характеристической кри-
вой для суммы баллов по шкале EHRA составила 
0,74 (95% ДИ: 0,65-0,82; p<0,0001), для ФВ ЛЖ 0,74 
(95% ДИ: 0,65-0,83; p<0,0001) (рисунок 1). 

ОШ для наличия тромба в  ЛП/уЛП при на-
личии 3 или 4 ФК по модифицированной шкале 
EHRA составило 5,1 (95% ДИ: 2,3-11,4, р<0,0001), 
чувствительность, специфичность, предсказа-
тельная ценность положительного и  отрица-
тельного результатов  — 66,7, 71,9, 32, 92%, соот-
ветственно. Для ФВ ЛЖ <48% ОШ для наличия 
тромба в  ЛП/уЛП составило 7,4 (95% ДИ: 1,2-
46,7; p=0,03), чувствительность, специфичность, 
предсказательная ценность положительного и от-
рицательного результатов  — 52,3, 84,7, 50, 80%, 
соответственно.

Обсуждение
Частота выявления тромбоза ЛП/уЛП в насто-

ящем исследовании оказалась низкой (1,6%). Такой 
результат представляется ожидаемым, посколь-
ку основную долю участников составили больные 
с нФП или ТП, госпитализированные для КА, ко-
торые, как правило, не имеют выраженной струк-
турной патологии сердца и тяжелых сопутствующих 
заболеваний. На это указывает и общая характери-
стика изученных больных, и небольшая сумма бал-
лов по шкале CHA2DS2-VASc. Определенную роль 

ФВ ЛЖ
ФК по модифицированной

шкале EHRA 

Чувствительность 52,3%

Специфичность 84,7%

Чувствительность 66,7%

Специфичность 71,9%

Показатель Площадь под кривой 95% ДИ р

ФК по шкале EHRA 0,74 0,65-0,82 <0,0001

ФВ ЛЖ 0,74 0,65-0,83 <0,0001

Ч
ув

ст
ви

те
ль

но
ст

ь

Ч
ув

ст
ви

те
ль

но
ст

ь

1 — Специфичность1 — Специфичность
0,0 0,2

0,2

0,4

0,4

0,6

0,6

0,8

0,8

1,0

1,0

0,0
0,0 0,2

0,2

0,4

0,4

0,6

0,6

0,8

0,8

1,0

1,0

0,0

ФВ ЛЖ <48%

EHRA 3 и 4

Рис. 1    �Площадь под характеристической кривой и отрезные точки для независимых предикторов тромбоза ЛП/уЛП перед КА или плановой 
КВ у больных с нФП или ТП.

Примечание: ДИ — доверительный интервал, ФВ ЛЖ — фракция выброса ЛЖ, EHRA — European Heart Rhythm Association.
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могло сыграть и  частое использование перораль-
ных антикоагулянтов (у 88% больных).

Сумма баллов по шкале CHA2DS2-VASc, как 
и  другие известные ранее факторы риска, были 
ожидаемо связаны с  наличием тромба в  ЛП/уЛП. 
При этом статистически значимых различий по ча-
стоте ФП или ТП, госпитализации для плановой 
КА или КВ не было. Соответственно представляет-
ся, что включение в исследование больных не толь-
ко с ФП, но и с ТП и больных не только перед КА, 
но и перед плановой КВ, не оказало заметного вли-
яния на полученный результат. Парадоксальным 
кажется отсутствие существенных различий между 
группами с  наличием и  отсутствием тромбоза ЛП/
уЛП по долям больных, принимающих антикоагу-
лянты. При этом статистически значимых различий 
по сумме баллов по шкале CHA2DS2-VASc между 
получавшими и  не получавшими антикоагулянты 
не было: Me (Q25-Q75) 2,0 (1,0-4,0) в подгруппе по-
лучавших антикоагулянты и 2,5 (1,0-4,0) у не полу-
чавших; р=0,71). Однако из-за малого числа наблю-
дений все эти находки следует интерпретировать 
с осторожностью.

Независимыми предикторами тромбоза ЛП/
уЛП в изученной группе больных оказались толь-
ко более высокий ФК по модифицированной 
шкале EHRA и  более низкая ФВ ЛЖ (согласно 
найденной отрезной точке <48%). С учетом мало-
го числа больных с  ФВ ЛЖ <40% (6 из 21 с  ФВ 
ЛЖ <50%) очевидно, что речь идет преимуще-
ственно об умеренно сниженной ФВ ЛЖ. Хотя 
нФП часто сочетается с наличием ХСН и снижен-
ной ФВ ЛЖ; данные о  связи ФВ ЛЖ с  наличием 
тромба в ЛП/уЛП противоречивы. Так, у 1658 па-
циентов при ЧПЭхоКГ перед КА тромбоз в  ЛП/
уЛП, как и в настоящем исследовании, выявлял-
ся крайне редко (в  1% случаев) и  его независи-
мым предиктором была ФВ ЛЖ <30% (ОШ 8,32; 
р=0,011) [12]. C другой стороны, при ЧПЭхоКГ 
перед КВ у  524 пациентов с  персистирующей 
нФП, не получавших антикоагулянты, при более 
высокой частоте выявления тромба в уЛП (14,7%) 
ФВ ЛЖ <40% была предиктором наличия тромба 
в  уЛП при однофакторном регрессионном ана-
лизе, однако эта связь утрачивалась в многофак-
торной модели, и наиболее информативным ока-
зался уровень в  крови мозгового натрийуретиче-
ского пептида [13]. Наряду с  этим при ЧПЭхоКГ 
перед КА у 543 больных с нФП, получающих вар-
фарин, частота выявления тромба в  уЛП состав-
ляла 6,4% и  среди его независимых предикторов 
наряду с  увеличенным объемом ЛП и  повышен-
ным уровнем мозгового натрийуретического пеп-
тида была более высокая ФВ ЛЖ — до 56% (OШ 
4,88, 95% ДИ: 2,20-10,81; р<0,001). Очевидно, все 
эти несоответствия могут быть обусловлены как 
разнородностью изученных выборок, так разли-

чиями в  составе анализируемых потенциальных 
факторов риска [14].

Связь ФК ФП по модифицированной шкале 
EHRA с  тромбозом ЛП/уЛП при нФП была про-
демонстрирована впервые. Разделение 2-го ФК 
на 2а и 2б позволяет судить о влиянии/не влиянии 
симптомов ФП на качество жизни больных и  мо-
жет служить показанием к  проведению КА или 
КВ [15]. В  данном исследовании малосимптомные 
формы аритмии (классы 1 и 2а по модифицирован-
ной шкале EHRA) преобладали в  группе больных 
без тромба в ЛП/уЛП, а 3 класс доминировал среди 
больных с тромбом ЛП/уЛП. Различия между груп-
пами с  наличием и  отсутствием тромба в  ЛП/уЛП 
по числу больных с классом 2б по модифицирован-
ной шкале EHRA не были статистически значимы-
ми, а  число больных с  4 ФК было слишком мало 
для выявления каких-либо закономерностей. Поэ-
тому для последующего анализа больные с 3 и 4 ФК 
были объединены. В итоге, выраженные симптомы, 
связанные с  аритмией, имели 2/3 больных с  тром-
бом в ЛП/уЛП vs 28,1% больных без тромбоза ЛП/
уЛП (р<0,0001), что соответствует ОШ 5,1; 95% ДИ: 
2,3-11,4 (р<0,0001). 

Ограничения исследования. Настоящее иссле-
дование было ретроспективным, одноцентровым, 
необходимый для анализа материал извлекался из 
медицинской документации. 

В целом были изучены больные без тяжелых 
сопутствующих заболеваний, обследованные перед 
плановой госпитализацией. Медиана суммы баллов 
по шкале CHA2DS2-VASc у  включенных в  анализ 
составляла 2,0 и  55,5% из них имели низкий риск 
кардиоэмболических осложнений (0-1 балла по 
шкале CHA2DS2-VASc у мужчин и 1-2 балла у жен-
щин). Соответственно, полученный результат нель-
зя распространять на более тяжелые контингенты 
больных с ФП или ТП.

В настоящем исследовании изучались показа-
тели, доступные в  повседневной врачебной прак-
тике. Возможно, что при большем числе харак-
теристик, включающих, в  частности, показатели 
ЧПЭхоКГ и  различные биохимические маркеры, 
итоговый набор независимых предикторов и  точ-
ность прогнозирования оказались бы иными. Од-
нако не менее важно, чтобы предлагаемые подходы 
были не только наиболее информативны, но и лег-
ко реализуемы.

Число больных с тромбом в ЛП/уЛП оказалось 
небольшим (33 случая), контрольная группа из 167 
больных была сформирована с  помощью случай-
ного отбора из крупной выборки (1961 человек). 
Несмотря на малое число изученных больных с на-
личием тромба в  ЛП/уЛП, оказались сопряжены 
факторы, значение которых подтверждено в  мно-
гочисленных предшествующих исследованиях, 
в  т.ч. намного более крупных, что свидетельствует 
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КА или плановой КВ был выявлен в 1,6% случаев. 
Среди показателей, легко доступных в  повседнев-
ной врачебной практике, независимыми предикто-
рами тромбоза ЛП или уЛП оказались выражен-
ность симптомов аритмии, оцененная по модифи-
цированной шкале EHRA, и более низкая ФВ ЛЖ. 
По наличию и  составу антикоагулянтной терапии 
группы больных с  тромбом в  ЛП/уЛП и  без него 
статистически значимо не различались.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.

в пользу надежности полученных результатов и воз-
можности поиска на данном клиническом матери-
але новых предикторов тромбоза в  ЛП/уЛП [6, 12, 
16-18]. Тем не менее очевидно, что полученный ре-
зультат нуждается в подтверждении на существенно 
большем числе больных.

Заключение
В изученной группе больных с  нФП или ТП, 

без выраженной структурной патологии сердца 
и  тяжелых сопутствующих заболеваний, большин-
ство из которых получали пероральные антикоа-
гулянты, тромбоз в  ЛП/уЛП при ЧПЭхоКГ перед 
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Стратегия эндоваскулярного лечения пациента 
с сочетанным атеросклеротическим поражением 
коронарных и каротидных артерий
Шукуров Ф. Б., Руденко Б. А., Фещенко Д. А., Васильев Д. К., Талиуридзе М. Т.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Лечение пациентов с  сочетанным поражением коронарных и  ка-
ротидных артерий является сложной задачей, обусловленной по-
вышенным риском оперативного пособия у  данной когорты па-
циентов. Отсутствие своевременного лечения может привести 
к снижению качества жизни пациентов, а также к развитию леталь-
ных исходов. В  некоторых клинических случаях при сочетанном 
поражении коронарных и  каротидных артерий выбор тактики хи-
рургического вмешательства может зависеть от степени пораже-
ния сосудистого русла. В  клиническом разборе "открытое" хирур-
гическое вмешательство было сопряжено с  критически высоким 
риском периоперационных осложнений, поэтому единственным 
способом реваскуляризации миокарда с  большей безопасностью 
для пациента в  сравнении с  "открытой" хирургией является мало-
инвазивная эндоваскулярная операция. В статье представлен кли-
нический пример лечения пациента с  комбинированным много-
сосудистым поражением коронарного русла и  билатеральным 
поражением каротидного бассейна.

Ключевые слова: мультифокальный атеросклероз, сочетанное ко-
ронарное и каротидное, стентирование, инсульт, инфаркт.
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a case report
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National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Treatment of patients with combined coronary and carotid artery 
atherosclerosis is a difficult task due to the increased risk of surgical 
intervention in this cohort of patients. Lack of timely treatment 
can lead to a decrease in the quality of life of patients, as well as to 
death. In some cases with combined coronary and carotid artery 
atherosclerosis, the choice of surgical intervention may depend 
on vascular bed involvement. In a case report, open surgery was 
associated with a very high risk of perioperative complications; so 
the only way of myocardial revascularization was minimally invasive 
endovascular surgery. The article presents a case of the treatment of 
a patient with a combined multivessel coronary and bilateral carotid 
artery atherosclerosis.
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Введение
В течение многих лет основной причиной вы-

сокой заболеваемости и  смертности населения во 
всём мире является патология системы кровообра-
щения, зачастую обусловленная атеросклерозом, 
особенностью которого, как системного заболева-
ния, прежде всего, считается мультифокальность 
поражений [1, 2]. По результатам регистра по ате-
ротромбозу REACH (Reduction in Atherothombosis 
for Continued Health) и  исследования AGATHA (A 
Global Atherothrombosis Assessment) у  пациентов 
с  атеросклеротическим поражением коронарного 
русла вероятность сочетанного поражения сонных 
артерий составляет 20-46% [3]. В то же время часто-
та ишемической болезни сердца (ИБС) у пациентов 
с каротидным атеросклерозом достигает 50%, соче-
тание ИБС с асимптомным атеросклерозом сонных 
артерий достигает 60% [3]. Хирургическое лечение 
сочетанного атеросклеротического поражения не-
скольких сосудистых бассейнов сопряжено с высо-
ким риском развития инсульта у больных, подверг-
шихся операции аортокоронарного шунтирования, 
и возникновения инфаркта миокарда (ИМ) у боль-
ных, перенесших каротидную эндартерэктомию 
(Bercoff IA, Levine RL, 1987). На сегодняшний день 
необходимость оперативного лечения при стенози-
рующем атеросклерозе коронарных и  каротидных 
артерий не является причиной дискуссий. Вопро-
сы возникают только при выборе стратегии хирур-
гического лечения, однако в  клинических реко-
мендациях существует неопределенность, единой 
универсальной стратегии реваскуляризации при 
сочетанном атеросклеротическом поражении коро-

нарных и  каротидных артерий нет [4, 5]. Согласно 
клиническим рекомендациям, хирургический под-
ход к  пациентам с  сочетанным значимым пора-
жением коронарного и  каротидного русла должен 
быть индивидуализированным, основывающимся 
на специфическом уровне риска каждого пациен-
та и  опыте учреждения1. С  целью унифицировать 
выбор стратегии реваскуляризации у данной слож-
ной категории пациентов в  ФГБУ "Научно-иссле-
довательский институт комплексных проблем сер-
дечно-сосудистых заболеваний" была разработана 
модель, а  также калькулятор CarotidScore для пер-
сонифицированного выбора оптимальной хирур-
гической стратегии, основанные на комплексной 
оценке факторов риска неблагоприятного исхода, 
позволяющие прогнозировать вероятность разви-
тия неблагоприятных кардиоваскулярных событий 
для пациентов с мультифокальным атеросклерозом 
(МФА) [6-8]. Однако данная модель пока не вошла 
в клинические рекомендации. Ряд авторов придер-
живается тактики одномоментной хирургической 
коррекции мозгового и  коронарного кровотока. 
Преимущество таких вмешательств заключается 
в  том, что пациент переносит только одну анесте-
зию для реваскуляризации сразу двух важнейших 
бассейнов кровообращения, но при такой тактике 
отмечают высокий риск развития периопераци-
онных осложнений: в  8-14% случаев в  раннем по-

1	 Министерство здравоохранения Российской Федерации. Клини
ческие рекомендации. Закупорка и стеноз сонной артерии. 
https://racvs.ru/clinic/files/2016/Occlusion-and-stenosis.pdf.  
(2013г).

АД — артериальное давление, ВСА — внутренняя сонная артерия, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМ — инфаркт миокарда, лВСА — левая внутренняя сонная артерия, МСКТ — мультиспиральная ком-
пьютерная томография, МФА — мультифокальный атеросклероз, ОВ — огибающая ветвь, пВСА — правая внутренняя сонная артерия, ПМЖВ — передняя межжелудочковая ветвь, СЛП — стент с лекарствен-
ным покрытием, УЗДГ — ультразвуковая допплерография, ХС — холестерин, ФВ — фракция выброса, ФК — функциональный класс.

Ключевые моменты
• � Клинические рекомендации по лечению паци-

ентов с  сочетанным поражением коронарного 
и  каротидного русла на сегодняшний день не-
однозначны. 

• � Лечение данной когорты пациентов сопряжено 
с  повышенным риском перипроцедуральных 
осложнений.

• � Выбор тактики эндоваскулярного вмешатель-
ства играет важную роль в предотвращении пе-
рипроцедуральных осложнений.

• � Данный клинический случай демонстрирует 
важность выбора тактики эндоваскулярного 
лечения в зависимости от клинических и анато-
мических особенностей пациента.

Key messages
• � Clinical guidelines for the treatment of patients with 

combined coronary and carotid atherosclerosis are 
currently ambiguous.

• � Treatment of this cohort of patients is associated with 
an increased risk of periprocedural complications.

• � The choice of endovascular intervention strategy 
plays an important role in preventing periproce
dural complications.

• � This case report demonstrates the importance of 
choosing endovascular treatment strategy depending 
on the clinical and anatomical features of the patient.
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слеоперационном периоде возникают ИМ, острое 
нарушение мозгового кровообращения, летальный 
исход [5, 9, 10]. Другая группа авторов выступает за 
этапные операции во избежание высокой травма-
тичности одномоментного хирургического вмеша-
тельства. Однако этапная стратегия из-за пролонга-
ции лечения пациента повышает риск неблагопри-
ятных клинических событий во время выполнения 
этапов лечения, и  сопряжена со сниженной при-
верженностью пациентов к лечению.

Таким образом, из-за отсутствия единой стра-
тегии хирургического лечения пациентов с сочетан-
ными атеросклеротическими поражениями каро-
тидных и коронарных артерий выбор тактики лече-
ния необходимо выполнять на основе заключения 
консилиума и стратификации риска [5].

Ниже приводим клинический пример успеш-
ного лечения пациента с  мультифокальным пора-
жением коронарных и каротидных артерий.

Клинический случай
Информация о пациенте
Мужчина Е., 63 лет, русский, проживает в  го-

роде Строитель, поступил в  3-е кардиологическое 
отделение ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава Рос-
сии в плановом порядке 02.2015 с клиникой стено-
кардии напряжения 3-4 функционального класса 
(ФК), тяжелой гипертонической болезнью, МФА 
и  аневризмой восходящего отдела аорты, для об-
следования и решения тактики лечения с основной 

жалобой на давящие боли за грудиной, возникаю-
щие при минимальных физических нагрузках, и ку-
пирующиеся при приеме нитроглицерина, повы-
шение артериального давления (АД) до 240/120 мм 
рт.ст., головокружение несистемного характера, 
шаткость при ходьбе. 

Из анамнеза известно, что в  2010г у  пациента 
диагностирована артериальная гипертония с  мак-
симальными цифрами АД 240/120 мм рт.ст., на фо-
не медикаментозной терапии АД снизилось до 130-
140/80-90  мм рт.ст., беспокоили боли за грудиной 
при физических нагрузках и  при повышении АД 
(рисунок 1). 

В конце 2014г был госпитализирован по мес
ту жительства, где в  результате обследований был 
выявлен МФА  — многососудистое поражение ко-
ронарных артерий (рисунок 2). Впервые выявлена 
аневризма восходящего отдела аорты. 

Ухудшение состояния отмечает с  начала 2015г, 
когда снизилась толерантность к  физическим на-
грузкам, боли стали возникать в покое. На момент 
госпитализации пациент самостоятельно постоян-
но принимал каптоприл 25 мг 2 раза/сут., ацетилса-
лициловую кислоту 75 мг 1 раз/сут. 

Пациент был консультирован сердечно-сосу-
дистым хирургом, по заключению которого риск 
проведения прямой реваскуляризации миокарда, 
в связи с выявленной аневризмой восходящего от-
дела аорты, а  также билатеральным поражени-
ем сонных артерий (рисунок 3), крайне высокий. 

Дебют заболевания Боли в покоеНачало заболевания

2010г 2014г 2015г

1 ФК 2 ФК 3 ФКФК

Рис. 1    Хронология течения болезни.
Примечание: ФК — функциональный класс стенокардии. 

Рис. 2     �А — 90% бифуркационный стеноз ОВ (1,1,1 по классификации Medina), Б — 70% бифуркационный стеноз ПМЖВ (0,0,1 по класси-
фикации Medina), В — хроническая окклюзия правой коронарной артерии в проксимальном сегменте.

А ВБ
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В "открытом" оперативном вмешательстве пациен-
ту было отказано.

Учитывая основную жалобу пациента на за-
грудинные боли при физической нагрузке, соот-
ветствующие стенокардии напряжения 3 ФК, бы-
ло принято решение первым этапом провести ре-
васкуляризацию миокарда в  бассейне огибающей 
ветви (ОВ) (рисунок 4). Вторым этапом провести 
стентирование правой внутренней сонной артерии 
(ВСА) (пВСА) с применением дистальной системы 
церебральной протекции (рисунок 5). Третьим эта-

пом  — учитывая субтотальное поражение  — стен-
тирование левой ВСА (лВСА) с  использованием 
проксимальной системы церебральной протекции 
(рисунок 6). Четвертым этапом  — реваскуляриза-
цию миокарда в бассейне передней межжелудочко-
вой ветви (ПМЖВ) (рисунок 4). 

После стентирования огибающей артерии и им-
плантации стента с  лекарственным покрытием 
(СЛП) 3,5×18  мм (рисунок 4) отмечалась регрес-
сия симптомов стенокардии до 1-2 ФК, в  плано-
вом порядке пациент был подготовлен к  стенти-

Рис. 3    �А — 95% стеноз в проксимальном отделе лВСА, Б — 80% стеноз с неровными контурами в пВСА. 

А Б

А Б

Рис. 4    �А — результат стентирования ОВ. Б — результат стентирования ПМЖВ.
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рованию сонных артерий. Как и  планировалось, 
первым этапом пациенту было выполнено стен-
тирование пВСА с  применением устройства дис-
тальной церебральной защиты и  имплантацией 
каротидного стента с  "закрытым" дизайном ячеек 
8-6×40  мм (рисунок 4); следующим этапом, через 
месяц,  — стентирование лВСА с  проксимальной 
церебральной защитой (рисунок 6) и  имплантаци-
ей аналогичного по характеристикам каротидного 
стента. Ранний послеоперационный период про-
текал без особенностей. Пациент выписан в  удо
влетворительном состоянии. При плановой госпи-
тализации четвертым этапом пациенту было выпол-
нено стентирование ПМЖВ (имплантирован СЛП 
3,0×20  мм) (рисунок 4). Таким образом, пациенту 

была выполнена полная реваскуляризация миокар-
да и стентирование сонных артерий с обеих сторон. 
При контрольном осмотре через 18 мес. и  через 
7 лет пациент жалоб не предъявляет, повторных го-
спитализаций и рецидива клиники стенокардии на-
пряжения не было. По контрольной ультразвуковой 
допплерографии (УЗДС) брахиоцефальных артерий 
данных за рестеноз в стенте нет. Контрольная муль-
тиспиральная компьютерная томография (МСКТ) 
аорты — незначительное увеличение аневризмы вос-
ходящего отдела аорты (54×59 мм).

Результаты физикального осмотра 
Кожные покровы обычной окраски и  влаж-

ности. Лимфатические узлы не увеличены. Пуль-
сация на лучевой, бедренной, подколенных арте-

А Б

Рис. 5    �Стентирование пВСА с использованием устройства дистальной церебральной протекции. А — установка "ловушки" в дистальный 
отдел пВСА. Б — результат стентирования пВСА.

Рис. 6    �Стентирование лВСА с использованием проксимальной системы церебральной протекции. А — позиционирование проксимальной 
системы церебральной защиты (метки указаны стрелками). Б — раздувание баллонов системы с достижением стаза крови в левой 
общей сонной артерии и лВСА. В — результат стентирования лВСА.

А ВБ
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риях и  артериях голени в  типичных местах сохра-
нена. Семейный анамнез: мать умерла от острого 
нарушения мозгового кровообращения в  возрасте 
65 лет. 

Предварительный диагноз: 
Пациенту, исходя из имеющихся данных и вы-

писок из истории болезни, выставлен следующий 
клинический диагноз: 

Основное заболевание: Цереброваскулярная 
болезнь. Хроническая ишемия головного мозга. Ве-
стибуло-атактический синдром.

Сочетанное заболевание: ИБС, стенокардия 
напряжения 2 ФК. Постинфарктный кардиоскле-
роз (ИМ нижней локализации неизвестной давно-
сти).

Фоновые заболевания: Гипертоническая бо-
лезнь III стадии, достигнуты целевые значения АД, 
очень высокий риск развития сердечно-сосудистых 
осложнений. Атеросклероз аорты, коронарных, 
брахиоцефальных артерий. Гиперлипидемия II b 
типа. 

Осложнения: Хроническая сердечная недоста-
точность с  сохранной фракцией выброса (ФВ) IIБ 
стадии, I ФК (по NYHA). Нарушение проводимо-
сти сердца: полная блокада левой ножки пучка Ги-
са. Недостаточность аортального клапана 3 ст.

Сопутствующие заболевания: Дорсопатия. Де-
генеративные изменения шейно-грудного отдела 
позвоночника. 

Диагностическая оценка
УЗДС брахиоцефальных артерий: справа, по 

задней стенке устья ВСА визуализирована локаль-
ная преимущественно средней эхогенности, с ров-
ными контурами, атеросклеротическая бляшка, 
стенозирующая просвет до 70% (линейная скорость 
кровотока — 2,7 м/с). Слева: в устье ВСА по задней 
стенке расположена локальная (протяженностью 
<1,5  см), преимущественно средней эхогенности, 
с  неровной поверхностью атеросклеротическая 
бляшка, стенозирующая просвет до 85-90%. В  об-
ласти стеноза лоцирован локальный гемодинами-
ческий перепад с повышением скорости кровотока 
от 0,50 до 3,60 м/с.

По данным эхокардиографии: ФВ  — 50% по 
методу Simpson, гипокинез заднего, заднебоково-
го и  переднебокового сегментов, аневризма вос-
ходящего отдела аорты без признаков расслоения. 
Обратило на себя внимание расширение восходя-
щей аорты до 53 мм, в связи с чем было выполнено 
МСКТ аорты, по данным которого диагностирова-
на аневризма восходящего отдела аорты размерами 
52×57 мм. 

Пациенту была выполнена коронароангио-
графия, на которой выявлено многососудистое по-
ражение  — 70% бифуркационный стеноз ПМЖВ 
(0,0,1 по классификации Medina), 90% бифуркаци-
онный стеноз ОВ (1,1,1 по классификации Medina), 

хроническая окклюзия правой коронарной артерии 
в  проксимальном сегменте. SyntaxScore =20. Рису-
нок 2. 

Также была выполнена ангиография каротид-
ных артерий, по результатам которой выявлен 95% 
стеноз в проксимальном отделе лВСА и 80% стеноз 
с неровными контурами в пВСА (рисунок 3).

В биохимическом анализе крови: уровень обще-
го холестерина (ХС) — 4,7 ммоль/л, ХС липопротеи-
нов очень низкой плотности — 0,74 ммоль/л, ХС ли-
попротеинов низкой плотности — 2,88 ммоль/л, ХС 
липопротеинов высокой плотности — 1,08 ммоль/л, 
триглицеридов — 1,62 ммоль/л, коэффициент атеро-
генности — 3,4. 

Общий анализ мочи и крови без значимых от-
клонений. 

Клинический диагноз
Основное заболевание: ИБС: стенокардия на-

пряжения 3 ФК. Постинфарктный кардиосклероз 
(ИМ нижней локализации неизвестной давности). 

Сочетанное заболевание: Цереброваскулярная 
болезнь. Хроническая ишемия головного мозга. Ве-
стибуло-атактический синдром.

Фоновые заболевания: Гипертоническая бо-
лезнь III стадии, достигнуты целевые значения АД, 
очень высокий риск развития сердечно-сосудистых 
осложнений. Атеросклероз аорты, коронарных ар-
терий, экстракраниальных артерий, брахиоцефаль-
ных артерий. Гиперлипидемия II b типа. 

Осложнения: хроническая сердечная недо-
статочность с  сохранной ФВ IIБ стадии. I ФК (по 
NYHA). Нарушение проводимости сердца: полная 
блокада левой ножки пучка Гиса. Недостаточность 
аортального клапана 3 ст.

Сопутствующие заболевания: Дорсопатия. Де-
генеративные изменения шейно-грудного отдела 
позвоночника. 

Поскольку пациент госпитализировался для 
выполнения хирургического вмешательства плано-
во, дифференциальная диагностика нами не про-
водилась.

Медицинские вмешательства
Пациент был консультирован кардиохирургом, 

по заключению которого риск проведения "откры-
того" оперативного вмешательства высокий, в свя-
зи с  чем пациенту в  проведении прямой реваску-
ляризации миокарда было отказано. С учетом ярко 
выраженной симптоматики было принято решение 
о  проведении эндоваскулярной реваскуляриза-
ции с  последующим стентированием пораженных 
сегментов после предварительно выполненной 
контрольной ангиографии. Анестезиологическое 
пособие в  объеме местного обезболивания. Пер-
воначально под контролем ультразвукового иссле-
дования был выполнен доступ к поверхностной бе-
дренной артерии справа, установлен интродьюсер 
размером 6Fr. Выполнена контрольная ангиогра-
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лось. При плановом визите в ноябре 2022г пациент 
жалоб не предъявляет, повторных госпитализаций 
и рецидива клиники стенокардии напряжения нет. 
По данным контрольного УЗДС брахиоцефальных 
артерий данных за рестеноз в стенте нет. Контроль-
ное МСКТ аорты  — незначительное увеличение 
аневризмы восходящего отдела аорты (54×59  мм).

Обсуждение
Лечение пациентов с сочетанным гемодинами-

чески значимым поражением коронарного и каро-
тидного русла представляет собой достаточно слож-
ную задачу для лечащего врача в  связи с  крайне 
высоким риском возникновения перипроцедураль-
ных осложнений. Так, возникновение перипроце-
дуральных нарушений ритма и  гипотонии, часто 
сопровождающих эндоваскулярную реваскуляриза-
цию каротидного бассейна у пациента с многососу-
дистым поражением коронарного русла, могут вы-
звать развитие острого коронарного события [11]. 
Кроме того, при выполнении реваскуляризации 
миокарда у пациента с гемодинамически значимым 
поражением каротидного русла при возникновении 
эпизодов нестабильности гемодинамики повыша-
ется риск развития неблагоприятных неврологиче-
ских событий, особенно в  случае прямой реваску-
ляризации миокарда и  выполнении вмешательства 
под общей анестезией и  искусственном крово
обращении [12]. На наш взгляд, симптомы должны 
обусловить очередность вмешательств у данной ко-
горты пациентов. У пациентов с неврологическими 
симптомами реваскуляризация в  каротидном бас-
сейне должна проводиться в течение 2 нед. от раз-
вития симптоматики [11], таким образом, у  боль-
ных с  сочетанной стабильной стенокардией может 
быть рассмотрен вариант с  выполнением каротид-
ной реваскуляризации первым этапом. В  случаях 
с  асимптомным течением каротидного атероскле-
роза начинать целесообразно с  реваскуляризации 
миокарда. 

Заключение
Лечение пациентов с  сочетанным поражением 

коронарного и каротидного русла представляет со-
бой сложную задачу и требует внимательной оцен-
ки индивидуальных клинических и  анатомических 
особенностей пациента. Эндоваскулярные техно-
логии, с учетом их малоинвазивности и отсутствия 
необходимости в  общей анестезии, являются пер-
спективной опцией в  лечении данной когорты па-
циентов.

Прогноз для пациента 
С учетом прогрессирующего характера хрони-

ческой ишемии коронарных и каротидных артерий 
в  отсутствие оперативного лечения, риск смерти 
в  течение ближайших 6  мес. составляет 20% или 
в течение 5 лет — 50%. 

фия с  целью визуализации анатомии ОВ. Баллон-
ным катетером 1,5×20 мм инфляцией 12 атм выпол-
нена дилатация 90% стеноза ОВ. Затем в  область 
остаточного стеноза ОВ и  ветви тупого края пози-
ционирован и  имплантирован стент с  лекарствен-
ным покрытием размером 3,5×18 мм инфляцией 16 
атм. На контрольной съемке стент позиционирован 
правильно, полностью расправлен, признаков кра-
евой диссекции нет, остаточного стеноза нет (рису-
нок 4 А).

Следующим этапом, через 48 ч, была проведе-
на ангиопластика пВСА с использованием дисталь-
ной церебральной защиты (рисунок 5  А). Выпол-
нена контрольная ангиография. В  область стеноза 
пВСА позиционирован и имплантирован саморас-
крывающийся стент с  "закрытым" дизайном ячеи 
размером 8-6×40 мм. На контрольной съемке стент 
позиционирован правильно, полностью расправ-
лен, признаков краевой диссекции нет, остаточного 
стеноза нет (рисунок 5 Б).

Третьим этапом, через месяц после стенти-
рования пВСА, проведена ангиопластика лВСА 
с  применением проксимальной церебральной за-
щиты. Выполнена контрольная ангиография. Пози-
ционирована и дилатирована система проксималь-
ной церебральной протекции, достигнута оста-
новка кровотока в  бассейне лВСА (рисунок  6  А). 
Баллонным катетером 3×20  мм инфляцией 10 атм 
выполнена дилатация 95% стеноза лВСА. Затем 
в  область остаточного стеноза позиционирован 
и имплантирован стент размером 8-6×40 мм (рису-
нок 6 Б).

Завершающий этап был проведен через 2 дня 
после стентирования лВСА и  был направлен на 
реваскуляризацию миокарда в  бассейне ПМЖВ. 
Баллонным катетером 2,5×20  мм инфляцией 12 
атм выполнена баллонная дилатация 70% стеноза 
ПМЖВ. Затем в область остаточного стеноза пози-
ционирован и имплантирован СЛП 3,0×20 мм ин-
фляцией 14 атм (рисунок 4 Б).

Во время проведения операций пациент на-
ходился в  сознании, был доступен продуктивному 
вербальному контакту, активно жалоб не предъяв-
лял, гемодинамические показатели оставались ста-
бильными.

Динамика и исходы
Пациенту даны рекомендации о модификации 

образа жизни, режимах дозированной ходьбы, на-
значена двойная антиагрегантная терапия сроком 
на 6 мес. с  последующим решением вопроса о  ее 
пролонгации. Учитывая нецелевые значения по-
казателей липидного профиля на фоне приема 
максимальных доз аторвастатин (40  мг/сут.) к  ги-
полипидемической терапии добавлен эзетимиб 
10 мг/сут. В ближайшем послеоперационном пери-
оде (3 мес.) и  отдаленном послеоперационном пе-
риоде (18  мес.) ухудшения состояния не наблюда-
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Вариант нуклеотидной последовательности гена TPM1 
в семье с различными фенотипами некомпактного 
миокарда левого желудочка
Кудрявцева М. М.1, Киселева А. В.1, Мясников Р. П.1, Куликова О. В.1, Мешков А. Н.1, 
Мершина Е. А.2, Ангарский Р. К.1, Сотникова Е. А.1, Дивашук М. Г.1,3, Жарикова А. А.1,4, 
Корецкий С. Н.1, Филатова Д. А.2, Синицын В. Е.2, Сдвигова Н. А.5, Барский В. И.5, 
Басаргина Е. Н.5, Драпкина О. М.1

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2МНОЦ ФГБОУ ВО "Московский государственный университет им. М. В. Ломоносова". Москва; 3ФГБНУ "Всероссийский 
научно-исследовательский институт сельскохозяйственной биотехнологии". Москва; 4ФГБОУ ВО "Московский государственный 
университет им. М. В. Ломоносова", факультет биоинженерии и  биоинформатики. Москва; 5ФГАУ "Национальный медицинский 
исследовательский центр здоровья детей" Минздрава России. Москва, Россия

Некомпактный миокард левого желудочка (НМЛЖ) относится 
к  редким, генетически и  фенотипически гетерогенным заболева-
ниям, что часто приводит к определенным сложностям при диагно-
стическом поиске. 
Цель. Продемонстрировать несколько поколений семьи с  НМЛЖ 
с  различными клиническими и  фенотипическими проявлениями 
заболевания (дилатационный и изолированный типы НМЛЖ) с вы-
явленным вариантом нуклеотидной последовательности (ВНП) 
rs397516387 в гене TPM1.
Материал и  методы. На основании многоцентрового регистра 
"Некомпактный миокард" была выбрана семья с  семейной фор-
мой НМЛЖ. Секвенирование следующего поколения (NGS) было 
проведено на приборе Ion S5 (Thermo Fisher Scientific, США) с ис-
пользованием технологии Ampliseq. Верификация ВНП проводи-
лась с  помощью секвенирования по Сенгеру на приборе Applied 
Biosystem 3500 Genetic Analyzer (Thermo Fisher Scientific, США). Для 
клинической интерпретации были отобраны ВНП в  генах, ассоци
ированных с развитием НМЛЖ, с частотой минорного аллеля <0,1% 
в базе данных gnomAD (v2.1.1).
Результаты. ВНП rs397516387 был выявлен у  5 членов семьи, 
включая пробанда. При дальнейшем клинико-инструментальном 
обследовании НМЛЖ был установлен дополнительно у  2 членов 
семьи. У  пробанда и  дяди пробанда был выявлен дилатационный 
тип НМЛЖ, у матери пробанда — изолированный тип.
Заключение. В работе представлено несколько поколений семьи 
с  различными фенотипическим проявлениями НМЛЖ и  ВНП 
rs397516387 в гене TPM1. Начало генетического скрининга с боль-

ного пробанда, тщательный сбор семейного анамнеза и  дальней-
ший подробный генетический скрининг родственников привел 
к  выявлению ВНП rs397516387 еще у  4 членов семьи, что в  свою 
очередь позволило провести дополнительное клинико-инструмен-
тальное обследование для подтверждения диагноза и  назначить 
своевременную медикаментозную терапию.
Ключевые слова: некомпактный миокард левого желудочка, дила-
тационный фенотип, изолированный фенотип, TPM1, кардиомио
патия.
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Nucleotide sequence variant of the TPM1 gene in a family with different phenotypes of left ventricular  
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Left ventricular non-compaction (LVNC) is a rare, genetically and pheno
typically heterogeneous disease, which is often accompanied by dia
gnostic difficulties.
Aim. To demonstrate several generations of a family with LVNC with 
various clinical and phenotypic manifestations of the disease (dilated 
and isolated types of LVNC) with an identified rs397516387 variant of 
the TPM1 gene.
Material and methods. Based on the multicenter registry "Myocardial 
Non-compaction", a family with a familial form of LVNC was selected. 
Next generation sequencing (NGS) was performed on an Ion S5 
system (Thermo Fisher Scientific, USA) using Ampliseq technology. 
Variant was verified using Sanger sequencing on an Applied Biosystem 
3500 Genetic Analyzer (Thermo Fisher Scientific, USA). For clinical 
interpretation, variants in the genes associated with LVNC with a minor 
allele frequency <0,1% were selected in the gnomAD database (v2.1.1).
Results. Variant rs397516387 was found in 5 family members, inclu
ding the proband. Further examination revealed LVNC in 2 additional 
family members. The proband and the proband’s uncle had a dilated 
type of LVNC, and the proband’s mother had an isolated type.
Conclusion. The paper presents several generations of a family with 
different phenotypic manifestations of LVNC and rs397516387 variant 
in the TPM1 gene. The beginning of genetic screening from a proband, 
a thorough collection of a family history and further detailed genetic 
screening of relatives led to the identification of rs397516387 variant 
in 4 more family members, which in turn made it possible to conduct 
an additional examination to confirm the diagnosis and prescribe timely 
drug therapy.
Keywords: left ventricular non-compaction, dilated phenotype, iso
lated phenotype, TPM1, cardiomyopathy.
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ВНП — вариант нуклеотидной последовательности, ГКМП — гипертрофическая кардиомиопатия, ДКМП — дилатационная кардиомиопатия, КДР — конечный диастолический размер, ЛЖ — левый желудочек, 
МРТ  — магнитно-резонансная томография, НМЛЖ  — некомпактный миокард ЛЖ, ТМЖП  — толщина межжелудочковой перегородки, ФВ  — фракция выброса, ХМ-ЭКГ  — холтеровское мониторирование 
электрокардиограммы, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЭхоКГ — эхокардиография, NGS — секвенирование следующего поколения.

Введение
Некомпактный миокард левого желудочка 

(НМЛЖ) относится к редким заболеваниям сердца. 
Морфологически он представлен тонким компакт-
ным слоем и  утолщенным трабекулярным слоем 
миокарда, состоящим из наполненных кровью тра-
бекул и  глубоких межтрабекулярных пространств 
[1, 2]. НМЛЖ относится к  генетически и  фено-
типически гетерогенным заболеваниям, в  связи 
с  чем постановка диагноза часто затруднительна. 
Следует отметить, что наличие у  пациента НМЛЖ 
в несколько раз увеличивает риск развития хрони-
ческой сердечной недостаточности (ХСН), надже-
лудочковых и желудочковых аритмий, тромбоэмбо-
лических осложнений у  взрослых пациентов и  де-
тей [3]. По статистике от 17 до 40% случаев НМЛЖ 
являются генетически детерминированными [4]. 

На текущий момент установлено, что >189 генов 
ассоциированы с  развитием данного заболевания, 
для 11 из них существуют определяющие, а для 21 — 
умеренные доказательства их связи с НМЛЖ, в за-
висимости от молекулярных путей, которые могут 
лежать в  основе развития заболевания. Варианты 
нуклеотидной последовательности (ВНП) в  не-
которых генах могут приводить к  разным видам 
кардиомиопатий, например, к  сочетанию НМЛЖ 
и дилатационной кардиомиопатии (ДКМП) (20 ге-
нов) или сочетанию НМЛЖ и  гипертрофической 
кардиомиопатии (ГКМП) (18 генов), что также за-
трудняет диагностику и постановку диагноза [1, 5]. 
К  группе генов с  определяющими доказательства-
ми связи с  НМЛЖ относится ген TPM1, кодирую-
щий образование белка тропомиозина. Тропомио
зин относится к  семейству актин-связывающих 
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формой НМЛЖ (рисунок 1). Все участники подписали 
информированное согласие на участие в  исследовании 
и обработку персональных данных. Дизайн исследования 
был одобрен этическим комитетом ФГБУ "НМИЦ ТПМ" 
Минздрава России. Всем участникам было проведено 
клинико-инструментальное обследование по протоколу, 
описанному ранее [8, 9]. Диагноз НМЛЖ был установ-
лен на основании критериев некомпактного миокарда по 
данным эхокардиографии (ЭхоКГ) [10] и магнитно-резо-
нансной томографии (МРТ) [12].

Геномная дезоксирибонуклеиновая кислота 
(ДНК) была выделена с  помощью QIAamp DNA Blood 
Mini Kit (Qiagen, Германия). Концентрация ДНК из-
мерялась с  помощью флуориметра Qubit 4 (Thermo 
Fisher Scientific, США). Секвенирование следующего 

белков, кодируемых четырьмя различными генами, 
и  является основным регулирующим белком тон-
ких филаментов мышечных клеток за счет влияния 
на тропомодулин и  лейомодин. В  поперечнополо-
сатой мускулатуре его основная функция — связы-
вание тропонинового комплекса, а также контроль 
доступа головок миозина к актину [6, 7].

Цель исследования — описание нескольких по-
колений одной семьи с ВНП в гене TPM1, приводя-
щем к  различным фенотипическим проявлениям.

Материал и методы
На основании многоцентрового регистра "Не-

компактный миокард" была выбрана семья с  семейной 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Некомпактный миокард левого желудочка от-
носится к генетически и фенотипически гетеро-
генным заболеваниям, в связи с чем постановка 
диагноза часто затруднительна.

• � Варианты в  некоторых генах могут приводить 
к разным видам кардиомиопатий, что затрудня-
ет диагностику и постановку диагноза.

Что добавляют результаты исследования?
• � Клинический случай описывает семью с  раз-

личными клиническими и  фенотипическими 
проявлениями заболевания (дилатационный 
и  изолированный типы) с  вероятно-патоген-
ным вариантом p. Ala242Val в гене TPM1.

• � Благодаря проведению генетического анализа, 
еще 4 членам семьи в  результате дополнитель-
ного клинико-инструментального исследования 
были установлены диагнозы и  назначена свое
временная медикаментозная терапия.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Left ventricular non-compaction refers to genetically 
and phenotypically heterogeneous diseases, and there
fore the diagnosis is often difficult.

• � Variants in some genes can lead to different types 
of  cardiomyopathies, making diagnosis difficult.

What might this study add?
• � The case describes a family with different clinical 

and phenotypic manifestations of the disease (dila
ted and isolated types) with a likely pathogenic va
riant p. Ala242Val in the TPM1 gene.

• � Genetic analysis revealed this disease in four addi
tional family members, which allowed timely pres
cription of drug therapy.

Рис. 1   Родословная.
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венирования были приготовлены с  помощью Ion 
Chef System (Thermo Fisher Scientific, США). Панель, 
разработанная с  помощью программного обеспече-

поколения (NGS) было проведено на приборе Ion S5 
(Thermo Fisher Scientif ic, США) с  использованием 
технологии Ampliseq. Библиотеки для таргетного сек-

Рис. 2    �МРТ сердца (IV-1). (А-В)  — кино-режим, SSFP-последовательность: А  — длинная ось 2-камерная проекция, Б  — длинная ось 
4-камерная проекция, В — короткая ось на уровне верхушечных сегментов. Индексированный КДО ЛЖ 84 мл/м2 (не увеличен), 
сократимость ЛЖ не снижена ФВ ЛЖ 43%. С  помощью * обозначен НМЛЖ. Индексированная масса миокарда ЛЖ 68 г/м2. 
Индексированная масса НМЛЖ 22 г/м2. Соотношение массы некомпактного миокарда к общей массе миокарда ЛЖ 32% (повы-
шено). (Г-Е) — отсроченное контрастирование, IR-последовательность с подавлением сигнала от миокарда, участки отсроченного 
контрастирования миокарда отсутствуют; Ж — участки некомпактного миокарда по сегментам на основании МРТ сердца: зеленый 
цвет — соотношение некомпактного миокарда к компактному <2; желтый цвет — соотношение некомпактного миокарда к компакт-
ному >2-2,3; красный цвет — соотношение некомпактного к компактному миокарду ≥2,3. 

Примечание: цветное изображение доступно в электронной версии журнала.

Таблица 1
Описание родословной

I-1 Умер в 62 года, причина неизвестна
I-2 Умерла в 72 года, причина неизвестна
I-3 Умер в 63 года, причина неизвестна
I-4 Умерла в 87 лет, причина не известна
II-1 Умер от онкологического заболевания, возраст не известен
II-2 70 лет, нет данных
II-3 Возраст не известен, гипертоническая болезнь
II-4 Возраст не известен, гипертоническая болезнь
II-5 56 лет, не обследована
II-6 56 лет, ВНП в гене TPM1, клинико-инструментальное обследование не проводилось
II-7 Возраст не известен, не обследован
II-8 Умерла в 34 года, кардиомегалия, ХСН 3 стадии, анасарка, асцит
II-9 Возраст не известен, не обследован
III-1 47 лет, здоров
III-2 34 года, НМЛЖ, изолированный фенотип, ВНП в гене TPM1
III-3 31 год, не обследована
III-4 Возраст не известен, не обследован
III-5 20 лет, НМЛЖ, дилатационный фенотип, ВНП в гене TPM1
III-6 24 года, здорова
III-7 Умерла в 7 мес., внезапная сердечная смерть
IV-1 Пробанд 11 лет, НМЛЖ, дилатационный фенотип, ВНП в гене TPM1
IV-2 11 лет, НМЛЖ, дилатационный фенотип, ВНП в гене TPM1
IV-3 4 года, не обследован

Примечание: ВНП — вариант нуклеотидной последовательности, НМЛЖ — некомпактный миокард левого желудочка, ХСН — хрониче-
ская сердечная недостаточность.
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ния Ion AmpliSeq Designer (Thermo Fisher Scientif ic, 
США), включала экзонные последовательности 137 
генов, ассоциированных с  НМЛЖ и  другими кардио
миопатиями [12]. Верификация ВНП проводилась 
с  помощью секвенирования по Сенгеру на приборе 
Applied Biosystem 3500 Genetic Analyzer (Thermo Fisher 
Scientific, США) с использованием набора ABI PRISM 
BigDye Terminator v3.1 (Thermo Fisher Scientific, США). 
Все стадии секвенирования были выполнены в  соот-
ветствии с  протоколами производителей. Для клини-
ческой интерпретации были отобраны ВНП в  генах, 
ассоциированных с  развитием НМЛЖ по имеющимся 
литературным данным с  частотой минорного аллеля 
<0,1% в базе данных gnomAD (v2.1.1) [13].

Оценка патогенности вариантов проводилась в  со-
ответствии с  критериями, изложенными в  Руководстве 
по интерпретации данных NGS [11]. Верификацию на-
ходок выполняли путем прямого двунаправленного сек-
венирования по Сенгеру.

Результаты
На рисунке 1 представлены 4 поколения семьи 

с НМЛЖ.
Пробанд (IV-1)  — ребенок (девочка) 11 лет, 

наблюдается в  ФГАУ "НМИЦ здоровья детей" 
Минздрава России с  2012г. Ребенок от 1-й бере-
менности, наступившей путем экстракорпораль-
ного оплодотворения (подсадка двух эмбрионов). 
Родилась второй из двойни, вес 1620  г, апгар 2/3 
балла, асфиксия при рождении, искусственная 
вентиляция легких в течение 3-4 сут. В отделении 

реанимации и  интенсивной терапии находилась 
в  течение 3  нед., далее в  связи с  улучшением со-
стояния была переведена в  отделение патоло-
гии новорожденных. Выписана домой в  возрасте 
3 мес. В  возрасте 4 мес. была госпитализирована 
в  стационар с  клиникой дыхательной недостаточ-
ности. По ЭхоКГ дилатация полостей сердца (ко-
нечный диастолический размер (КДР) левого же-
лудочка (ЛЖ) 24 мм), снижение фракции выброса 
(ФВ) до 40%. При динамическом обследовании 
в возрасте года по ЭхоКГ — умеренная дилатация 
полости ЛЖ (КДР 36  мм), повышенная трабеку-
лярность верхушки и  задней стенки ЛЖ, ФВ 63% 
по Тейхольцу. В  2 года по данным ЭхоКГ  — при-
знаки некомпактного миокарда (критерии Jenni) 
(Отмечается соотношение трабекулярного слоя 
к  компактному 10/3/3,3), ФВ 56% по Симпсону. 
МРТ сердца (рисунок 2)  — признаки некомпакт-
ного миокарда ЛЖ, соотношение массы неком-
пактного миокарда к  общей массе миокарда ЛЖ 
32% и  снижение его сократительной активности 
(ФВ 43,8%) (критерии Jacquier и Petersen). Прове-
дено молекулярно-генетическое исследование  — 
выявлены ВНП в  генах TPM1. На фоне терапии 
ингибиторами ангиотензинпревращающего фер-
мента, β-блокаторами, спиронолактоном, ацетил-
салициловой кислотой состояние пациентки ста-
билизировалось. При ежегодном динамическом 
наблюдении, по данным ЭхоКГ, сохраняются нор-
мальные размеры камер сердца и ФВ 64%.

Рис. 3    �МРТ сердца (IV-2). (А-В)  — кино-режим, SSFP-последовательность: А  — длинная ось 2-камерная проекция, Б  — длинная ось 
4-камерная проекция, В  — короткая ось на уровне верхушечных сегментов. Индексированный КДО ЛЖ 73 мл/м2 (не расши-
рен), сократимость ЛЖ умеренно снижена, ФВ ЛЖ 52%. *  — НМЛЖ. Индексированная масса миокарда ЛЖ составляет 78 г/м2. 
Индексированная масса НМЛЖ 7 г/м2. Соотношение массы некомпактного миокарда к общей массе миокарда ЛЖ 9% (не повы-
шено). (Г-Е) — отсроченное контрастирование, IR-последовательность с подавлением сигнала от миокарда, участки отсроченного 
контрастирования миокарда отсутствуют; Ж — участки некомпактного миокарда по сегментам на основании МРТ сердца: зеленый 
цвет — соотношение некомпактного миокарда к компактному <2; желтый цвет — соотношение некомпактного миокарда к компакт-
ному >2-2,3.

Примечание: цветное изображение доступно в электронной версии журнала.
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Фенотипический каскадный скрининг
Родословная и  клинические данные о  род-

ственниках пробанда представлены на рисунке 1 
и в таблице 1.

Сестре-близнецу (IV-2), 11 лет, было проведено 
комплексное кардиологическое обследование. По 
данным ЭхоКГ КДР 4,2 см, толщина межжелудочко-
вой перегородки (ТМЖП) 4,68 мм, ФВ 63% по Симп-
сону, некомпактный миокард по задней и заднениж-
ней части медиального сегментов (критерии Jenni), 
однако по данным МРТ сердца (рисунок 3) диагноз 
НМЛЖ подтвержден не был. Отмечался рассыпной 
тип строения сосочковых мышц, повышенная тра-
бекулярность вдоль боковой и нижней стенок ЛЖ — 
более вероятно, малая аномалия развития сердца без 
критериев некомпактного миокарда.

Мать пробанда (III-2), 34 года. При прове-
дении кардиологического скрининга по данным 
ЭхоКГ выявлены признаки НМЛЖ в  области вер-
хушки и  боковой стенки (критерий Jenni), КДР 
4,8 см, ТМЖП 0,8 см, ФВ 61% по Симпсону. МРТ-
признаки некомпактного миокарда (рисунок 4) 
(критерии Jacquier и  Petersen). При выполнении 
ЭхоКГ в  динамике отмечалось снижение ФВ до 
53%. В  настоящее время находится на терапии ло-
зартаном.

Отец пробанда (III-1), 47 лет. При проведении 
кардиологического скрининга данных за НМЛЖ нет.

Дедушка пробанда (II-6) отказался от кли-
нико-инструментального обследования, его род-

ная сестра (двоюродная бабушка пробанда) (II-
8) длительное время наблюдалась с  ХСН в  свя-
зи с  кардиомиопатией, умерла в  возрасте 34 лет 
в связи с прогрессирующей сердечной недостаточ-
ностью.

Двоюродная тетя пробанда (III-7) умерла 
в  возрасте 7 мес.  — внезапная сердечная смерть.

Двоюродный дядя пробанда (III-5), 20 лет. 
Периодически отмечал жалобы на учащенное не-
ритмичное сердцебиение. Однократно  — синко-
пальное состояние. По данным ЭхоКГ КДР 5,8 см, 
ТМЖП 0,7 см, ФВ 37% по Симпсону, признаки не-
компактного миокарда в апикальных сегментах ЛЖ 
(критерии Jenni). По данным МРТ сердца с контра-
стированием (рисунок 5) выявлен некомпактный 
миокард в  средних сегментах и  в  апикальных сег-
ментах (критерии Petersen). На текущий момент па-
циент находится на терапии сакубитрил + валсар-
тан, бисопролол, спиронолактон.

Генетический анализ
Пробанду и  всем родственникам первой сте-

пени родства был проведен молекулярно-генетиче-
ский анализ. NGS было выполнено для пробанда 
(IV-1), ее сестры-близнеца (IV-2) и  родителей (ма-
мы III-2 и отца III-1) (рисунок 1 и таблица 1). В ре-
зультате молекулярно-генетического тестирования 
было выявлено 3 ВНП с частотой минорного алле-
ля <0,1% (таблица 2).

Только однонуклеотидная замена в  гене TPM1 
имела семейную агрегацию — rs397516387 (GRCh38.

Рис. 4    �МРТ сердца (III-2). (А-В)  — кино-режим, SSFP-последовательность: А  — длинная ось 2-камерная проекция, Б  — длинная ось 
4-камерная проекция, В  — короткая ось на уровне верхушечных сегментов. Камеры сердца не расширены, индексированный 
КДО ЛЖ 67 мл/м2 (при норме до 92 мл/м2). Сократимость ЛЖ не снижена, ФВ ЛЖ 61%. ∆ — малый гидроперикард; * — НМЛЖ. 
Индексированная масса миокарда ЛЖ не увеличена, составляет 65 г/м2 (при норме до 95 г/м2). Индексированная масса НМЛЖ 16 г/м2. 
Соотношение массы некомпактного миокарда к общей массе миокарда ЛЖ 24% (повышено). (Г-Е) — отсроченное контрастирова-
ние, IR-последовательность с подавлением сигнала от миокарда, участки отсроченного контрастирования миокарда отсутствуют; 
Ж  — участки некомпактного миокарда по сегментам на основании МРТ сердца: зеленый цвет  — соотношение некомпактного 
миокарда к компактному <2; желтый цвет — соотношение некомпактного миокарда к компактному >2-2,3; красный цвет — соот-
ношение некомпактного к компактному миокарду ≥2,3.

Примечание: цветное изображение доступно в электронной версии журнала.
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p13::chr15:63062598, NM_001018005.2:c.725C>T, 
NP_001018005.1:p.Ala242Val). Валидация ВНП 
rs397516387 секвенированием по Сенгеру была вы-
полнена для всех членов семьи (IV-1, IV-2, III-2, 
III-1, II-6, II-5, III-5, III-3, IV-3). ВНП был выявлен 
у  пробанда (IV-1), ее сестры (IV-2), матери (III-2), 
дедушки (II-6) со стороны матери и  двоюродного 
дяди пробанда (III-5). На основании актуальных 
критериев патогенности ВНП может быть класси-
фицирован как вероятно-патогенный (PM1, PM2, 
PP1, PP3).

Обсуждение
TPM1 кодирует α-тропомиозин 1, миофила

мент саркомера, который влияет как на стаби-
лизацию тонких нитей, так и  на взаимодействие 
между актином и  миозином [7, 14]. В  исследова-
нии England J, et al. [14] был проведен функцио

нальный анализ, который показал, что TPM1 игра-
ет важную роль в кардиогенезе, и ВНП в этом гене 
могут вызывать широкий спектр пороков развития 
сердца. Ряд исследований выявил связь ВНП в ге-
не TPM1 с  НМЛЖ [15-21]. В  2013г была опубли-
кована работа, в  которой была продемонстриро-
вана семья с тяжелым течением разных фенотипов 
кардиомиопатии (ДКМП и НМЛЖ) с патогенным 
вариантом в  гене TPM1 [22]. В  2014г Tao Tian, et 
al. провели исследование 10 саркомерных генов 
на 57 неродственных пациентах с  НМЛЖ [17]. 
Новый ВНП p.Ala242Val ранее был описан у муж-
чины 45 лет с  диагнозом НМЛЖ, с  отягощенным 
семейным анамнезом (младшая сестра умерла от 
ДКМП) и выраженной ХСН (ФВ 31%) [17]. 

В настоящей статье представлена семья с  раз-
личными фенотипами НМЛЖ  — изолированным 
и  дилатационным. Ранее подобные клинические 

Рис. 5    �МРТ сердца (III-5). (А-В)  — кино-режим, SSFP-последовательность: А  — длинная ось 2-камерная проекция, Б  — длинная ось 
4-камерная проекция, В — короткая ось на уровне верхушечных сегментов. Полость ЛЖ умеренно расширена, индексированный 
КДО ЛЖ 104 мл/м2 (при норме до 92 мл/м2), сократимость ЛЖ снижена, ФВ ЛЖ 30%. * — НМЛЖ. Индексированная масса миокарда 
ЛЖ составляет 59 г/м2 (при норме до 95 г/м2). Индексированная масса НМЛЖ 18 г/м2. Соотношение массы некомпактного миокарда 
к общей массе миокарда ЛЖ 31% (повышено). (Г-Е) — отсроченное контрастирование, IR-последовательность с подавлением сигна-
ла от миокарда, участки отсроченного контрастирования миокарда отсутствуют; Ж — участки некомпактного миокарда по сегмен-
там на основании МРТ сердца: зеленый цвет — соотношение некомпактного миокарда к компактному <2; желтый цвет — соотно-
шение некомпактного миокарда к компактному >2-2,3; красный цвет — соотношение некомпактного к компактному миокарду ≥2,3.

Примечание: цветное изображение доступно в электронной версии журнала.

Таблица 2 
Список редких вариантов с частотой минорного аллеля  

(Minor Allele Frequency, MAF) <0,1%, выявленных у пробанда и родственников
Геномная координата 
(GRCh38.p13)

Ген ВНП MAF gnomad Семейная 
агрегация

Критерии патогенности 
и доброкачественности

Оценка патогенности ВНП

chr15:63062598 TPM1 rs397516387 0,000003977 да PM1, PM2, PP1, PP3 вероятно-патогенный
chr10:86691921 LDB3 rs201417512 0,0001379 нет PP3, BS4 неопределенной значимости
chr7:128840598 FLNC rs201905890 0,0008364 нет РМ1, BS4 неопределенной значимости

Примечание: ВНП — вариант нуклеотидной последовательности.
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случаи были описаны в других работах [21-23]. Дан-
ный случай интересен тем, что изначально заболе-
вание было диагностировано у  ребенка, и  только 
при каскадном семейном фенотипическом скри-
нинге заболевание было выявлено у  матери про-
банда. При проведении генетического исследо-
вания выявлен ВНП в  гене TPM1. В  дальнейшем 
первично было проведено генетическое исследова-
ние родственников со стороны матери на наличие 
данного варианта. После выявления ВНП у  III-5 
удалось провести кардиологический скрининг 
и обнаружить прогрессирование НМЛЖ, при этом 
заболевание долгое время протекало бессимптомно 
и  дебютировало с  явлений сердечной недостаточ-
ности. Данная клиническая ситуация подчеркивает 
необходимость обследования родственников паци-
ентов с кардиомиопатией с целью выявления забо-
левания на ранних стадиях. 

Заключение
В настоящей работе представлено несколь-

ко поколений семьи с  НМЛЖ и  ВНП rs397516387 
в гене TPM1, который привел к различным фено-
типическим проявлениям заболевания. Начало 
генетического скрининга с  больного пробанда, 
тщательный сбор семейного анамнеза и  дальней-
ший подробный генетический скрининг родствен-
ников привел к  выявлению ВНП rs397516387 еще 
у  4 членов семьи, что, в  свою очередь, позволило 
провести дополнительное клинико-инструмен-
тальное обследование для подтверждения диагно-
за и  назначить своевременную медикаментозную 
терапию.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Вариант нуклеотидной последовательности гена RBM20 
в семье с дилатационным фенотипом некомпактного 
миокарда левого желудочка
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Цель. Продемонстрировать два поколения семьи с прогрессирую-
щим течением некомпактного миокарда левого желудочка (НМЛЖ) 
и наличием варианта в гене RBM20.
Материал и  методы. На основании многоцентрового регист
ра пациентов с  НМЛЖ в  ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России 
была выбрана семья с  НМЛЖ с  дилатационным фенотипом. 
Секвенирование нового поколения было выполнено на приборе 
Nextseq 550 (Illumina, США). Для клинической интерпретации бы-
ли отобраны варианты нуклеотидной последовательности (ВНП) 
в  генах, ассоциированных с  развитием НМЛЖ по имеющимся ли-
тературным данным, с  частотами <0,5% в  базе данных gnomAD. 
Верификацию выявленных ВНП выполняли с  помощью секвени-
рования по Сенгеру на приборе Applied Biosystem 3500 Genetic 
Analyzer (Thermo Fisher Scientific, США).
Результаты. В статье представлены результаты клинического, ин-
струментального и молекулярно-генетического исследований двух 
поколений семьи с  диагностированным НМЛЖ с  дилатационным 
фенотипом и  прогрессированием изолированного НМЛЖ в  дила-
тационный тип. В результате молекулярно-генетического исследо-
вания у всех членов семьи с фенотипом НМЛЖ был выявлен веро-
ятно-патогенный ВНП в  гене RBM20 NP_001127835.2:p.Pro638Leu 
(rs267607003). RBM20 является ключевым регулятором сплайсин-
га, который контролирует процессинг нескольких важных транс-
криптов, преимущественно экспрессируемых в  поперечнополоса-
тых мышцах, особенно в сердечной ткани. ВНП в гене RBM20 могут 
приводить к  нарушению сплайсинга в  нескольких точках и,  как 
следствие, к прогрессированию кардиомиопатии. Большинство из-
вестных патогенных ВНП RBM20 связано с развитием дилатацион-
ной кардиомиопатии, однако в  ряде работ были обнаружены ВНП 
в гене RBM20 у пациентов с НМЛЖ. Сегрегация ВНП с симптомами 

в двух поколениях семьи свидетельствует в пользу связи выявлен-
ного ВНП с развитием НМЛЖ.
Заключение. В настоящее время границы генетики кардиомио
патий расширяются. Патогенные и  вероятно-патогенные вари-
анты в  гене RBM20 ассоциированы в  первую очередь с  дилата-
ционным фенотипом и  высоким риском внезапной сердечной 
смерти. В  статье представлены результаты обследования двух 
поколений семьи с  НМЛЖ и  прогрессирующим ремоделирова-
нием миокарда.
Ключевые слова: некомпактный миокард левого желудочка, дила-
тационный фенотип, внезапная сердечная смерть, сердечная не-
достаточность, RBM20.
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RBM20 nucleotide sequence variant in a family with a dilated phenotype of left ventricular non-compaction
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Zharikova A. A.1,4, Angarsky R. K.1, Koretsky S. N.1, Filatova D. A.2, Sinitsyn V. E.2, Drapkina O. M.1
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4Lomonosov Moscow State University, Faculty of Bioengineering and Bioinformatics. Moscow, Russia

Aim. To demonstrate two generations of a family with a progressive 
course of left ventricular non-compaction (LVNC) and the presence of 
a RBM20 gene variant.
Material and methods. Based on the multicenter registry of patients 
with LVNC, a family with LVNC with a dilated phenotype was selected 
at the National Medical Research Center for Therapy and Preventive 
Medicine. Next generation sequencing was performed on a Nextseq 
550 systen (Illumina, USA). For clinical interpretation, nucleotide 
sequence variants in the genes associated with LVNC development 
were selected according to the available literature data, with 
frequencies <0,5% in the gnomAD database. The identified variants 
were verified using Sanger sequencing on an Applied Biosystem 3500 
Genetic Analyzer (Thermo Fisher Scientific, USA).
Results. The article presents the results of clinical, paraclinical and 
molecular genetic studies of two generations of a family diagnosed with 
LVNC with a dilated phenotype and the progression of isolated LVNC 
to a dilated type. As a result of a molecular genetic study, all family 
members with the LVNC were found to have a likely pathogenic variant 
in the RBM20 NP_001127835.2:p.Pro638Leu (rs267607003) gene. 
RBM20 is a key splicing regulator that controls the processing of several 
important transcripts predominantly expressed in striated muscle, 
especially cardiac tissue. RBM20 gene variants can lead to disruption of 
splicing at several points and, as a result, to cardiomyopathy progression. 
Most known pathogenic RBM20 variants are associated with dilated 
cardiomyopathy; however, a number of studies have found RBM20 gene 
variants in patients with LVNC. The segregation of nucleotide sequence 
variant with symptoms in two generations testifies in favor of the 
association of the detected variant with LVNC development.
Conclusion. Currently, the boundaries of the cardiomyopathy genetics 
are expanding. Pathogenic and likely pathogenic RBM20 gene variants 
are associated primarily with a dilated phenotype and a high risk of 
sudden cardiac death. The article presents the results of a survey of 

two generations of a family with LVNC and progressive myocardial 
remodeling.
Keywords: left ventricular non-compaction, dilated phenotype, sudden 
cardiac death, heart failure, RBM20.
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аМКР — антагонисты минералокортикоидных рецепторов, ВНП — варианты нуклеотидной последовательности, ВСС — внезапная сердечная смерть, ДКМП — дилатационная кардиомиопатия, КДР — конеч-
ный диастолический размер, ЛЖ — левый желудочек, МРТ — магнитно-резонансная томография, НКМ/ОММ — соотношение массы некомпактного миокарда к общей массе миокарда, НМЛЖ — некомпакт-
ный миокард ЛЖ, СН — сердечная недостаточность, ТМЖП — толщина межжелудочковой перегородки, ФВ — фракция выброса, ФН — физическая нагрузка, ЭхоКГ — эхокардиография.

Введение
Некомпактный миокард левого желудочка 

(НМЛЖ)  — сложное, клинически и  генетически 
неоднородное заболевание, характеризующееся на-
личием двухслойной структуры миокарда, основ-
ной слой которой представлен компактным мио-
кардом, а другой слой представляет собой губчатую 
структуру с множественными трабекулами. В связи 
с  развитием методов диагностики и  повышением 
осведомленности о заболевании НМЛЖ стал чаще 
диагностироваться и у детей, и у взрослых [1]. Тем 
не менее, разногласия относительно постановки 
диагноза НМЛЖ сохраняются, поскольку постоян-
но появляются новые критерии диагностики, учи-
тывающие различные сопутствующие факторы [2]. 

Из-за многообразия клинических фенотипов за-
болевания, склонности к развитию жизнеугрожаю-
щих аритмий, внезапной сердечной смерти (ВСС), 
сердечной недостаточности (СН) и  недооценки 
заболевания многими клиницистами, НМЛЖ яв-
ляется заболеванием, которое требует лучшей 
клинической идентификации, а  также понимания 
патогенеза для своевременного начала терапии. Ге-
нетическая природа заболевания выявляется толь-
ко в половине случаев, однако по мере накопления 
данных секвенирования эта цифра будет расти [3]. 
В  настоящее время известно >80 генов, ассоци
ированных с развитием НМЛЖ [4]. В большинстве 
случаев выявляются варианты в  генах саркомер-
ных белков, таких как MYH7, MYBPC3, TTN, а так-



177

Кардиомиопатии

же в генах регуляторных белков, одним из которых 
является ген RBM20. ВНП в  гене RBM20 были об-
наружены у ряда пациентов с НМЛЖ [5-8]. Тем не 
менее, большинство известных патогенных ВНП 
RBM20 связано с дилатационной кардиомиопатией 
(ДКМП) [9-10]. В 2019г была опубликована работа 
Parikh V, et al., в которой идентифицированы 2 об-
ласти, обогащенные вариантами, ассоциирован-
ными с  кардиомиопатиями, в  экзонах 9 и  11 гена 
RBM20 [11]. Был создан регистр пациентов RBM20, 
в котором была продемонстрирована высокая рас-
пространенность ВСС и  кардиомиопатий с  ран-
ним началом, что нашло отражение в европейских 
рекомендациях 2022г по желудочковым аритмиям 
и ВСС [12]. Наличие патогенных вариантов в генах 
RBM20, LMNA, PLN, FLNC стало дополнительным 
фактором в пользу имплантации кардиовертера-де-
фибриллятора у  пациентов с  гипокинетическими 
кардиомиопатиями [12].

Цель исследования  — представить два поко-
ления семьи с  прогрессивным течением НМЛЖ 
с  дилатационным фенотипом с  наличием веро-
ятно-патогенного варианта в  гене RBM20, кото-
рый кодирует белок с  РНК-связывающим моти-
вом (RNA-binding motif protein 20), отвечающий за 
сплайсинг как в саркомерных, так и в других генах, 
важных для нормального функционирования мио-
карда [9]. 

Материал и методы
На основании многоцентрового регистра пациентов 

с НМЛЖ в ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России [13], 
была выбрана семья с НМЛЖ с дилатационным феноти-
пом. Все участники подписали информированное согла-
сие на участие в исследовании и обработку персональных 

данных. Дизайн исследования был одобрен этическим 
комитетом ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России. 
Всем участникам было проведено клинико-инструмен-
тальное обследование по протоколу, описанному ранее 
[14]. Диагноз НМЛЖ был установлен на основании эхо-
кардиографических (ЭхоКГ) и  магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) критериев некомпактного миокарда 
[1, 15].

Экзомное секвенирование и биоинформатический анализ 
Дезоксирибонуклеиновая кислота (ДНК) была вы-

делена из образцов цельной крови с  помощью набора 
QIAamp DNA Blood Mini Kit (Qiagen, Германия). Эк-
зомные библиотеки были приготовлены с  использова-
нием набора IDT-Illumina TruSeq DNA Exome (Illumina, 
США) в  соответствии с  инструкциями производителя. 
Секвенирование нового поколения было выполнено на 
приборе Nextseq 550 (Illumina, США) (75 п.н., парные 
чтения). Чтения были выровнены на референсный ге-
ном (GRCh38). Аннотация проводилась с использовани-
ем баз данных ClinVar (2021/01/10) [16], gnomAD (v2.1.1) 
[17], и dbSNP [18]. Для клинической интерпретации были 
отобраны варианты нуклеотидной последовательности 
(ВНП) в генах, ассоциированных с развитием НМЛЖ по 
имеющимся литературным данным с  частотами <0,5% 
в  базе данных gnomAD (v2.1.1) [17]. Патогенность ВНП 
оценивали в  соответствии с  критериями, изложенными 
в Руководстве по интерпретации данных секвенирования 
нового поколения [19]. Верификацию выявленных ВНП 
выполняли с  помощью секвенирования по Сенгеру на 
приборе Applied Biosystem 3500 Genetic Analyzer (Thermo 
Fisher Scientific, США) с  использованием набора ABI 
PRISM BigDye Terminator v3.1 (Thermo Fisher Scientific, 
США) согласно протоколу производителя.

Результаты
Пробанд (II-2)  — женщина 57 лет, наблюдаю-

щаяся у  кардиолога в  ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Мин
здрава России (рисунок 1). Телосложение  — нор-

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Некомпактный миокард левого желудочка тре-
бует лучшей клинической идентификации, 
а также понимания патогенеза для своевремен-
ного начала терапии.

• � В настоящее время известно >80 генов, ассоци-
ированных с развитием некомпактного миокар-
да левого желудочка.

Что добавляют результаты исследования?
• � Клинический случай описывает семью с дилата

ционным типом заболевания и  вероятно-пато-
генным вариантом p.Pro638Leu в  гене RBM20.

• � Динамика ремоделирования миокарда указыва-
ет на относительную условность разделения по 
фенотипам заболевания и  подчеркивает важ-
ность регулярного динамического наблюдения 
пациентов.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Left ventricular non-compaction requires better clini
cal identification, as well as understanding of the patho
genesis for timely initiation of therapy.

• � Currently, >80 genes are known to be associated with 
left ventricular non-compaction.

What might this study add?
• � The case describes a family with a dilated type of the 

disease and a likely pathogenic variant p.Pro638Leu 
in the RBM20 gene.

• � Myocardial remodeling indicates the relative con
ventionality of division by disease phenotypes and em- 
phasizes the importance of regular monitoring of pa
tients.
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карде не выявлено. КДР — 6,1 см, ФВ — 20%, кар-
тина синдрома некомпактного миокарда в  области 
верхушки и  боковой стенки (критерий Petersen, 
Jacquier, 2 критерия Grothoff [15, 20]), соотноше-
ние массы некомпактного миокарда к общей массе 
миокарда (НКМ/ОММ) равно 16,0%, что не удо
влетворяет критерию Jacquier [21]. Были назначены 
β-адреноблокаторы, ингибиторы ангиотензинпре
вращающего фермента, антагонисты минералкор-
тикоидных рецепторов (аМКР), диуретики, анти-
коагулянты, амиодарон. Однако состояние паци-
ентки прогрессивно ухудшалось, и в возрасте 47 лет 
пациентке была выполнена ортотопическая транс-
плантация сердца. После трансплантации на фоне 
иммуносупрессивной терапии состояние пациент-
ки стабильное. По данным ЭхоКГ: КДР  — 4,1  см, 
ТМЖП — 0,9 см, ФВ — 66%.

Фенотипический каскадный скрининг
Родословная и  клинические данные о  род-

ственниках пробанда представлены на рисунке 1.
Сыну пробанда (III-1) в  возрасте 21 года бы-

ло проведено комплексное кардиологическое об-
следование. В  стандартных анализах все показате-
ли в  пределах нормальных значений. По данным 
ЭхоКГ: КДР — 5,3 см, ТМЖП — 0,7 см, ФВ — 53%, 
признаки некомпактного миокарда в  области вер-
хушки, боковой стенки (критерий Stollberger). По 
данным МРТ сердца (изображения не сохраня-
лись) камеры сердца не расширены, сократимость 

мостеническое. В 44 года стала отмечать появление 
одышки при физической нагрузке (ФН), появление 
отеков нижних конечностей, к  врачам не обраща-
лась. В  45 лет отметила прогрессивное ухудшение 
состояния в  виде усугубления одышки, появления 
ортопноэ. При обследовании была выявлена тя-
желая митральная недостаточность, выполнено 
протезирование митрального клапана. После опе-
ративного вмешательства улучшения состояния 
не отмечала, нарастала одышка, появились отеки 
нижних конечностей. С явлениями СН была госпи-
тализирована в  ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава 
России. В  анализах крови исследуемые показатели 
были в пределах нормальных значений. При суточ-
ном мониторировании электрокардиограммы по 
Холтеру была выявлена редкая желудочковая экс-
трасистолия, пробежки неустойчивой желудочко-
вой тахикардии. При ЭхоКГ выявлено: конечный 
диастолический размер (КДР)  — 5,7  см, толщина 
межжелудочковой перегородки (ТМЖП)  — 0,6  см, 
фракция выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ)  — 
22%, признаки НМЛЖ в  области верхушки и  бо-
ковой стенки (критерии Chin, Stollberger, Jenni 
[1]), систолическое давление в  легочной арте-
рии  — 48  мм рт.ст., увеличение обоих предсердий, 
протезированный митральный клапан, митраль-
ная регургитация 2 ст., тромбоз полости ЛЖ. При 
проведении МРТ сердца с  контрастированием 
(рисунки  2, 3) поствоспалительных очагов в  мио-

Рис. 1    Родословная.
Примечание: НМЛЖ — некомпактный миокард ЛЖ, СН — сердечная недостаточность.

I-1 Умер в возрасте 62 лет, причина не известна
I-2 Умерла в 70 лет, причина не известна
I-3 Умер в 69 лет, острый инфаркт миокарда
I-4 Умерла в 80 лет, злокачественное новообразование молочной железы
II-1 58 лет, постоянная форма фибрилляции предсердий
II-2 57 лет, протезирование митрального клапана, НМЛЖ дилатационный фенотип, нарушения ритма сердца, СН, ортотопическая 

трансплантация сердца
III-1 31 год, НМЛЖ дилатационный фенотип, СН
III-2 35 года, заболевание крови в анамнезе



179

Кардиомиопатии

апикальных и  латеральных сегментов, соотноше-
ние НКМ/ОММ равно 23,0% (критерий Petersen, 
Jacquier, 4 критерия Grothoff) [15, 20, 21]. Паци-

миокарда ЛЖ  — 50%, участков фиброза, рубцово-
го и  поствоспалительного поражения миокарда 
не выявлено, отмечается некомпактный миокард 
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Рис. 2    �МРТ сердца (II-2). (А-В) — кино-режим, SSFP-последовательность: А — длинная ось 2-камерная проекция, Б — длинная ось 4-камер-
ная проекция, В  — короткая ось на уровне средних сегментов; (Г-Е)  — отсроченное контрастирование, IR-последовательность 
с подавлением сигнала от миокарда. 

Примечание: полость ЛЖ расширена, индексированный КДО ЛЖ  — 152 мл/м2 (при норме до 92 мл/м2); ФВ ЛЖ 20%. ∆  — артефакт от 
протеза митрального клапана, * — НМЛЖ. Индексированная масса миокарда ЛЖ не увеличена, составляет 86 г/м2 (при норме до 95 г/м2). 
Индексированная масса НМЛЖ  — 14 г/м2. НКМ/ОММ ЛЖ  — 16% (не повышено). Участки отсроченного контрастирования миокарда 
отсутствуют. Имеется контрастирование в основании трабекул некомпактного миокарда в среднем заднебоковом сегменте.

Рис. 3    �Участки некомпактного миокарда по сегментам на основании МРТ сердца.
Примечание: А — II-1; Б — III-1. Зеленый цвет — соотношение некомпактного миокарда к компактному <2; желтый цвет — соотношение 
некомпактного миокарда к компактному >2-2,3; красный цвет — соотношение некомпактного к компактному миокарду ≥2,3. Цветное изо-
бражение доступно в электронной версии журнала.
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банда (II-1). По данным ЭхоКГ признаков НМЛЖ 
не выявлено.

Генетический анализ
Пробанду и  всем родственникам первой 

степени родства был проведен молекулярно-ге-
нетический анализ. В  результате выявлена ра-
нее описанная однонуклеотидная замена в  9 эк-
зоне гена RBM20 (GRCh38.p12: chr10:110812310, 
NM_001134363.3:c.1913C>T, NP_001127835.2:p.
Pro638Leu, rs267607003). Вариант подтвержден 
у  пробанда и  ее сына. На основании актуальных 
критериев патогенности ВНП может быть клас-
сифицирован как вероятно-патогенный вариант 
(PS3, PM2, PP3, PP5).

Обсуждение
RBM20 регулирует посттранскрипционный 

сплайсинг в саркомерных и в других генах, важных 
для поддержания нормальной структуры миокарда 
[22]. Он экспрессируется во всех поперечнополоса-
тых мышцах, особенно в  сердечной ткани [9]. Со-
ответствующий ген, RBM20, расположен на длин-
ном плече хромосомы 10 и содержит 14 экзонов. Он 
кодирует белок, состоящий из 1227 аминокислот-
ных остатков, содержащий два домена цинкового 
пальца, область, богатую глутаматом, область, бо-

ент проходил динамическое обследование на про-
тяжении 7 лет, состояние оставалось стабильным, 
отмечалось незначительное снижение ФВ ЛЖ до 
47%. Была назначена терапия ингибиторами ангио
тензинпревращающего фермента и аМКР, которую 
пациент принимал нерегулярно. В  возрасте 31 го-
да стал отмечать снижение толерантности к  ФН, 
появление одышки при ФН. По данным ЭхоКГ: 
КДР — 5,8 см, систолическое давление в легочной 
артерии — 34 мм рт.ст., ФВ ЛЖ — 36%. По данным 
суточного мониторирования электрокардиограммы 
по Холтеру: одиночная желудочковая экстрасисто-
лия. Выполнено МРТ сердца с  контрастировани-
ем (рисунки 3, 4). Выявлено увеличение степени 
некомпактности миокарда (соотношение НКМ/
ОММ — 26%, ФВ ЛЖ — 38%). Участков интрамио
кардиального фиброза, рубцового и  воспалитель-
ного поражения миокарда не выявлено. Была скор-
ректирована терапия: продолжена терапия аМКР, 
назначены β-адреноблокаторы и  ангиотензиновых 
рецепторов и неприлизина ингибитор (АРНИ).

Сыну пробанда (III-2) был проведен кардиоло-
гический скрининг, по результатам которого дан-
ных за наличие НМЛЖ не получено.

С учетом выявленных изменений у  III-1, кар-
диологический скрининг был проведен мужу про-

Рис. 4    �МРТ сердца (III-1). (А-В) — кино-режим, SSFP -последовательность: А — длинная ось 2-камерная проекция, Б — длинная ось 4- 
камерная проекция, В  — короткая ось на уровне верхушечных сегментов; (Г-Е)  — отсроченное контрастирование, IR-по
следовательность с подавлением сигнала от миокарда. 

Примечание: полость ЛЖ умеренно расширена, индексированный конечно-диастолический объем ЛЖ — 92 мл/м2 (при норме до 92 мл/м2); 
ФВ ЛЖ 38%. * — НМЛЖ. Индексированная масса миокарда ЛЖ не увеличена, составляет 62 г/м2 (при норме до 95 г/м2). Индексированная 
масса НМЛЖ — 16 г/м2. НКМ/ОММ ЛЖ — 26% (повышено). Участки отсроченного контрастирования миокарда отсутствуют.
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гатую лейцином, РНК-связывающий домен типа 
мотива распознавания РНК (RRM) и область, бога-
тую аргинином/серином (RS-домен). Наиболее вы-
сокая семейная частота ВСС и агрессивное течение 
ДКМП и НМЛЖ наблюдаются у пациентов с пато-
генными вариантами в RS-домене [9, 11, 23]. Функ-
циональный анализ, проведенный с  использова-
нием миокардиальной ткани пациентов с  ДКМП 
и культуры клеток, показал, что, в отличие от белка 
дикого типа, RBM20 с вариантом p.Pro638Leu лока-
лизуется не в ядре, а в цитоплазме [24].

Большинство ВНП гена RBM20, обнаруженных 
у пациентов с ДКМП, являются миссенс-варианта-
ми и  локализованы в  хот-спот регионе RS-домена 
(p.634-638) [23]. В  работе Sedaghat-Hamedani F, et 
al. был выявлен новый ВНП p.R634L в хот-спот ре-
гионе RS-домена и  проведен его функциональный 
анализ с использованием ткани миокарда ЛЖ двух 
пациентов с НМЛЖ, который показал, что данный 
ВНП приводит к  неправильному сплайсингу TTN, 
который кодирует самый большой саркомерный бе-
лок титин и является мишенью RBM20 [5].

Важно отметить, что варианты в  гене TTN яв-
ляются частыми причинами НМЛЖ и  ДКМП 
[3, 5, 25]. Однако данные, полученные недавно 
Gaertner A, et al. [24], свидетельствуют о  том, что 
кардиомиопатия, вызванная вариантами в  гене 
RBM20, не может быть объяснена исключитель-
но изменениями в  сплайсинге TTN, и, вероятно, 
другие гены-мишени RBM20 могут также вносить 
вклад в фенотип заболевания.

В исследовании Lennermann D, et al. было по-
казано, что мишенью RBM20 являются >30 генов 
[26]. Среди них такие важные для функции сар-
комера гены, как LDВ3 и  TNNT2, а  также многие 
гены, имеющие решающее значение для усвоения 
кальция в кардиомиоцитах. В этой же работе было 
отмечено, что дефицит RBM20 приводит к  пере-
грузке клеток кальцием, что объясняет наличие 
различных аритмий и высокий риск ВСС [26].

В настоящей работе представлена семья с раз-
личными фенотипами НМЛЖ. Наиболее тяжелое 
течение заболевания отмечается у  пробанда (II-
2), у  которой диагностирован дилатационный тип 
НМЛЖ с тяжелым течением СН, с желудочковыми 
нарушениями ритма сердца, тромбоэмболическими 
осложнениями, приведший к трансплантации серд-
ца. При этом стоит отметить, что активное прогрес-

сирование ремоделирования миокарда и СН прои-
зошло после протезирования митрального клапана 
механическим протезом. Данная ситуация харак-
терна для пациентов с  относительной митральной 
недостаточностью на  фоне дилатации с  НМЛЖ 
[27]. У сына пробанда (III-1) в начале заболевания 
был выявлен изолированный НМЛЖ с  незначи-
тельным снижением систолической функции ЛЖ 
до 47%, нормальными размерами камер сердца, что 
соответствует современному определению гипоки-
нетической кардиомиопатии. Однако со временем 
отмечается тенденция к прогрессированию заболе-
вания со снижением ФВ ЛЖ, дилатацией полостей 
сердца. Выявленный в  данной семье ВНП в  гене 
RBM20 находится в  RS-домене, что может свиде-
тельствовать о  патогенности найденного варианта. 
Согласно базе OMIM (Online Mendelian Inheritance 
in Man), данный вариант описан в нескольких слу-
чаях ДКМП. Однако в  представленной семье, не-
смотря на присутствие дилатации полостей, нельзя 
исключить факт наличия НМЛЖ, вероятно усу-
губляющий клинические проявления заболева-
ния. Учитывая прогрессивное течение заболева-
ния у  сына пробанда (III-1), наличие ВНП в  гене 
RBM20 несмотря на отсутствие жизнеугрожающих 
аритмий в настоящее время, следует проводить бо-
лее тщательное динамическое наблюдение с целью 
оценки прогрессирования заболевания и  развития 
фиброза миокарда.

Заключение
В настоящее время границы генетики кар-

диомиопатий расширяются. Патогенные и  веро
ятно-патогенные варианты в  гене RBM20 ассо-
циированы в  первую очередь с  дилатационным 
фенотипом и высоким риском ВСС. В статье пред-
ставлены результаты обследования двух поколе-
ний семьи с  НМЛЖ и  прогрессирующим ремоде-
лированием миокарда. Данная динамика ремоде-
лирования миокарда указывает на относительную 
условность разделения по фенотипам у  пациентов 
с НМЛЖ и подчеркивает важность регулярного ди-
намического наблюдения с  проведением клинико-
инструментального обследования.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.

1.	 Ichida F. Left ventricular noncompaction — Risk stratification and 
genetic consideration. J Cardiol. 2020;75(1):1-9. doi:10.1016/j.
jjcc.2019.09.011.

2.	 van Waning JI, Caliskan K, Chelu RG, et al. Diagnostic Car
diovascular Magnetic Resonance Imaging Criteria in Non
compaction Cardiomyopathy and the Yield of Genetic Testing. 
Can J Cardiol. 2021;37(3):433-42. doi:10.1016/j.cjca.2020.05.021.

3.	 van Waning JI, Caliskan K, Michels M, et al. Cardiac Phenotypes, 
Genetics, and Risks in Familial Noncompaction Cardiomyopathy. J Am 
Coll Cardiol. 2019;73(13):1601-11. doi:10.1016/j.jacc.2018.12.085.

4.	 van Waning JI, Caliskan K, Hoedemaekers YM, et al. Genetics, 
Clinical Features, and Long-Term Outcome of Noncompaction 
Cardiomyopathy. J Am Coll Cardiol. 2018;71(7):711-22. doi:10. 
1016/j.jacc.2017.12.019.

Литература/References



182

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2022;21

5.	 Sedaghat-Hamedani F, Haas J, Zhu F, et al. Clinical genetics  
and outcome of left ventricular non-compaction cardiomyopathy. 
Eur Heart J. 2017;38(46):3449-60. doi:10.1093/eurheartj/ehx545.

6.	 Kayvanpour E, Sedaghat-Hamedani F, Gi WT, et al. Clinical 
and genetic insights into non-compaction: a meta-analysis 
and systematic review on 7598 individuals. Clin Res Cardiol. 
2019;108(11):1297-308. doi:10.1007/s00392-019-01465-3.

7.	 Piekutowska-Abramczuk D, Paszkowska A, Ciara E, et al. Gene
tic Profile of Left Ventricular Noncompaction Cardiomyopathy 
in  Children-A Single Reference Center Experience. Genes 
(Basel). 2022;13(8):1334. doi:10.3390/genes13081334.

8.	 Vaikhanskaya TG, Sivitskaya LN, Kurushko TV, et al. Non-
compaction cardiomyopathy. Part I: clinical and genetic 
heterogeneity and predictors of unfavorable prognosis. Rus
sian Journal of Cardiology. 2020;25(11):3872. (In Russ.) Вай
ханская Т. Г., Сивицкая Л. Н., Курушко Т. В. и  др. Неком
пактная кардиомиопатия. Часть I: клинико-генетическая 
гетерогенность и  предикторы неблагоприятного прогноза. 
Российский кардиологический журнал. 2020;25(11):3872. 
doi:10.15829/29/1560-4071-2020-3872.

9.	 Koelemen J, Gotthardt M, Steinmetz LM, Meder B. RBM20-
Related Cardiomyopathy: Current Understanding and 
Future Options. J Clin Med. 2021;10(18):4101. doi:10.3390/
jcm10184101.

10.	 Kiselev AM, Vershinina TL, Tarnovskaya SI, et al. Variants of RBM20 
gene in pediatric patients with dilated cardiomyopathy. Russian 
Journal of Cardiology. 2019;(10):92-9. (In Russ.) Киселёв А. М., 
Вершинина Т. Л., Тарновская С. И. и  др. Варианты в  ге-
не RBM20 у  пациентов детского возраста с  дилатационной 
кардиомиопатией. Российский кардиологический журнал. 
2019;(10):92-9. doi:10.15829/1560-4071-2019-10-92-99.

11.	 Parikh VN, Caleshu C, Reuter C, et al. Regional Variation 
in  RBM20 Causes a Highly Penetrant Arrhythmogenic Cardio
myopathy. Circ Heart Fail. 2019;12(3):e005371. doi:10.1161/
CIRCHEARTFAILURE.118.005371.

12.	 Zeppenfeld K, Tfelt-Hansen J, de Riva M, et al. 2022 ESC 
Guidelines for the management of patients with ventricular 
arrhythmias and the prevention of sudden cardiac death. Eur 
Heart J. 2022;43(40):3997-4126. doi:10.1093/eurheartj/ehac262.

13.	 Kulikova OV, Myasnikov RP, Mershina EA, et al. Familial left 
ventricular noncompaction: phenotypes and clinical course. 
Results of the multicenter registry. Terapevticheskii arkhiv. 
2021;93(4):381-8. (In Russ.) Куликова О. В., Мясников Р. П., 
Мершина Е. А. и  др. Семейная форма некомпактной кар-
диомиопатии: типы ремоделирования миокарда, варианты 
клинического течения. Результаты многоцентрового регист
ра. Терапевтический архив. 2021;93(4):381-8. doi:10.26442/ 
00403660.2021.04.200677.

14.	 Myasnikov RP, Shcherbakova NV, Kulikova ОV, et al. DES gene 
mutation in a family of proband with myofibrillary myopathy 
and non-compaction cardiomyopathy, resulted in cardiac 
transplantation. Russ J Cardiol. 2017;0(10):9-16. (In Russ.) 
Мясников Р. П., Щербакова Н. В., Куликова О. В. и др. Мутация 
гена DES в  семье пробанда с  миофибриллярной миопатией 
и  развитием некомпактной кардиомиопатии, приведшей 
к  трансплантации сердца. Российский кардиологический 
журнал. 2017;(10):9-16. doi:10.15829/1560-4071-2017-10-9-16.

15.	 Petersen SE, Selvanayagam JB, Wiesmann F, et al. Left vent
ricular non-compaction: insights from cardiovascular magnetic 
resonance imaging. J Am Coll Cardiol. 2005;46(1):101-5. 
doi:10.1016/j.jacc.2005.03.045.

16.	 Landrum MJ, Lee JM, Benson M, et al. ClinVar: public archive 
of interpretations of clinically relevant variants. Nucleic Acids Res. 
2016;44(D1):D862-8. doi:10.1093/nar/gkv1222.

17.	 Karczewski KJ, Francioli LC, Tiao G, et al. The mutational constraint 
spectrum quantified from variation in 141,456 humans. Nature. 
2020;581(7809):434-43. doi:10.1038/s41586-020-2308-7.

18.	 Sherry ST, Ward MH, Kholodov M, et al. dbSNP: the NCBI data
base of genetic variation. Nucleic Acids Res. 2001;29(1):308-11. 
doi:10.1093/nar/29.1.308. 

19.	 Ryzhkova OP, Kardymon OL, Prohorchuk EB, et al. Guidelines for 
the interpretation of data on human DNA sequencing obtained by 
methods of massive parallel sequencing (MPS). Meditsinskaya 
genetika. 2019;18(8):3-23. (In Russ) Рыжкова О. П., Карды
мон О. Л., Прохорчук Е. Б. и  др. Руководство по интерпре-
тации данных последовательности ДНК человека, получен-
ных методами массового параллельного секвенирования 
(MPS) (редакция 2018, версия 2). Медицинская генетика. 
2019;18(2):3-23. doi:10.25557/2073-7998.2019.02.3-23. 

20.	 Grothoff M, Pachowsky M, Hoffmann J, et al. Value of cardio
vascular MR in diagnosing left ventricular non-compaction 
cardiomyopathy and in discriminating between other cardio
myopathies. Eur Radiol. 2012;22(12):2699-709. doi:10.1007/
s00330-012-2554-7.

21.	 Jacquier A, Thuny F, Jop B, et al. Measurement of trabeculated 
left ventricular mass using cardiac magnetic resonance imaging 
in the diagnosis of left ventricular non-compaction. Eur Heart J. 
2010;31(9):1098-104. doi:10.1093/eurheartj/ehp595.

22.	 Maatz H, Jens M, Liss M, et al. RNA-binding protein RBM20 
represses splicing to orchestrate cardiac pre-mRNA processing. 
J Clin Invest. 2014;124(8):3419-30. doi:10.1172/JCI74523.

23.	 Watanabe T, Kimura A, Kuroyanagi H. Alternative Splicing 
Regulator RBM20 and Cardiomyopathy. Front Mol Biosci. 
2018;5:105. doi:10.3389/fmolb.2018.00105. 

24.	 Gaertner A, Klauke B, Felski E, et al. Cardiomyopathy-associated 
mutations in the RS domain affect nuclear localization of RBM20. 
Hum Mutat. 2020;41(11):1931-43. doi:10.1002/humu.24096.

25.	 Tabish AM, Azzimato V, Alexiadis A, Buyandelger B, et al.  
Genetic epidemiology of titin-truncating variants in the etiology 
of dilated cardiomyopathy. Biophys Rev. 2017;9(3):207-23. 
doi:10.1007/s12551-017-0265-7.

26.	 Lennermann D, Backs J, van den Hoogenhof MMG. New  
Insights in RBM20 Cardiomyopathy. Curr Heart Fail Rep. 
2020;17(5):234-46. doi:10.1007/s11897-020-00475-x. 

27.	 Kulikova OV, Myasnikov RP, Meshkov AN, et al. Variant of the 
FLNC gene nucleotide sequence in a family with different 
phenotypic manifestations of left ventricular non-compaction. 
Russian Journal of Cardiology. 2021;26(10):4748. (In Russ.) 
Куликова О. В., Мясников Р. П., Мешков А. Н. и  др. Вариант 
нуклеотидной последовательности гена FLNC в семье с раз-
личными фенотипическими проявлениями некомпактного 
миокарда левого желудочка. Российский кардиологический 
журнал. 2021;26(10):4748. doi:10.15829/1560-4071-2021-4748.



183

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2022;21(12):3458.  
doi:10.15829/1728-8800-2022-3458
ISSN 1728-8800 (Print)
ISSN 2619-0125 (Online)

Применение программы интеллектуальной аналитики 
текста с  бумажного носителя и  сегментации по заданным 
параметрам в клинической практике 
Комков А. А.1,2, Мазаев В. П.1, Рязанова С. В.1, Кобак А. А.3, Базаева Е. В.1, 
Самочатов Д. Н.2, Кошкина Е. В.2, Бушуева Е. В.2, Драпкина О. М.1

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ГБУЗ "ГКБ № 67 им. Л. А. Ворохобова ДЗМ". Москва; 3ООО "Кобак Лаб". Санкт-Петербург, Россия

Развитие новых технологий с применением элементов искусствен-
ного интеллекта (ИИ) в  медицине обращено к  практическому кли-
ническому внедрению и обеспечению ключевых вопросов, включая 
усовершенствование в  использовании рутинных клинических дан-
ных, направленных на практическую значимость, стандартизацию, 
конфиденциальность и безопасность пациентов.
Цель. Оценить эффективность медицинской информационной си-
стемы (МИС) RuPatient в  реальной клинической практике для из-
влечения и структурирования медицинских данных.
Материал и методы. Извлечение и распознавание данных с при-
менением МИС из различных источников: амбулаторных карт, вы-
писок, рутинных медицинских заключений, эпикризов и  прочей 
структурированной и  неструктурированной медицинской инфор-
мации на основе разработанной технологии интеллектуальной 
аналитики текста, оптического распознавания знаков, по заданным 
словам и  фразам, и  применения элементов машинного обучения. 
Частным критерием оценки эффективности МИС использовано 
время, затраченное на заполнение электронных медицинских карт 
по сравнению с реальной клинической практикой. 
Результаты. Время внесения и  обработки информации систе-
мой распознавания медицинской документации, входящей в  МИС 
RuPatient, было короче, чем при стандартной практике (20,3±1,4 
vs 25,1±1,5 мин, p<0,001), среднее время распознавания докумен-
тов составило 30±4,3 сек. При ROC-анализе определено, что по-
роговое значение, которое позволяет с  высокой точностью рас-
познавать изображения выписных эпикризов с  помощью системы 
RuPatient, составило 83,5% со значением площади под кривой 0,76.
Заключение. Разработанная МИС RuPatient имеет модуль рас-
познавания медицинской документации для создания структури-
рованных данных на основе элементов технологий ИИ может ис-

пользоваться как необходимый элемент при создании электронной 
истории болезни и  накоплению структурированных данных для 
реализации задач по практическому и  научному использованию 
больших данных и  проектов ИИ в  медицине. При использовании 
системы RuPatient может быть снижена нагрузка на медперсонал 
при выполнении документооборота и упрощен доступ к первичной 
медицинской информации.
Ключевые слова: искусственный интеллект, машинное обучение, 
глубокое обучение, обработка данных, автоматизация, здравоохра
нение, медицина, RuPatient, медицинская информационная систе-
ма, оптическое распознавание текста, обработка естественного 
языка.
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Application of the program for artificial intelligence analytics of paper text and segmentation by specified 
parameters in clinical practice
Komkov A. A.1,2, Mazaev V. P.1, Ryazanova S. V.1, Kobak A. A.3, Bazaeva E. V.1, Samochatov D. N.2, Koshkina E. V.2, Bushueva E. V.2, Drapkina O. M.1
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3Kobak Lab. Saint-Petersburg, Russia

The development of novel technologies using elements of artificial 
intelligence (AI) in medicine is addressed to practical clinical imple
mentation and provision of key issues, including improvement in the use 
of routine clinical data, aimed at practical relevance, standardization, 
confidentiality and patient safety.
Aim. To evaluate the effectiveness of the RuPatient electronic heart 
record (EHR) system in real clinical practice for extracting and structu
ring medical data.
Material and methods. Extraction and recognition of data using 
EHR from various following sources: outpatient records, statements, 
routine medical reports, epicrisis and other structured and unstructured 
medical information based on the developed technology of intelligent 
text analytics, optical character recognition, for specified words 
and phrases, and the use of machine learning elements. A particular 
criterion for evaluating the effectiveness of EHR is the time spent on 
filling out electronic medical records compared to real clinical practice. 
Results. The time of entering and processing information by the 
recognition system of medical documentation included in the RuPatient 
EHR was shorter than in standard practice (20,3±1,4 minutes, 25,1±1,5 
minutes, respectively, p<0,001), the average time of recognition 
of documents was 30±4,3 seconds. During the ROC analysis, we 
determined that the threshold value that allows high accuracy to 
recognize images of discharge epicrisis using the RuPatient system was 
83,5% with an area under the curve (AUC) value of 0,76.
Conclusions. The developed RuPatient EHR has a medical documen
tation recognition module for creating structured data based on AI 
technology elements and can be used in creating an electronic medical 
history and accumulation of structured data for the implementation of 
tasks for the practical and scientific use of big data and AI projects in 
medicine. When using the RuPatient system, the burden on medical 

staff during document management can be reduced and access to 
primary medical information simplified.
Keywords: AI, machine learning, deep learning, data processing, 
automation, healthcare, medicine, RuPatient, electronic health record, 
optical character recognition, natural language processing.

Relationships and Activities. The source of funding is the federal 
budget (state task no. AAAAA20-120013090084-6).

Komkov A. A.* ORCID: 0000-0001-7159-1790, Mazaev V. P. ORCID: 
0000-0002-9782-0296, Ryazanova S. V. ORCID: 0000-0001-6776-
0694, Kobak A. A. ORCID: 0000-0002-9010-4780, Bazaeva E. V. ORCID: 
0000-0002-5405-5459, Samochatov D. N. ORCID: 0000-0002-5230-
2006, Koshkina E. V. ORCID: 0000-0001-9040-6757, Bushueva E. V. 
ORCID: 0000-0001-6628-0138, Drapkina O. M. ORCID: 0000-0002-
4453-8430.

*Corresponding author: 
artemkomkov@gmail.com

Received: 28/10-2022
Revision Received: 02/11-2022
Accepted: 09/11-2022

For citation: Komkov A. A., Mazaev V. P., Ryazanova S. V., Kobak A. A., 
Bazaeva E. V., Samochatov D. N., Koshkina E. V., Bushueva E. V., 
Drapkina O. M. Application of the program for artificial intelligence 
analytics of paper text and segmentation by specified parameters 
in clinical practice. Cardiovascular Therapy and Prevention. 
2022;21(12):3458. doi:10.15829/1728-8800-2022-3458. EDN PAJBKC

ЕМИАС — Единая медицинская информационно-аналитическая система, ИИ — искусственный интеллект, МИС — медицинская информационная система, ОРС — оптическое распознавание символов, ЭМК — 
электронная медицинская карта, ePAT — electronic patient-authored text data (электронные текстовые данные, созданные пациентом), AUC — площадь под кривой. 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Медицинская информационная система RuPatient 
включает в себя модуль распознавания печатной 
медицинской документации на основе оптическо-
го распознавания языка и машинного обучения.

Что добавляют результаты исследования?
• � Время, затрачиваемое на внесение необходимой 

информации в электронную медицинскую кар-
ту, было достоверно меньше при использовании 
системы RuPatient, чем внесение стандартным 
способом.

• � Качество изображения для успешного распо
знавания системой должно быть не <85% по дан-
ным субъективной оценки пользователя.

Key messages
What is already known about the subject?

• � RuPatient electronic health record includes a module 
for recognizing printed medical documentation based 
on optical character recognition and machine lear
ning.

What might this study add?
• � The time spent on entering the necessary informa

tion into the electronic medical record was signifi
cantly less when using the RuPatient than in the 
standard way.

• � The image quality for successful recognition by the 
system must be at least 85% according to the user’s 
subjective assessment.
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Введение
Развитие новых технологий с  внедрением эле-

ментов искусственного интеллекта (ИИ) в медици-
не все больше обращено к практическому клиниче-
скому применению и обеспечению ключевых прак-
тических вопросов, включая усовершенствование 
в  использовании рутинных клинических данных, 
для повышения практической значимости, стан-
дартизации, конфиденциальности и  безопасности 
пациентов [1].

В более широком плане улучшение лечения за-
висит от полноценной информации, необходимой 
для принятия решений и  снижения вероятности 
медицинских ошибок [2].

Потенциал новых технологий далеко не реали-
зован, и следует рассматривать внедрение простых 
доступных новых технологий на основе использо-
вания наблюдений и медицинских данных и их рас-
познавание. При этом открытые базы данных бу-
дут иметь первостепенное значение для разработки 
и применения в моделях ИИ. Это позволит воспро-
изводить результаты, сравнивать точность различ-
ных методов и  подходов и  обосновывать научные 
выводы [3]. 

Цель  — оценить эффективность медицин-
ской информационной системы (МИС) RuPatient 
в  реальной клинической практике для извлечения 
и структурирования медицинских данных.

Технологичное обеспечение
Веб-сервис RuPatient представляет собой МИС 

для медицинских учреждений с  модулем аналити-
ки на базе ИИ и продвинутым современным интер-
фейсом. Основной целью использования системы 
RuPatient является помощь медицинским специ-
алистам в выполнении рутинных задач, в т.ч. с по-
мощью стандартной процедуры анализа и внесения 
данных. Для реализации данной цели была созда-
на МИС с  модулем распознавания документации 
и  функцией обмена данными непосредственно 
с пациентом при помощи встроенного чата.

Техническая часть разработки выполнена как 
набор программного обеспечения, состоящего из 
серверной и  клиентской части. Доступ к  сервису 
предоставляется из браузера, установленного на 
устройстве клиента. Серверная часть сервиса ре-
ализовывалась на языке программирования PHP 
версии 8.1. В  качестве Backend (программно-аппа-
ратная часть сервиса) фреймворка использовалась 
Symfony версии 6.1. На сервер устанавливалась опе-
рационная система Ubuntu версии 20.04. В качестве 
менеджера процессов использовалась PHP-fpm. 
В  качестве веб-сервера использовалась NGINX. 
В  качестве базы данных используется MySQL вер-
сии 5.8. Backend предоставляет REST API (про-
граммный интерфейс приложения), через которое 
с ним взаимодействовала клиентская часть сервиса. 
В  качестве способа передачи данных использова-

лась HTTP запросы, данные передаются в формате 
JSON. Клиентская часть сервиса реализуется при 
помощи фреймворка ReactJS версии 18 и стандарта 
ECMAScript 9. Взаимодействие с  сервером реали-
зуется при помощи асинхронных запросов к  API. 
В  качестве менеджера пакетов используется npm 
актуальной версии. Для сборки клиентской части 
веб-сервиса используется WebPack версии 5.74.0.

Аналитический модуль печатной медицинской 
документации автоматизирует процесс работы вра-
ча с  документами, распознавая текст и  вставляя 
различные поля заключений в  соответствующие 
поля веб-сервиса. Также добавлена возможность 
распознавания паспорта, полиса и страхового пен-
сионного свидетельства. Сервис распознавания 
работает в  три этапа; на первом этапе происходит 
предобработка изображений при помощи алго-
ритмов, представленных в  библиотеке OpenСV: 
кадрирование, увеличение кривых яркость-кон-
трастность, подавление шумов. Далее изображе-
ние попадает в  нейросеть детекции, для которой 
использовалась модель DBNet, которая опреде-
ляет блоки текста на изображении. Для распозна-
вания текста используется модель RobustScanner. 
Все модели представлены в  открытом фреймворке 
MMOCR и  обучались на специально подготовлен-
ных датасетах. 

Разработанный прототип программного обе-
спечения веб-сервис RuPatient упрощает работу 
медперсонала в  медицинских учреждениях за счет 
автоматизации и цифровизации работы с данными 
пациентов1,2.

Материал и методы
Извлечение и  распознавание данных с  применени-

ем МИС проводилось из выписных эпикризов на основе 
разработанной технологии интеллектуальной аналитики 
текста, оптического распознавания знаков, по заданным 
словам и  фразам, и  применения элементов машинного 
обучения. В  исследование включены две группы врачей 
стационара ГБУЗ ГКБ № 67 им. Л. А. Ворохобова ДЗМ: 
группа 1 обрабатывала выписные эпикризы и заполняла 
электронные медицинские карты (ЭМК) стандартным 
способом, группа 2 — использовала систему RuPateint (не 
менее 3 врачей в  каждой группе). Врачи были обучены 
использованию системы распознавания RuPatient, по-
сле распознавания (группа 2), либо рутинным методом 
без использования системы распознавания (группа 1), 
данные заносились в ручном режиме в систему ЕМИАС 

1	 Комков А. А., Мазаев В. П., Рязанова С. В. и  др. Государственная 
регистрация программы для ЭВМ "Медицинская инфор-
мационная система RuPatient в  формате веб-интерфейса" 
№ 2021664147. Россия; 2021. 

2	 Комков А. А., Мазаев В. П., Рязанова С. В. и  др. Государственная 
регистрация программы для ЭВМ "Медицинская информаци-
онная система RuPatient. Система интеллектуальной аналитики 
текста с бумажного носителя и сегментации по заданным пара-
метрам" № 2021664092. Россия; 2021.
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(Единая медицинская информационно-аналитическая 
система). Использовались данные больных кардиологи-
ческого профиля. Значительный эффект распознавания 
был получен при использовании модели оптического 
распознавания символов (ОРС) и  машинного обучения, 
компьютерного зрения и  нейросетей. Оценка качества 
распознаваемых изображений (наличие артефактов, до-
статочное разрешение, размытости и  т.п.) осуществля-
лась специалистами после фотографирования/скани-
рования эпикризов, где за 100% принималось идеальное 
качество (отсутствие артефактов, высокое разрешение, 
отсутствие размытости и  шума), 0%  — плохое качество 
(много артефактов, шума, размытости, низкое разре
шение).

Частным критерием оценки эффективности МИС 
использовано время, затраченное на заполнение ЭМК 
по сравнению с  реальной клинической практикой [4]. 
После перераспределения первичного массива данных 
была проведена корректировка. Окончательная проверка 
верифицирующей части и  предварительная оценка эф-
фективности были проведены с учетом чувствительности 
и  специфичности при сопоставлении машинных и  на-
блюдательных данных по оценке МИС. Положительным 
результатом работы системы принималось распознава-
ние системой >80% полей диагноз, анамнез, жалобы, со-
стояние, рекомендации.

Примененная система, включающая элементы об-
работки естественного языка (NLP  — Natural Language 
Processing), и интеллектуальный анализ текста использо-
вались для захвата, извлечения и анализа данных о сим-
птомах, заболеваниях, результатов клинического осмы
сливания и технологических данных.

Статистическая обработка выполнялась в  SPSS 26 
(IBM) и  Excel (Microsoft). Переменные представлялись 
как среднее (M) ± стандартное отклонение (SD), для 
проверки гипотез о  средних в  двух группах применял-
ся t-критерий Стьюдента. Для выявления предикторов 
успешного распознавания большинства полей использо-
вался анализ характеристической кривой (ROC) с расче-
том площади под кривой (AUC) и  порогового значения 
с его специфичностью и чувствительностью.

Результаты 
Первичные данные заносились как при не-

посредственном контакте с пациентом, так и уда-
ленно через встроенный чат. Программа произ-
водила стандартизацию названий из данных, 
полученных от пациента, корректировку и  ав-
томатическое внесение в  соответствующие по-
ля. Результат считался позитивным, если система 
правильно определяет названия ≥80% 5 основных 
полей данных: диагноз, жалобы, анамнез, состоя-
ние, рекомендации.

В исследование были включены данные 72 па-
циентов, 37 (51,4%) из них были мужчины (табли-
ца 1). Средний возраст пациентов составил 57,9±8,2 
лет. Всего было распознано 112 страниц выписных 
эпикризов, среднее время распознавания каждой 
страницы при этом составило 30±4,3  сек. Среднее 
качество изображений при ОРС по данным субъек-
тивной оценки врачей составило 87,9±8,2%.

По основным характеристикам вносимых 
данных 1 и  2 группы не различались (таблица 2). 
Время, затрачиваемое на внесение необходимой 
информации в  ЭМК, было достоверно меньше 
при использовании системы RuPatient, чем стан-
дартным способом  — 25,1±1,5 и  20,3±1,4 мин для 
1 и 2 групп, соответственно (p<0,001). При запол-
нении в  "ручном" режиме, без системы распозна-
вания, врачи определяли все поля с 100%-ной точ-
ностью, при этом система давала положительный 
результат (≥80% полей распознавались правильно) 
в 87%.

Таблица 1 
Исходные данные пациентов  

и распознаваемые данные (n=72)
Характеристики Значение
Возраст, лет 57,9±8,2
Мужской пол, n (%) 37 (51,4%)
Количество страниц, n 112
Время распознавания, сек 30±4,3
Показатель качества изображений при ОРС, % 87,9±8,2

Таблица 2
Исходные данные пациентов и их документов данные по группам (n=72)

Характеристики Группа 1. Врачи, заполняющие 
ЭМК стандартным способом 
(n=41)

Группа 2. Врачи, заполняющие ЭМК 
с использованием системы RuPateint 
(n=31)

p

Возраст, лет 59,3±8,6 56,1±7,5 0,107
Мужской пол, n (%) 22 (53,7%) 15 (48,4%) 0,709
Количество страниц, n 63 49 0,714
Время внесения, мин 25,1±1,5 20,3±1,4 <0,001
Время распознавания, сек 29,5±4,8 30,6±3,6 0,280
Показатель качества изображений при ОРС, % 89,0±7,5 86,3±9,0 0,166
Использование чата, n (%) 6 (14,6%) 3 (9,7%) 0,529
Позитивный результат распознавания полей, n (%) 41 (100%) 27 (87,1%) 0,147

Примечание: ОРС — оптическое распознавание символов, ЭМК — электронная медицинская карта.
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для поиска кандидатов для участия в  клинических 
испытаниях или в  выявлении побочных действий 
лекарств [6].

Стремление к  созданию единого контура дан-
ных в отечественном здравоохранении может быть 
реальным путем улучшения здоровья и  благополу-
чия населения. Применение алгоритмов машинно-
го обучения с целью адекватного принятия клини-
ческих решений при использовании больших дан-
ных с новыми коммуникационными технологиями 
позволит повысить результативность федеральных 
проектов в области здравоохранения4. 

Текущая версия системы RuPatient позволяет 
достичь диагностической эффективности, срав-
нимой с  получаемой медицинскими экспертами, 
особенно в  областях, связанных с  распознавани-
ем изображений. Дальнейшие исследования могут 
быть направлены на другие типы медицинской ви-
зуализации, такие как магнитно-резонансная томо-
графия и другие медицинские практики, не связан-
ные с изображениями. 
4	 Федеральный проект "Создание единого цифрового контура 

в  здравоохранении на основе единой государственной инфор-
мационной системы в сфере здравоохранения (ЕГИСЗ)". https://
minzdrav.gov.ru/poleznye-resursy/natsproektzdravoohranenie/tsifra 
(2022 Oct 11).

Пороговое значение качества изображений 
при ОРС, которое позволяет с  наиболее высокой 
точностью распознавать изображения выписных 
эпикризов с  помощью системы RuPatient, соста-
вило 85,5% с  чувствительностью 69% и  специфич-
ностью 33% со значением AUC 0,75 (p<0,001), что 
указывает на достаточно хорошее качество теста 
(рисунок 1).

По результатам контрольного исследования 
и  оценкам результативности RuPatient, получена 
достаточная диагностическая точность с  приемле-
мой частотой ложноположительных результатов, 
чувствительностью, специфичностью и  AUC рабо-
чих характеристик при опросе. Результаты показа-
ли, что эффективность анализа данных была выше 
у  сотрудников с  продолжительным опытом обра-
ботки первичного материала, чем среди лиц, вновь 
включенных в опрос.

Веб-сервис RuPatient внедряется в  работу ме-
дицинского учреждения. После проведенного те-
стирования и  устранения недостатков сервиса 
функционал был улучшен, расширен и  приме-
нен в  работе практикующих врачей ГКБ № 67 им. 
Л. А. Ворохобова ДЗМ.

Обсуждение 
Необходимость в получении медицинских дан-

ных в  структурированном формате мотивируется 
несколькими стимулами, важнейшими из которых 
могут быть сокращение времени для экспертного 
анализа, использование данных для масштабной 
автоматизированной обработки и уменьшение вре-
мени прочтения текстов свободного изложения [5]. 
Возможность анализировать большие объемы дан-
ных, полученных на протяжении продолжитель-
ного периода времени, для построения научных 
заключений и  для лечения, профилактики извест-
ных и  редких заболеваний, становится очевидной. 
Несмотря на технологический прогресс в  разра-
ботке автоматизированных систем при создании 
и  использовании клинической информации, при-
менение системы анализа и  генерирования струк-
турированных данных востребовано3. Этим требо-
ваниям соответствует система обработки данных 
RuPatient. Этот проект направлен на повышение 
эффективности клинически значимых данных 
в структурированной и кодируемой неструктуриро-
ванной информации для заполнения определенных 
форм и  шаблонов, востребованных как элемен-
ты цифровой трансформации здравоохранения на 
основе анализа больших данных. Имеющиеся со-
временные системы сократили время скрининга 

3	 Аналитический отчет по сегменту рынка ИНФОРМАЦИОННЫЕ 
ТЕХНОЛОГИИ В  МЕДИЦИНЕ. https://academpark.com/upload/me
dialibrary/362/36244984677a893f2c2d4a0080de0105.pdf. (2022 
Oct 11).
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Рис. 1    �Характеристическая кривая связи качества изображений 
с точностью распознавания МИС RuPatient. 

Примечание: ОРС — оптическое распознавание символов. 
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Применение интерфейсов обмена данных по-
зволит перейти различным клиникам на единый 
стандарт ЭМК. 

Исследования, основанные на клинически зна-
чимых потребностях, подкрепленные адекватным 
дизайном и ориентированные на цели клинической 
практики дали заметные результаты. Стремление 
к  устойчивым образовательным программам через 
целенаправленное обучение, ориентированным на 
медицинских работников в сотрудничестве с заин-
тересованными сторонами из инженерных облас
тей, позволит создать новые возможности на осно-
ве ИИ в медицине [7]. 

В будущем программы анализа данных могут 
быть направлены на обработку собственных записей 
пациентов с переводом их в структурированную фор-
му. Это позволит учитывать потребности пациентов, 
выраженные с помощью электронных текстовых дан-
ных, созданных пациентом (electronic patient-authored 
text data, ePAT), и даст дополнительные возможности 
для понимания проблем больных. Новое видение 
информации о пациенте в системе ePAT может отчет-
ливо проявиться в получении информации о состоя-
нии здоровья. Оценка симптомов в режиме реального 
времени с помощью обработки естественного языка 
и интеллектуального анализа текста, может иметь су-
щественное значение для системы здравоохранения, 
ориентированной на пациента [8].

При том что доступ к  ЕМИАС связан с  вы-
числительными трудностями, объем информации, 
предоставляемой непосредственно пациентами, от-
крывает новые горизонты для точной медицины, 
описания субклинических симптомов и  создания 
персональных библиотек здоровья, как это преду
смотрено национальной программой модерниза-
ции здравоохранения5.

Анализ обработанных структурированных ме-
дицинских записей из социальных сетей  — новая 
область исследований для развития ИИ. Обеспече-
ние однородности данных для инфраструктур, ис-
пользуемых для сбора, хранения и анализа личных 
данных и клинической информации пациентов, от-
носится к проблеме стандартизации при использо-
вании ИИ в медицине [9].
5	 Национальные проекты "Здравоохранение" и  "Демография". 

https://minzdrav.gov.ru/poleznye-resursy/natsproektzdravoohranenie. 
(2022 Oct 11).

На пути к  стандартизации неструктурной ме-
дицинской информации

Доказано, что приложения ИИ расширяют на-
ши возможности моделирования, диагностики, 
классификации и  прогнозирования заболеваний 
в широком диапазоне клинических областей и раз-
личных сценариев [10]. Эти доказательства часто 
ограничиваются лабораторными и  тестовыми сце-
нариями. Данные из общедоступных репозиториев, 
клинических регистров, клинических испытаний 
и  баз данных постоянно используются для разра-
ботки и  проверки моделей ИИ, демонстрирующих 
отличные результаты в контексте соответствующих 
дизайнов исследований [11]. Однако существует 
огромная потребность в  улучшении методологиче-
ских отчетов и повышении надежности моделей [12]. 
Объяснимый ИИ — это растущая область исследо-
ваний, которая будет отвечать потребностям в  по-
нимании клинических данных и данных о здоровье 
[13]. Сочетание моделирования ИИ и  объяснимых 
стратегий будет иметь большую клиническую цен-
ность при диагностике и лечении заболеваний, по-
зволяя системам здравоохранения повышать каче-
ство всеобщего охвата услугами здравоохранения, 
реагировать на чрезвычайные ситуации6.

Заключение 
Разработанная МИС RuPatient имеет модуль 

распознавания медицинской документации для соз-
дания структурированных данных на основе эле-
ментов технологий ИИ может использоваться как 
необходимый элемент при создании электронной 
истории болезни и накоплении структурированных 
данных для реализации задач по практическому 
и научному использованию больших данных и про-
ектов ИИ в медицине. При использовании системы 
RuPatient может быть снижена нагрузка на медпер-
сонал при выполнении документооборота и  упро-
щен доступ к первичной медицинской информации.

Отношения и деятельность. Источник финан-
сирования  — федеральный бюджет (гос.задание 
№ АААА-А20-120013090084-6).
6	 Use of artificial intelligence on the rise, but its impact on health still 

limited, new study finds. https://www.who.int/europe/news/item/27-
09-2022-use-of-artificial-intelligence-on-the-rise--but-its-impact-
on-health-still-limited--new-study-finds. (2022 Oct 11).
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Исследование "МАРКИЗ": скрининг постковидного 
синдрома с использованием анкеты выявления симптомов 
и факторов риска неинфекционных заболеваний
Николаев Н. А.1, Драпкина О. М.2, Ливзан М. А.1, Скирденко Ю. П.1, Горшков А. Ю.2, 
Горбенко А. В.1, Дроздова Л. Ю.2, Андреев К. А.1, Блох А. И.1,3, Гаус О. В.1, 
Захарова Т. Д.1, Плотникова О. В.1, Федорин М. М.1

1ФГБОУ ВО "Омский государственный медицинский университет" Минздрава России. Омск; 2ФГБУ "Национальный медицинский 
исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. Москва; 3ФБУН "Омский НИИ природно-
очаговых инфекций" Роспотребнадзора. Омск, Россия

Цель. Представление сведений о  диагностической и  прогно-
стической ценности анкетирования в  отношении постковидного 
синдрома при проведении обязательных предварительных и  пе-
риодических медицинских осмотров работников, а  также профи-
лактических медицинских осмотров и диспансеризации.
Материал и методы. Одноцентровое одномоментное сравнитель-
ное исследование, с  участием 1120 человек (92,1% генеральной 
совокупности  — всех работников организации), в  т.ч. 195 мужчин 
(67,3% генеральной совокупности) и 925 женщин (79,5% генераль-
ной совокупности), включающее заполнение Анкеты выявления 
постковидного (COVID-19  — COrona VIrus Disease 2019) синдрома 
(ПС), Госпитальной шкалы тревоги и  депрессии и  опросника ко-
личественной оценки приверженности (КОП-25п). Потенциальную 
приверженность лечению рассчитывали в  программе для ЭВМ 
"СКОПА". Статистическую обработку данных выполняли инстру-
ментами, адаптированными для медицинских и  медико-биологи-
ческих исследований (язык программирования Python; библиотеки 
анализа данных Sklearn, NumPy, Pandas) и "Statistica 6.13" (StatSoft 
Inc., США). 
Результаты. 47% респондентов отметили наличие хотя бы од-
ного симптома, снижающего качество жизни и/или работоспо-
собность. Во всех подвыборках женщины отмечали симптомы 
чаще, чем мужчины. Наиболее информативными показателя-
ми, связанными с  постковидным синдромом, являются возраст 
(Mann-Whitney U test, p=0,042), количество симптомов ПС (Mann-
Whitney U test, p=0,001), выраженность симптома ПС (Mann-
Whitney U test, p=0,004) и приверженность медицинскому сопро-
вождению (Kruskal-Wallis H test, p=0,021). Повышенный уровень 
тревоги связан со всеми анализируемыми симптомами, уровень 
депрессии с 6-ю симптомами, возраст с 5-ю симптомами, недо-
статочная приверженность лекарственной терапии с  3-мя сим-
птомами. 

Заключение. Целесообразно включение анкеты выявления ПС 
в программы комплексного опроса лиц, проходящих медицинские 
осмотры. Необходима разработка алгоритмов лечебно-диагности-
ческих траекторий пациентов, учитывающих количество и  выра-
женность отдельных симптомов раздельно для мужчин и  женщин 
с  учетом их эпидемиологического статуса в  отношении COVID-19, 
а  также возраста и  маркеров тревоги, депрессии и  приверженно-
сти лечению.
Ключевые слова: анкета, постковидный синдром, тревога, де-
прессия, приверженность лечению.
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MARKIZ study: screening for post-COVID-19 syndrome using a questionnaire to identify symptoms  
and risk factors for noncommunicable diseases
Nikolaev N. A.1, Drapkina O. M.2, Livzan M. A.1, Skirdenko Yu. P.1, Gorshkov A. Yu.2, Gorbenko A. V.1, Drozdova L. Yu.2, Andreev K. A.1, Blokh A. I.1,3, 
Gaus O. V.1, Zakharova T. D.1, Plotnikova O. V.1, Fedorin M. M.1
1Omsk State Medical University. Omsk; 2National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 3Omsk Research 
Institute of Natural Focal Infections. Omsk, Russia

Aim. To provide data on the diagnostic and prognostic value of ques
tionnaire survey for post-COVID-19 syndrome during screening and 
regular medical check-ups of employees, as well as preventive medical 
examinations.
Material and methods. This single-center cross-sectional compa
rative study involved 1120 people (92,1% of the general population  — 
all employees of the organization), including 195 men (67,3% of the 
general population) and 925 women (79,5% of the general population). 
All participants filled out the post-COVID-19 syndrome (PS) detection 
questionnaire, the Hospital Anxiety and Depression Scale and the 
QAA-25p Adherence Assessment Questionnaire. Potential adherence 
to treatment was calculated using the SCOPA software. Statistical 
processing was performed using tools adapted for medical and 
biomedical research (Python language;Sklearn, NumPy, Pandas 
libraries) and Statistica 6.13 (StatSoft Inc., USA).
Results. As a result, 47% of respondents noted at least one symptom 
that reduces the quality of life and/or performance efficacy. In all 
subsamples, women reported symptoms more frequently than men. 
The most informative indicators associated with post-COVID-19 
syndrome are age (Mann-Whitney U test, p=0,042), number of PS 
symptoms (Mann-Whitney U test, p=0,001), severity of PS symptom 
(Mann-Whitney U test, p= 0,004) and adherence to health care 
(Kruskal-Wallis H test, p=0,021). An increased level of anxiety is 
associated with all the analyzed symptoms, depression level with 
6 symptoms, age with 5 symptoms, insufficient compliance with 3 
symptoms.
Conclusion. PS questionnaire should be included in a comprehensive 
survey program of persons undergoing medical examinations. It is 
necessary to develop algorithms for the treatment and diagnosis of 
patients that take into account the number and severity of individual 
symptoms separately for men and women with consideration to their 
COVID-19 epidemiological status, as well as age and markers of anxiety, 
depression, and adherence to treatment.

Keywords: questionnaire, post-COVID syndrome, anxiety, depression, 
adherence to treatment.

Relationships and Activities. The study was carried out within the 
State Assignment № 05600031-21 "Introduction of technology for 
patient-centered treatment of patients with noncommunicable diseases 
based on adherence management" (№ 64.3-2021) for the period of 
2021-2023.
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ПС — постковидный синдром, COVID-19 — COrona VIrus Disease 2019 (новая коронавирусная инфекция), SARS-CoV-2 — Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2 (коронавирус 2, вызывающий тяжелый 
острый респираторный дистресс-синдром).

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Подтверждена возможность выявления постковид-
ного (COVID-19) синдрома (ПС) при комплексном 
анкетировании лиц, проходящих периодические 
и профилактические медицинские осмотры.

Что добавляют результаты исследования? 
• � В  анкете для выявления ПС обосновано выде-

ление оценки вклада появления/усиления ког-
нитивных нарушений у респондентов в виде от-
дельного вопроса. Получены данные о  тесной 
связи ПС с тревогой, депрессией и привержен-
ностью лечению, что делает целесообразным 
включение соответствующих опросников в ком-
плексную анкету медицинских осмотров. 

Key messages
What is already known about the subject?

• � The possibility of detecting post-COVID-19 syndrome 
was confirmed in a comprehensive survey of people 
undergoing screening and regular medical check-ups.

What might this study add?
• � In the post-COVID-19 syndrome detection ques

tionnaire, singling out the cognitive impairment 
assessment in respondents in the form of a separate 
question is justified. Data have been obtained on 
the close association of post-COVID-19 syndrome 
with anxiety, depression, and adherence to treat
ment, which makes it reasonable to include the 
relevant questionnaires in a comprehensive medical 
questionnaire.
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Введение
В 2021г Омским государственным медицин-

ским университетом (ОмГМУ) и  Национальным 
медицинским исследовательским центром терапии 
и  профилактической медицины (НМИЦ ТПМ) 
было организовано и  выполнено одноцентровое 
одномоментное сравнительное исследование 
МАРКИЗ (Мониторинг эффективности Анкетиро-
вания для выявления симптомов и факторов РисКа 
неИнфекционных Заболеваний), основной целью 
которого стала разработка унифицированной ан-
кеты выявления отягощенной наследственности, 
жалоб, симптомов, характерных неинфекционных 
заболеваний и состояний для применения при про-
ведении обязательных предварительных и периоди-
ческих медицинских осмотров работников, а также 
профилактических медицинских осмотров и  дис-
пансеризации. 

Был определен широкий круг задач, включаю-
щий, в  частности, анализ анамнеза респондентов 
в  отношении новой коронавирусной инфекции 
COVID-19 (COrona VIrus Disease 2019), признаках 
постковидного синдрома (ПС) и  их взаимосвязи 
с  проявлениями тревоги или депрессии и  привер-
женностью лечению. 

Необходимость мониторинга ПС очевидна. Вы-
сокая мутационная активность вируса SARS-CoV-2 
(Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2) 
является глобальной проблемой, приобретающей 
особую значимость на фоне появления новых, все 
более активно распространяющихся вариантов. 
Изменение патогенности и  вирулентности новых 
штаммов SARS-CoV-2 приводит к  "мозаичности" 
клинических проявлений и  тяжести течения забо-
левания, что ухудшает дифференциальную диагно-
стику, усложняет подходы к лечению и увеличивает 
нагрузку на систему здравоохранения [1]. Широкое 
распространение варианта SARS-CoV-2 "дельта", 
имеющего повышенную контагиозность и сродство 
S-белка вируса к ангиотензинпревращающему фер-
менту-2 с  пониженной узнаваемостью вирусных 
антигенов постинфекционными и  поствакциналь-
ными антителами [2-4], последующее вытеснение 
его вариантом "омикрон" с  большим количеством 
мутаций в спайковом (шиповидном) белке и значи-
мые риски возникновения новых, еще более виру-
лентных и  патогенных мутаций при значительном 
количестве отдаленных осложнений, делают необ-
ходимым поиск качественных предикторов, позво-
ляющих минимизировать такие риски. 

Это тем более важно, поскольку условия, обе-
спечивающие продолжение пандемии COVID-19, 
пока сохраняются, чему в  первую очередь способ-
ствует значительная доля населения, не имеющая 
иммунитета против COVID-19 при недостаточном 
охвате первичной вакцинацией и  снижении моти-
вации к регулярной ревакцинации, что создает ус-

ловия для многократных повторных подъемов за-
болеваемости и  формирует среду для дальнейших 
неблагоприятных мутаций SARS-CoV-2.

Целью публикации настоящего фрагмента ис-
следования является представление сведений о диа-
гностической и прогностической ценности анкети-
рования в отношении ПС. 

Материал и методы
Одноцентровое одномоментное сравнительное ис-

следование. Генеральная совокупность представлена 1215 
лицами (290 мужчин  — 23,9% и  925 женщин  — 76,1%). 
В  исследование с  29.09. по 20.10.2021г методом свобод-
ной сплошной выборки после проверки критериев вклю-
чения и  невключения (информированное добровольное 
согласие, полноценность и правильность заполнения ан-
кеты исследования) было включено 1120 человек (92,1% 
генеральной совокупности — всех работников организа-
ции), в  т.ч. 195 мужчин (67,3% генеральной совокупно-
сти) и  925 женщин (79,5% генеральной совокупности), 
что обеспечило достаточную репрезентативность иссле-
довательской выборки.

Исследование выполнено в  рамках государствен-
ного задания № 05600031-21 "Внедрение технологии па- 
циентоориентированного лечения больных хронически-
ми неинфекционными заболеваниями на основе управ-
ления приверженностью" (№ 64.3-2021) на период 2021-
2023гг. Дизайн и  программа исследования одобрены 
Локальным этическим комитетом (протокол № 128 от 
3  февраля 2021г). Подробное изложение дизайна иссле-
дования и  общая характеристика исследовательской вы-
борки опубликованы ранее [5].

Участники исследования отвечали на 125 вопросов 
электронной анкеты, составленной в соответствии с ме-
тодическими рекомендациями "Организация проведения 
профилактического медицинского осмотра и  диспансе-
ризации определенных групп взрослого населения"1. 

Для достижения цели настоящего фрагмента иссле-
дования анализировали данные, сформированные на ос-
новании заполнения респондентами "Анкеты выявления 
постковидного (COVID-19) синдрома (последствий пере-
несенной новой коронавирусной инфекции)"2. ПС опре-
делен как "стойкие симптомы и/или отсроченные или 
долгосрочные осложнения по истечении 4 нед. с момента 
появления симптомов" [6], "Госпитальной шкалы трево-
ги и депрессии" [7] и опросника Количественной оценки 
потенциальной приверженности лечению (КОП-25п) [8].

Для повышения точности анализа вопрос 3.3. стан-
дартной анкеты выявления ПС был разделен на два авто-
номных ("появление/усиление усталости, и/или мышеч-

1	 Драпкина О. М., Дроздова Л. Ю., Калинина А. М. и  др. Органи
зация проведения профилактического медицинского осмотра 
и  диспансеризации определенных групп взрослого населения. 
Методические рекомендации. Издание 2-е. М.: ФГБУ "НМИЦ 
ТПМ" Минздрава России, 2020.

2	 Методическое пособие по проведению профилактического ме-
дицинского осмотра и  диспансеризации определенных групп 
взрослого населения, углубленной диспансеризации для граж-
дан, перенесших новую коронавирусную инфекцию (COVID-19) 
(утв. Министерством здравоохранения РФ 2 июля 2021г) https://
www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/401330284/.
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ных болей, и/или головной боли, и/или дизавтономии 
внутренних органов" и  "появление/усиление когнитив-
ных нарушений, включая снижение памяти, умственной 
работоспособности и  других познавательных функций 
мозга").

Потенциальную приверженность лечению (лекар-
ственной терапии, медицинскому сопровождению, мо-
дификации образа жизни, общую приверженность ле-
чению) рассчитывали в  программе для ЭВМ "СКОПА" 
(свидетельство 2017615773 РФ). 

Для оценки диагностической и  прогностической 
ценности анкетирования в  отношении ПС, была сфор-
мирована выборка респондентов, указавших на наличие 
хотя бы одного симптома ПС, распределенная в три стра-
тифицированных по полу подвыборки — с подтвержден-
ной ковид-пневмонией (подвыборка 1), с установленным 
диагнозом COVID-19, но без ковид-пневмонии (подвы-
борка 2), и  без установленного (лабораторно подтверж-
денного) диагноза COVID-19 (подвыборка 3). 

Статистическая обработка данных выполнена ин-
струментами, адаптированными для медицинских и  ме-
дико-биологических исследований. Уровнем значимости 
α устанавливали вероятность <0,05. Оценивая p-level, 
гипотезу Н0 на уровне значимости "р" принимали при 
р>α и  отклоняли при р<α. За ошибку первого рода (от-
клонение правильной гипотезы Н0) принимали величину 
α, за ошибку второго рода (неверное принятие Н0, когда 
верна альтернативная Н1) — величину β. Различия в не-
связанных выборках оценивали методами непараметри-
ческой статистики (Mann-Whitney U test; Kruskal-Wallis 
H test). Нулевую гипотезу отвергали при р≤0,05. Значе-
ния количественных признаков приведены в  тексте как 
среднее выборочное (М), выборочное стандартное от-
клонение (SD), медиана (Me), минимальное (min) и мак-
симальное (max) значения, интерквартильный размах 
(Q25-Q75). Математическую и статистическую обработку 
результатов проводили в программных пакетах "Microsoft 
2010" (язык программирования Python; библиотеки ана-
лиза данных Sklearn, NumPy, Pandas) и  "Statistica 6.13" 
(StatSoft Inc., США). 

Результаты
Из 1120 участников исследования 438 (39,1%) от-

метили наличие хотя бы одного симптома ПС, сни-
жающего качество жизни и/или работоспособность. 
Среди мужчин доля таких респондентов составила 
35,9%, среди женщин  — 50,1%. Распределение ре-
спондентов в зависимости от количества и доли от-
ветов на отдельные вопросы анкеты было различным 
(таблица 1), в целом составив 67,8% у переболевших 
с ковид-пневмонией, 61,3% у переболевших без ко-
вид-пневмонии и  42,7% лиц без подтвержденного 
COVID-19. Во всех подвыборках женщины отмеча-
ли симптомы ПС чаще, чем мужчины (70,3 vs 59,3% 
у переболевших с ковид-пневмонией, 65,9 vs 33,3% 
у  переболевших без ковид-пневмонии, 44,1 vs 32% 
у  лиц без подтвержденного COVID-19). При этом 
мужчины, переболевшие с ковид-пневмонией, отме-
чали одновременное наличие не >4 симптомов из 9, 
а переболевшие без ковид-пневмонии — не >2. Пе-
реболевшие с ковид-пневмонией женщины отмечали 
до 8 симптомов одновременно, а переболевшие без 
ковид-пневмонии — до 5 симптомов. 

Результаты оценки частоты встречаемости от-
дельных симптомов ПС представлены в  таблице 2. 
Средняя частота встречаемости симптомов во всех 
подвыборках у  женщин была существенно боль-
шей, чем у  мужчин  — 2,18 vs 1,33 у  переболевших 
с  ковид-пневмонией, 1,29 vs 0,47 у  переболевших 
без ковид-пневмонии, 1,01 vs 0,72 у  лиц без под-
твержденного COVID-19. Привлекает внимание 
значительное преобладание 4-х симптомов (появ-
ление/усиление хронического кашля и/или одыш-
ки и  снижение переносимости физической на-
грузки; появление/усиление болей в  груди и/или 
сердцебиений, и/или отеков на ногах; появление/
усиление усталости и/или мышечных болей и/или 

Таблица 1 
Доля утвердительных ответов респондентов в анкете выявления ПС, %;  

в скобках — доля респондентов, отметивших признак 
 как "существенно снижающий качество жизни и/или работоспособность", % 

Количество ответов, указанных как причина снижения  
качества жизни и/или работоспособности

Подтвержденный COVID-19* Нет подтверждения 
COVID-19С ковид-пневмонией Без ковид-пневмонии

Мужчины Женщины Мужчины Женщины Мужчины Женщины
1 из 9 18,5 (14,8) 15,4 (15,4) 20 (6,6) 29,7 (15,4) 16,3 (6,5) 18,8 (7,4)
2 из 9 18,5 (-) 15,4 (4,4) 13,3 (-) 17,6 (8,8) 3,3 (0,7) 10,1 (2,5)
3 из 9 11,1 (-) 17,6 (4,4) - (-) 6,6 (-) 7,2 (2) 5,8 (1,1)
4 из 9 11,1 (3,7) 5,5 (2,2) - (-) 8,8 (-) 3,3 (-) 5,4 (1,1)
5 из 9 - (-) 6,6 (2,2) - (-) 3,3 (-) - (-) 2,5 (0,4)
6 из 9 - (-) 6,6 (-) - (-) - (-) 0,7 (-) 0,5 (-)
7 из 9 - (-) 2,2 (-) - (-) - (-) 0 (-) 0,5 (-)
8 из 9 - (-) 1,1 (-) - (-) - (-) 1,3 (-) 0,4 (0,2)
9 из 9 - (-) - (-) - (-) - (-) - (-) - (-)

Примечание: * — положительный результат лабораторного исследования на наличие рибонуклеиновой кислоты SARS-CoV-2 с применени-
ем методов амплификации нуклеиновых кислот или антигена SARS-CoV-2 c применением иммунохроматографического анализа. 
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головной боли и/или дизавтономии внутренних ор-
ганов; появление/усиление болей в суставах) в под-
выборке мужчин и  женщин, переболевших с  ко-
вид-пневмонией, сохраняющееся (за исключением 
первого симптома) в подвыборке женщин, перебо-

левших без ковид-пневмонии, как по сравнению 
с  частотой ответов на другие вопросы анкеты вну-
три подвыборок, так и в сравнении с респондента-
ми без установленного диагноза COVID-19 (во всех 
случаях Mann-Whitney U test, p≥0,05).

Таблица 2 
Доля респондентов, выбравших хотя бы один утвердительный ответ  

в анкете выявления постковидного синдрома, %; в скобках — доля респондентов,  
отметивших признак как "существенно снижающий качество жизни и/или работоспособность", %

Симптомы ПС, указанные как причина снижения качества 
жизни и/или работоспособности

Подтвержденный COVID-19* Нет подтверждения 
COVID-19С ковид-пневмонией Без ковид-пневмонии

Мужчины Женщины Мужчины Женщины Мужчины Женщины
Появление/усиление хронического кашля и/или одышки 
и снижение переносимости физической нагрузки

22,2 (7,4) 38,5 (8,8) 6,7 (-) 9,9 (1,1) 13,1 (2,6) 12,3 (2,7)

Появление/усиление болей в груди и/или сердцебиений,  
и/или отеков на ногах

22,2 (3,7) 31,9 (5,5) - (-) 24,2 (2,2) 9,8 (0,7) 14,6 (2,2)

Появление/усиление усталости, и/или мышечных болей,  
и/или головной боли, и/или дизавтономии внутренних органов

33,3 (7,4) 47,3 (7,7) 6,7 (-) 35,2 (7,7) 15,7 (1,3) 27,5 (6,3)

Появление/усиление когнитивных нарушений, включая  
снижение памяти, умственной работоспособности и других 
познавательных функций мозга

7,4 (7,4) 13,2 (13,2) 6,7 (6,6) 7,7 (7,7) 3,3 (3,3) 3,4 (3,4)

Нестабильное течение сахарного диабета (ранее протекавшего 
стабильно) или выявление сахарного диабета

3,7 (-) 5,5 (1,1) - (-) 1,1 (-) 5,2 (0,7) 3,8 (0,9)

Выпадение волос или появление кожной сыпи 7,4 (-) 17,6 (5,5) 6,7 (-) 7,7 (-) 2,6 (-) 7,2 (0,5)
Появление/усиление болей в суставах 37 (3,7) 44 (12,1) 13,3 (-) 38,5 (9,9) 17 (3,3) 25,7 (5,2)
Потеря вкуса и/или обоняния - (-) 11 (2,2) 6,7 (-) 12,1 (4,4) 2,6 (0,7) 3,1 (0,5)
Сохранение повышенной температуры - (-) 8,8 (1,1) - (-) - (-) 2,6 (1,3) 3,1 (1,4)

Примечание: *  — положительный результат лабораторного исследования на наличие рибонуклеиновой кислоты SARS-CoV-2 с  примене-
нием методов амплификации нуклеиновых кислот или антигена SARS-CoV-2 c применением иммунохроматографического анализа. ПС — 
постковидный синдром.

Таблица 3 
Доля респондентов с подтвержденным COVID-19, выбравших хотя бы один  

утвердительный ответ в анкете выявления ПС, %; в скобках — доля респондентов,  
отметивших признак как "существенно снижающий качество жизни и/или работоспособность", %

Симптомы ПС, указанные как причина снижения качества 
жизни и/или работоспособности

Подтвержденный COVID-19*
С ковид-пневмонией Без ковид-пневмонии
Мужчины Женщины Мужчины Женщины

Появление/усиление хронического кашля и/или одышки 
и снижение переносимости физической нагрузки

1,7 (2,9) 3,1 (3,3) 0,5 (-) 0,8 (0,4)

Появление/усиление болей в груди и/или сердцебиений,  
и/или отеков на ногах

2,3 (5,3) 2,2 (2,5) - (-) 1,7 (1)

Появление/усиление усталости, и/или мышечных болей,  
и/или головной боли, и/или дизавтономии внутренних  
органов

2,1 (5,7) 1,7 (1,2) 0,4 (-) 1,3 (1,2)

Появление/усиление когнитивных нарушений, включая 
снижение памяти, умственной работоспособности и других 
познавательных функций мозга

2,2 (2,2) 3,9 (3,9) 2 (2) 2,3 (2,3)

Нестабильное течение сахарного диабета (ранее  
протекавшего стабильно) или выявление сахарного диабета

0,7 (-) 1,4 (1,2) - (-) 0,3 (-)

Выпадение волос или появление кожной сыпи 2,8 (-) 2,4 (11) 2,6 (-) 1,1 (-)
Появление/усиление болей в суставах 2,2 (1,1) 1,7 (2,3) 0,8 (-) 1,5 (1,9)
Потеря вкуса и/или обоняния - (-) 3,5 (4,4) 2,6 (-) 3,9 (8,8)
Сохранение повышенной температуры - (-) 2,8 (0,8) - (-) - (-)

Примечание: *  — положительный результат лабораторного исследования на наличие рибонуклеиновой кислоты SARS-CoV-2 с  примене-
нием методов амплификации нуклеиновых кислот или антигена SARS-CoV-2 c применением иммунохроматографического анализа. ПС — 
постковидный синдром.
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Появление/усиление болей в груди и/или сердцебиений,
и/или отеков на ногах

Появление/усиление усталости, и/или мышечных болей,
и/или головной боли, и/или дизавтономии внутренних органов

Появление/усиление когнитивных нарушений,
включая снижение памяти, умственной работоспособности

и других познавательных функций мозга

Нестабильное течение сахарного диабета
(ранее протекавшего стабильно)

или выявление сахарного диабета

Выпадение волос или появление кожной сыпи

Появление/усиление болей в суставах

Потеря вкуса и/или обоняния

Сохранение повышенной температуры

Нет подтверждения COVID-19 (женщины) Нет подтверждения COVID-19 (мужчины)
Подтвержденный COVID-19 без "пневмонии" (женщины) Подтвержденный COVID-19 без "пневмонии" (мужчины)
Подтвержденный COVID-19 с "пневмонией" (женщины) Подтвержденный COVID-19 с "пневмонией" (мужчины)

Рис. 1    �Доля респондентов, отметивших признак ПС как "существенно снижающий качество жизни и/или работоспособность" (в % от об
щего количества утвердительных ответов).

Примечание: цветное изображение доступно в электронной версии журнала.
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Анализ распределения ответов по критерию 
"симптом, существенно снижающий качество жиз-
ни и/или работоспособность" позволил особо вы-
делить симптом "появление/усиление когнитивных 
нарушений, включая снижение памяти, умствен-
ной работоспособности и  других познавательных 
функций мозга" как наиболее значимый для ре-
спондентов. Это ярко иллюстрирует распределе-
ние, представленное на рисунке 1, где видно, что 
у отметивших данный симптом респондентов, доля 
оценивших его как "существенный" во всех выбор-
ках достигает или приближается к 100%. 

Сравнительный анализ частоты выявления 
симптомов ПС (включая дополнительно выделение 
существенных симптомов) у  респондентов, пере-
несших подтвержденный COVID-19 в  сравнении 
с респондентами без подтвержденного заболевания 
(таблица 3) позволил выделить у  них многократно 
превалирующие симптомы. Так, у  мужчин, пере-
болевших с  ковид-пневмонией, 5 симптомов ПС 
встречаются в  ≥2 раза чаще (у  переболевших без 
ковид-пневмонии — 3 симптома), у женщин в ана-
логичных подвыборках — 6 и 3 симптома, соответ-
ственно. 

Симптомы ПС, охарактеризованные как "суще-
ственные", демонстрируют еще бóльшие различия 
между выборками. В  подвыборке мужчин, пере-
болевших с  ковид-пневмонией, симптомы устало-
сти и дизавтономии встречаются в 5,7 раза, а болей 

в  груди в 5,3 раза чаще, чем в подвыборке мужчин 
без подтвержденного COVID-19. В  аналогичных 
подвыборках женщины чаще отмечали симптомы 
потери вкуса и обоняния — в 4,4 раза, когнитивных 
нарушений  — в  3,9 раза, кашля и  одышки  — в  3,3 
раза. В подвыборках переболевших без ковид-пнев-
монии столь яркие различия отсутствовали за ис-
ключением симптома потери вкуса и  обоняния 
у женщин, встречавшегося у них чаще в 8,8 раз. 

При сравнительной оценке частоты встречае-
мости симптомов ПС внутри подвыборок (табли-
ца 4) общее количество симптомов во всех случаях 
чаще встречалось у женщин. При этом "существен-
ные" симптомы ПС демонстрировали наибольшее 
отличие при ответах на вопросы о выпадении волос 
и кожной сыпи (в 5,5 раз чаще у женщин в подвы-
борке переболевших с  ковид-пневмонией) и  болях 
в  суставах (в  9,9 раз чаще у  женщин в  подвыборке 
переболевших без ковид-пневмонии).

Однофакторный дисперсионный анализ неза-
висимых и  зависимых переменных исследователь-
ской базы позволил выделить наиболее информа-
тивные показатели анкетирования в отношении ПС. 

Для респондентов, включенных в  подвыборку 
переболевших с ковид-пневмонией, такими факто-
рами, вне зависимости от пола, являются возраст 
(Mann-Whitney U test, p=0,042), количество сим-
птомов ПС (Mann-Whitney U test, p=0,001) и  вы-
раженность симптома ПС (Mann-Whitney U test, 

Таблица 4 
Доля женщин в сравнении с мужчинами, выбравших хотя бы один утвердительный ответ 

 в анкете выявления ПС, %; в скобках доля женщин, отметивших признак как  
"существенно снижающий качество жизни и/или работоспособность"

Симптомы ПС, указанные как причина сниже-
ния качества жизни и/или работоспособности

Подтвержденный COVID-19* 
с ковид-пневмонией

Подтвержденный COVID-19*  
без ковид-пневмонии

Нет подтверждения 
COVID-19

Появление/усиление хронического кашля  
и/или одышки и снижение переносимости 
физической нагрузки

1,7 (1,2) 1,5 (1,1) 0,9 (2,7)

Появление/усиление болей в груди  
и/или сердцебиений, и/или отеков на ногах

1,4 (1,5) - (2,2) 1,5 (2,2)

Появление/усиление усталости,  
и/или мышечных болей, и/или головной боли, 
и/или дизавтономии внутренних органов

1,4 (1) 5,3 (7,7) 1,8 (6,3)

Появление/усиление когнитивных нарушений, 
включая снижение памяти, умственной  
работоспособности и других познавательных 
функций мозга

1,8 (1,8) 1,2 (1,2) 1 (3,4)

Нестабильное течение сахарного диабета  
(ранее протекавшего стабильно) или 
выявление сахарного диабета

1,5 (1,1) 1,1 (-) 0,7 (0,9)

Выпадение волос или появление кожной сыпи 2,4 (5,5) 1,2 (-) 2,8 (0,5)
Появление/усиление болей в суставах 1,2 (3,3) 2,9 (9,9) 1,5 (5,2)
Потеря вкуса и/или обоняния 11 (2,2) 1,8 (4,4) 1,2 (0,5)
Сохранение повышенной температуры 8,8 (1,1) - (-) 1,2 (1,4)

Примечание: *  — положительный результат лабораторного исследования на наличие рибонуклеиновой кислоты SARS-CoV-2 с  примене-
нием методов амплификации нуклеиновых кислот или антигена SARS-CoV-2 c применением иммунохроматографического анализа. ПС — 
постковидный синдром.
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p=0,004). Для респондентов, включенных в подвы-
борку переболевших без ковид-пневмонии, таким 
фактором, вне зависимости от пола, является толь-
ко приверженность медицинскому сопровождению 
(Kruskal-Wallis H test, p=0,021) (таблица 5). 

Симптомы ПС оказались по-разному связа-
ны с  независимыми переменными анкеты (табли-
ца 6). Хронический кашель, одышка и  снижение 
толерантности к  нагрузке были значимо связа-
ны с  тревогой и  депрессией (Kruskal-Wallis H test, 
р=4,5×10-5 и  р=6,34×10-5), и  приверженностью ме-
дицинскому сопровождению, модификации обра-
за жизни и лечению (Kruskal-Wallis H test, p=0,021, 
р=0,047 и  р=0,043). Боль в  груди, сердцебиение 
и развитие отеков значимо связаны только с трево-
гой и депрессией (Kruskal-Wallis H test, p=8,72×10-9 
и  р=0,001). Усталость, мышечные боли и  дизавто-
номии связаны с  тревогой, депрессией и  возрас-
том респондентов (Kruskal-Wallis H test, p=0,000, 
р=0,005 и р=0,01). Когнитивные нарушения связа-
ны только с  тревогой и  депрессией (Mann-Whitney 
U test, p=2,63×10-6 и  р=0,000). Нестабильное тече-
ние сахарного диабета продемонстрировало стати-
стически значимую связь со всеми независимыми 
переменными, за исключением приверженности 
модификации образа жизни. Выпадение волос 
и  кожная сыпь связаны с  возрастом, уровнем тре-
воги и  приверженностью лекарственной терапии 
(Kruskal-Wallis H test, p=0,004, р=0,009 и р=0,042). 
С возрастом, тревогой и депрессией связана сустав-
ная боль (Kruskal-Wallis H test, p=1,51×10-12, р=0,029 
и р=0,000). Потеря вкуса и обоняния связаны с тре-
вогой и  приверженностью лекарственной тера-
пии (Kruskal-Wallis H test, p=0,000 и  р=0,046). Ги-
пертермия связана с  возрастом и  уровнем тревоги 
(Kruskal-Wallis H test, p=0,04 и р=0,006). 

Повышенный уровень тревоги оказался един-
ственной независимой переменной, связанной 

со всеми 9-ю анализируемыми симптомами ПС, 
уровень депрессии маркировал 6 симптомов, воз-
раст  — 5 симптомов, недостаточная привержен-
ность лекарственной терапии — 3 симптома. 

Обсуждение 
Как показали многочисленные исследова-

ния (Carf ì A, et al., 2020, Bergwerk M, et al., 2021, 
Huang  C, et al., 2021), подтверждаемые развитием 
эпидемиологической ситуации сезона 2022г, в мире 
продолжается распространение новых, различных, 
в  т.ч. высоко вирулентных и  более патогенных му-
таций COVID-19, активность которых, несмотря на 
волнообразный характер пандемии, остается высо-
кой, а качество прогнозов распространения и пре-
венция рисков  — при этом все еще недостаточны 
[2-4]. Учитывая это, в  настоящем фрагменте ис-
следования продемонстрирована целесообразность 
включения "Анкеты выявления постковидного 
(COVID-19) синдрома (последствий перенесенной 
новой коронавирусной инфекции)" в  программы 
комплексного анкетирования лиц, проходящих 
периодические и  профилактические медицинские 
осмотры, и диспансеризацию, как минимум, на пе-
риод активной циркуляции в популяции коронави-
русной инфекции COVID-19. 

Однако при дальнейшем использовании анкеты 
авторы считают целесообразным разделить вопрос 
3.3. на два, заполняемых и анализируемых раздель-
но, в формулировках: 3.3.А "Оцените вклад появле-
ния/усиления усталости, и/или мышечных болей, и/
или головной боли, и/или дизавтономии (функцио-
нальные нарушения регуляции деятельности желу-
дочно-кишечного тракта, печени, почек, мочевого 
пузыря, легких, сердца, желез внутренней и внешней 
секреции, кровеносных и  лимфатических сосудов) 
как причины снижения качества жизни и/или ра-
ботоспособности" и  3.3.Б "Оцените вклад появле-

Таблица 5 
Влияние возраста, количества и выраженности симптомов ПС, 

 уровня тревоги и депрессии и приверженности лечению на развитие ковид-пневмонии  
у респондентов с подтвержденным диагнозом COVID-19 

Независимые переменные Зависимые переменные
Подтвержденный COVID-19 
с ковид-пневмонией

Подтвержденный COVID-19  
без ковид-пневмонии

Возраст 0,042* 0,427
Количество симптомов постковидного синдрома 0,001* 0,07
Выраженность симптома постковидного синдрома 0,004* 0,053
Уровень тревоги 0,113 0,076
Уровень депрессии 0,984 0,895
Приверженность лекарственной терапии 0,24 0,118
Приверженность медицинскому сопровождению 0,068 0,021**
Приверженность модификации образа жизни 0,695 0,418
Приверженность лечению 0,25 0,111

Примечание: * — p<0,05 по Mann-Whitney U test, ** — p<0,05 по Kruskal-Wallis H test.
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ния/усиления когнитивных нарушений (снижение 
памяти, умственной работоспособности и  других 
познавательных функций мозга) как причины сни-
жения качества жизни и/или работоспособности", 
включив указанные изменения в регламентирующие 
федеральные документы. В пользу такого решения, 
прежде всего, свидетельствуют полученные данные 
о высокой диагностической ценности изолирован-
ного вопроса о  симптомах когнитивных функций 
(таблица 2, рисунок 1).

По мнению авторов временных методических 
рекомендаций "Профилактика, диагностика и  ле-
чение новой коронавирусной инфекции (COVID-
19)"3, продолжает нарастать важность выявления 
3	 Временные методические рекомендации "Профилактика, 

диагностика и  лечение новой коронавирусной инфекции 
(COVID-19). Версия 17" (утв. Министерством здравоохране-
ния РФ 14.12.2022г), https://www.garant.ru/products/ipo/prime/
doc/405843095/. 

таких состояний, как "Long Covid". Поэтому нам 
представляется значимым, что в  исследовании по-
казана возможность использования анкетирования 
не только для определения индивидуальной лечеб-
но-профилактической траектории пациента с  вы-
явленными симптомами ПС, но и для формирова-
ния информационной эпидемиологической базы, 
способной послужить основой выработки органи-
зационных решений в сфере профилактики и охра-
ны здоровья лиц, перенесших COVID-19, с  учетом 
анализа здоровья отдельных контингентов, в  т.ч. 
количества и выраженности симптомов ПС. 

При этом следует обратить внимание на слож-
ность таких решений, прежде всего связанную 
с "мозаичностью" симптомов, достаточно часто вы-
являемых у участников медицинских осмотров при 
отрицательных результатах лабораторного исследо-
вания на вирус SARS-CoV-2, либо антитела к нему, 
а  также отрицающих факт заболевания COVID-19. 

Таблица 6 
Влияние возраста, уровня тревоги и депрессии и приверженности лечению на симптомы ПС

Зависимые переменные Независимые переменные
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Появление/усиление 
хронического кашля  
и/или одышки и снижение 
переносимости физической 
нагрузки

0,101 4,5×10-5** 6,34×10-5** 0,078 0,021** 0,0469** 0,043**

Появление/усиление болей 
в груди и/или сердцебиений,  
и/или отеков на ногах

0,1691 8,72×10-9** 0,000** 0,182 0,283 0,567 0,269

Появление/усиление усталости, 
|и/или мышечных болей,  
и/или головной боли, и/или 
дизавтономии внутренних органов

0,01** 0,000** 0,005** 0,135 0,428 0,368 0,318

Появление/усиление 
когнитивных нарушений, 
включая снижение памяти, 
умственной работоспособности 
и других познавательных 
функций мозга

0,692 1,63×10-6* 0,000* 0,667 0,547 0,187 0,949

Нестабильное течение сахарного 
диабета (ранее протекавшего 
стабильно) или выявление 
сахарного диабета

0,001** 0,001** 3,57×10-5** 0,022** 0,04** 0,217 0,029**

Выпадение волос или появление 
кожной сыпи 

0,004** 0,009** 0,075 0,042** 0,108 0,256 0,062

Появление/усиление болей 
в суставах

1,51×10-12** 0,029** 0,000** 0,76 0,504 0,161 0,802

Потеря вкуса и/или обоняния 0,086 0,000** 0,117 0,046** 0,127 0,282 0,06
Сохранение повышенной 
температуры

0,04** 0,006** 0,008** 0,465 0,429 0,093 0,681

Примечание: * — p<0,05 по Mann-Whitney U test, ** — p<0,05 по Kruskal-Wallis H test.
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Регистры и исследования

Указанное может привести к  риску принятия зна-
чительного количества медицинских решений, 
связанных с  потенциально необоснованным кон-
сультированием и дополнительным обследованием 
таких пациентов, что способно создавать избыточ-
ную нагрузку на систему здравоохранения и  при-
водить к  дополнительным затратам материальных 
и финансовых ресурсов.

Для того чтобы минимизировать риски таких 
потерь, с  учетом результатов настоящего исследо-
вания, целесообразно разработать формализован-
ные алгоритмы лечебно-диагностических траек-
торий пациентов, учитывающие количество и  вы-
раженность отдельных симптомов ПС раздельно 
для мужчин и  женщин, с  учетом их эпидемиоло-
гического статуса в  отношении COVID-19  — лица 
с установленным диагнозом COVID-19 и подтверж-
денной ковид-пневмонией; лица с  установленным 
диагнозом COVID-19, но без ковид-пневмонии, 
лица без установленного диагноза COVID-19. При 
этом последняя группа лиц, безусловно, требует 
дальнейшего углубленного изучения в  отношении 
диагностики и  мониторинга ПС, поскольку во-
прос рисков и  тяжести постковидных осложнений 
в  среднесрочном и  долгосрочном периоде у  таких 
пациентов наименее изучен. 

Безусловно важными являются новые данные 
о  тесной связи ПС с  тревогой, депрессией и  при-
верженностью лечению, что делает целесообраз-
ным включение соответствующих опросников 
в  комплексную анкету медицинских осмотров. 
Более подробно вопросы выявления тревоги и  де-
прессии и  количественной оценки привержен-
ности лечению будут рассмотрены в  следующих 
статьях. 

Ограничения исследования. Поскольку послед-
ним днем заполнения электронной анкеты иссле-
довательской выборки было 20 октября 2021г, в ис-
следование были включены лица, переболевшие 
циркулирующими на указанную дату вариантами 
SARS-CoV-2, при этом отсутствовали лица, инфи-
цированные вариантом "омикрон" (SARS-CoV-2 
B.1.1.529), распространившимся в  России позднее, 
но в  настоящее время вытеснившим другие вари-
анты SARS-CoV-2. Таким образом, регистрируемые 
в  исследовании проявления ПС относятся к  ра-
нее циркулирующим вариантам вируса, и  не мо-
гут быть прямо экстраполированы на проявления 
ПС после заболевания, вызванного SARS-CoV-2 
B.1.1.529. Также к  ограничениям исследования ав-
торы относят неустранимые недостатки анкетиро-
вания, как исследовательского инструмента: по-
тенциальное уменьшение надежности и  качества 
предоставляемых сведений в  связи с  невозмож

ностью получения объективной системной инфор-
мации о  мнениях, мотивах и  ценностях респон-
дентов; возможное смещение выборки, связанное 
с  образовательным уровнем и  социальным стату-
сом респондентов; потенциальный риск искажения 
информации при заполнении анкеты, связанный 
с  невозможностью дифференцировать совокуп-
ность личных представлений респондентов от со-
вокупности представлений, сформировавшихся 
под влиянием социума. 

Этические вопросы и защита персональной ин-
формации. Проведение настоящего исследования 
осуществлено в  соответствии с  Хельсинкской де-
кларацией4, Национальным стандартом РФ "Над-
лежащая клиническая практика" ГОСТ Р 52379-
2005 от 25.09.055 и  руководящими документами 
International Conference on Harmonization  — Good 
Clinical Practice (ICH GCP). В  целях исполне-
ния статьи 93 Федерального закона № 323-ФЗ от 
21.11.2011г "Об основах охраны здоровья граждан 
Российской Федерации" и  перечисленных выше 
документов, каждый респондент подписал надле-
жащее информированное согласие на обработку 
своих персональных данных в  целях настоящего 
исследования. 

Заключение
Включение "Анкеты выявления постковидного 

(COVID-19) синдрома (последствий перенесенной 
новой коронавирусной инфекции)" в  программы 
комплексного анкетирования лиц, проходящих 
медицинские осмотры в  настоящее время целесо
образно. Необходима разработка алгоритмов ле-
чебно-диагностических траекторий пациентов, 
учитывающие количество и  выраженность отдель-
ных симптомов ПС раздельно для мужчин и  жен-
щин, с  учетом их эпидемиологического статуса 
в отношении COVID-19, а также учитывающие до-
полнительные маркеры — возраст, тревога, депрес-
сия, приверженность лечению.

Отношения и деятельность. Исследование вы
полнено в  рамках государственного задания 
№  05600031-21 "Внедрение технологии пациенто
ориентированного лечения больных хроническими 
неинфекционными заболеваниями на основе управ-
ления приверженностью" (№ 64.3-2021) на период 
2021-2023гг.

4	 World Medical Association Declaration of Helsinki: Ethical Principles 
for Medical Research Involving Human Subjects. Accessed 
05.01.2022.

5	 ГОСТ Р 52379-2005 "Надлежащая клиническая практика". Нацио
нальный стандарт Российской Федерации. М.; 2006.
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Сравнительная оценка иммуногенности различных схем 
ревакцинации против вируса SARS-CoV-2
Драпкина О. М., Бернс С. А., Горшков А. Ю., Рыжакова Л. Н., Жданова О. В., 
Чащин М. Г., Литинская О. А., Савичева А. А., Покровская М. С.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Крайне важным представляется наряду с  эффективностью и  без-
опасностью изучение выраженности гуморального и  клеточно-
го иммунитета при проведении не только вакцинации, но и  ре-
вакцинации против вируса SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory 
Syndrome-related CoronaVirus 2). 
Цель. Сравнительная оценка иммуногенности (гуморальный и кле-
точный иммунитет) различных (гетерологичных и  гомологичных) 
схем ревакцинации против COVID-19 (COronaVIrus Disease 2019) 
в рамках проспективного наблюдательного исследования.
Материал и  методы. У  лиц в  возрасте ≥18 лет при отсутствии 
противопоказаний к  вакцинации использовались два вида вак-
цин при первичной вакцинации и  ревакцинации: Гам-КОВИД-
Вак и  КовиВак. Пациентам I группы выполнялось введение Гам-
КОВИД-Вак на каждом этапе первичной и  повторной вакцинации; 
пациентам II группы  — Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе первич-
ной вакцинации, КовиВак на каждом этапе повторной вакцинации; 
пациентам III группы  — КовиВак на каждом этапе первичной вак-
цинации и  Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе повторной вакцина-
ции; пациентам IV группы  — КовиВак на каждом этапе первичной 
и повторной вакцинации. Всем участникам в динамике (на каждом 
этапе вакцинации, ревакцинации и через 12 мес. после первичной 
вакцинации) определяли уровень IgG к  рецептор-связывающе-
му домену поверхностного гликопротеина S (spike) вируса SARS-
CoV-2 и Т-клеточный иммунитет (Т-СПОТ) к SARS-CoV-2. 
Результаты. Максимальный уровень IgG на II этапе ревакцинации 
отмечается в  I и  III исследуемых группах вакцинированных лиц. 
Кроме того, в  I, III и  IV исследуемых группах отмечен достовер-
ный (p<0,0001) прирост уровня IgG ко II этапу ревакцинации, наи-
более выраженный у  лиц III группы. Кроме того, отмечен значимо 
(p<0,05) более высокий уровень IgG на I и  II этапе ревакцинации 
(Визит 3 и 4) среди вакцинированных Гам-КОВИД-Вак — 520 и 540 
BAU/мл, соответственно, по сравнению с IV группой вакцинирован-
ных КовиВак — 467 и 478 BAU/мл, соответственно. Максимальный 

и  достоверный прирост уровня активных Т-клеток ко II этапу ре-
вакцинации (Визит 4) отмечен в I (p<0,0001) и III (p<0,0022) группах 
вакцинированных лиц, где он составил 11 и 12, соответственно, что 
позволяет считать результат положительным (>8). При этом уро-
вень активных Т-клеток, реагирующих на стимуляцию Nucleocapsid 
Ag SARS-CoV-2 к  Визиту 4 (II этап ревакцинации) отмечен во II 
(14,5) и IV (12) группах вакцинированных.
Заключение. Применение векторной вакцины Гам-КОВИД-Вак 
в качестве бустерной дозы как в гомологичной, так и гетерологич-
ной схеме вакцинации против вируса SARS-CoV-2 наиболее эф-
фективно для стимуляции и  гуморального (IgG к  рецептор-связы-
вающему домену поверхностного гликопротеина S (spike) вируса 
SARS-CoV-2), и  Т-клеточного (реагирование на стимуляцию Spike 
Ag SARS-CoV-2) поствакцинального ответа.
Ключевые слова: SARS-CoV-2, вакцинация, ревакцинация, им
муногенность, гуморальный иммунитет, клеточный иммунитет, 
COVID-19.
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Comparative assessment of the immunogenicity of various revaccination regimens against the SARS-CoV-2 
Drapkina O. M., Berns S. A., Gorshkov A. Yu., Ryzhakova L. N., Zhdanova O. V., Chaschin M. G., Litinskaya O. A., Savicheva A. A., Pokrovskaya M. S.
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Along with efficacy and safety, it is extremely important to study the 
severity of humoral and cellular immunity during not only vaccination, 
but also revaccination against the Severe Acute Respiratory Syndrome-
related CoronaVirus 2 (SARS-CoV-2).

Aim. To compare the immunogenicity (humoral and cellular immunity) 
of various (heterologous and homologous) revaccination regimens 
against coronavirus disease 2019 (COVID-19) in a prospective obser
vational study.
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АТ — антитела, САТУРН — Сравнительная оценкА реактогенносТи и иммУногенности гетеРологичных схем вакциНации против COVID-19, Т-СПОТ — Т-клеточный иммунитет, Ag — антиген, COVID-19 — COronaVIrus 
Disease 2019 (новая коронавирусная инфекция), SARS-CoV-2  — Severe Acute Respiratory Syndrome-related CoronaVirus 2 (коронавирус 2, вызывающий тяжелый острый респираторный дистресс-синдром).

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Концепция ревакцинации против вируса SARS-
CoV-2 направлена на поддержание протектив-
ного иммунитета путем введения бустерных доз 
вакцин (гомологичных и гетерологичных), одна-
ко данных об эффективности применения раз-
личных схем в  настоящее время недостаточно. 

Что добавляют результаты исследования?
• � Наиболее высокий уровень IgG наблюдается у лиц, 

первично вакцинированных и  ревакцинирован-
ных Гам-КОВИД-Вак, а также у тех, кто первич-
но вакцинировался КовиВак, а  ревакцинирова-
лись — Гам-КОВИД-Вак.

• � Ревакцинация векторной вакциной как в гомо-
логичной, так и  в  гетерологичной схеме более 
эффективна для стимуляции и  гуморального, 
и Т-клеточного иммунного ответа.

Key messages
What is already known about the subject?

• � The SARS-CoV-2 revaccination aims to maintain pro
tective immunity by administering booster doses of 
vaccines (homologous and heterologous), but data 
on the effectiveness of different regimens is cur
rently insufficient.

What might this study add?
• � The highest level of IgG is observed in individuals 

who were initially vaccinated and revaccinated with 
Gam-COVID-Vac, as well as in those who were 
initially vaccinated with CoviVac and revaccinated 
with Gam-COVID-Vac.

• � Revaccination with a vector vaccine in both homo
logous and heterologous regimens is more effective 
in stimulating both humoral and T-cell immune 
responses.

Введение
В конце 2019г в Китайской народной республике 

произошла вспышка новой коронавирусной инфек-
ции с эпицентром в городе Ухань (провинция Хубэй), 
названной Всемирной организацией здравоохране-

ния (ВОЗ) коронавирусной болезнью 2019 COVID-19 
(Coronavirus disease 2019). Пандемия коронавирусной 
инфекции COVID-19, вызванной вирусом SARS-
CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome-related 
CoronaVirus 2), продолжается и по настоящее время.

Material and methods. In individuals aged ≥18 years, in the absence 
of contraindications to vaccination, two following types of vaccines 
were used for primary vaccination and revaccination: Gam-COVID-
Vac and CoviVac. Group I patients received Gam-COVID-Vac at 
each stage of primary and secondary vaccination; patients of group 
II  — Gam-COVID-Vac at each stage of primary vaccination, CoviVac 
at each stage of re-vaccination; patients of group III  — CoviVac at 
each stage of primary vaccination and Gam-COVID-Vac at each 
stage of revaccination; patients of group IV — CoviVac at each stage 
of primary and secondary vaccination. All participants (at each 
stage of vaccination, revaccination and 12 months after the primary 
vaccination) were determined the level of IgG to the receptor-binding 
domain of SARS-CoV-2 spike (S) protein and T-cell immunity to SARS-
CoV-2.
Results. The maximum level of IgG at the second stage of revac
cination was observed in groups I and III. In addition, in groups I, III 
and IV, a significant (p<0,0001) increase in IgG level by the second 
stage of revaccination was noted, the most pronounced in group III. In 
addition, there was a significantly (p<0,05) higher level of IgG at I and 
II stages of revaccination (Visit 3 and 4) among those vaccinated with 
Gam-COVID-Vac — 520 and 540 BAU/ml, respectively, compared with 
group IV vaccinated with CoviVac — 467 and 478 BAU/ml, respectively. 
The maximum and significant increase in active T-cells by the second 
stage of revaccination (Visit 4) was noted in groups I (p<0,0001) and 
III (p<0,0022) of vaccinated individuals, where it amounted to 11 and 
12, respectively, which allows to consider the result positive (>8). At 
the same time, the level of active T cells responding to SARS-CoV-2 
nucleocapsid Ag stimulation by Visit 4 (stage II of revaccination) was 
noted in groups II (14,5) and IV (12).

Conclusion. The use of the Gam-COVID-Vac vaccine as a booster dose 
in both homologous and heterologous vaccination regimens against 
the SARS-CoV-2 virus is most effective for stimulation and humoral and 
T-cell post-vaccination response.
Keywords: SARS-CoV-2, vaccination, revaccination, immunogenicity, 
humoral immunity, cellular immunity, COVID-19.
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В связи с  высокой контагиозностью и  часто-
той тяжелого течения заболевания постановлением 
Правительства РФ от 31.01.2020г № 66 "О внесении 
изменения в  перечень заболеваний, представля-
ющих опасность для окружающих" новая корона-
вирусная инфекция (CОVID-19, код по междуна-
родной классификации болезней 10 пересмотра 
(МКБ-10)  — В  34.2 "Коронавирусная инфекция 
неуточненная") добавлена в перечень заболеваний, 
представляющих опасность для окружающих, на-
ряду с особо опасными инфекциями (чума, холера, 
оспа), утвержденных ранее постановлением Прави-
тельства РФ № 715 от 01.12.2004г.

Во всем мире по состоянию на 28.10.2022г было 
зарегистрировано 626 337 158 подтвержденных слу-
чаев заболевания COVID-19, в т.ч. 6 566 610 случаев 
смерти, согласно данным ВОЗ. В настоящее время 
основным способом специфической профилакти-
ки коронавирусной инфекции служит вакцинация 
против вируса SARS-CoV-2.

По состоянию на 25.10.2022г было введено 
12  830  378  906  доз вакцины. При этом количество 
полностью вакцинированных лиц на 100 чело-
век населения составило в  США 67,63, во Фран-
ции и  Германии  — 77,48 и  78,02, соответственно, 
в РФ — 52,981.

В настоящее время в  РФ зарегистрирова-
ны вакцины разного механизма действия против 
COVID-19: векторные ("Гам-КОВИД-Вак-Лио", 
"Спутник Лайт", "Гам-КОВИД-Вак-М", "Гам-
КОВИД-Вак"  — капли назальные, "Салнавак"  — 
капли назальные), вакцины на основе пептидных 
антигенов ("ЭпиВакКорона", "АВРОРА-КоВ"), вак-
цина коронавирусная инактивированная цельно-
вирионная ("КовиВак") и  вакцина субъединичная 
рекомбинантная ("Конвасэл")2.

Серьезной проблемой в  рамках вакцинации 
против вируса SARS-CoV-2 является снижение эф-
фективности вакцин, обусловленное рядом причин 
и в первую очередь — появлением новых штаммов 
вируса SARS-CoV-2. Полагают, что подобного рода 
осложнений можно избежать при использовании 
ревакцинации [1]. Концепция ревакцинации за-
ключается в  поддержании протективного иммуни-
тета путем введения бустерных доз вакцин (гомоло-
гичных и гетерологичных)3.
1	 WHO Coronavirus (COVID-19) Dashboard With Vaccination Data n.d. 

WHO. https://covid19.who.int/. (12 October 2022).
2	 Министерство здравоохранения РФ "Временные методические 

рекомендации "Профилактика, диагностика и лечение новой ко-
ронавирусной инфекции (COVID-19)". Версия 16. https://static-0.
minzdrav.gov.ru/system/attachments/attaches/000/060/193/
original/ВМР_COVID-19_V16.pdf. (18.08.2022).

3	 WHO. Interim statement on booster doses for COVID-19 vaccination 
2021. https://www.who.int/news/item/22-12-2021-interim-
statement-on-booster-doses-for-covid-19-vaccination-Update-22-
December-2021. (12 April 2022).

Очевидно, что для формирования надежно-
го "коллективного" иммунитета необходимо обе-
спечить широкую прослойку населения с устойчи-
вым длительным иммунитетом [2, 3]. Более того, 
с  учетом высокой частоты мутаций, свойственной 
вирусам, обоснованной представляется разработ-
ка вакцин, предназначенных для выработки анти-
тел (АТ) к иным белкам вируса, среди которых вы-
деляют не только S-белок, но и  белок оболочки 
(envelope protein, E-белок), мембранный белок 
(membrane protein, M-белок) и нуклеокапсидный бе-
лок (nucleocapsid protein, N-белок). Альтернативным 
и  наиболее перспективным кандидатом на успеш-
ную вакцину можно считать N-белок, как наиболее 
иммуногенный в отношении и гуморального, и кле-
точного иммунитета. Находясь внутри вируса, этот 
белок не может вызывать антителозависимое уси-
ление инфекции (antibody-dependent enhancement, 
ADE) и не вызывает выработку нейтрализующих АТ. 
Однако это не противоречит его потенциальной вак-
цинной протективности, т.к. он вызывает мощный 
клеточный ответ, включая локальный легочный, ко-
торый, по мнению многих ученых, играет ключевую 
роль в защите от повторных заражений перенесших 
COVID-19, независимо от уровня АТ 4.

Цель настоящего исследования  — сравни-
тельная оценка иммуногенности (гуморальный 
и  клеточный иммунитет) различных (гетерологич-
ных и  гомологичных) схем ревакцинации против 
COVID-19 в  рамках проспективного наблюдатель-
ного исследования.

Материал и методы
Анализ вакцинированных лиц выполнен в  рамках 

исследования САТУРН ("Сравнительная оценкА реакто-
генносТи и  иммУногенности гетеРологичных схем вак-
циНации против COVID-19", государственное задание 
№ 122013100211-8), которое проводится на базе ФГБУ 
"Национальный медицинский исследовательский центр 
терапии и  профилактической медицины" Минздрава 
России. Изучалось применение различных схем ревакци-
нации против вируса SARS-CoV-2 (гомологичные и гете-
рологичные схемы) на основе двух вакцин: Гам-КОВИД-
Вак и КовиВак. Все участники исследования имели воз-
можность выбрать, какой вакциной прививаться.

КовиВак  — вакцина против COVID-19 на основе 
инактивированного вируса производства ФГБНУ "Фе-
деральный научный центр исследований и  разработки 
иммунобиологических препаратов им. М. П. Чумако-
ва" РАН содержит антиген инактивированного корона-
вируса SARS-CoV-2 (штамм AYDAR-1, инактивирован 
β-пропиолактоном).

4	 Регистрационное удостоверение ЛП-006395 от 11.08.2020 Гам-
КОВИД-Вак Комбинированная векторная вакцина для профи-
лактики коронавирусной инфекции, вызываемой вирусом SARS-
CoV-2 (Филиал "Медгамал" ФГБУ "НИЦЭМ им. Н. Ф. Гамалеи" 
Минздрава России). https://grls.rosminzdrav.ru/InstrImg/0001460
267/0000615293/%D0%9B%D0%9F006423[2020]_0.pdf. (16 Marth 
2021).
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Гам-КОВИД-Вак состоит из двух компонентов (двух 
векторов). Компонент 1 содержит рекомбинантные аде-
новирусные частицы 26 серотипа, в которых содержится 
ген белка S вируса SARS-CoV-2. Компонент 2  — адено-
вирусные рекомбинантные частицы 5 серотипа, которые 
содержат ген белка S вируса SARS-CoV-2.

Критерии включения: возраст ≥18 лет; отсутствие 
противопоказаний к вакцинации; подписание информи-
рованного согласия.

Критерии исключения/невключения: наличие проти-
вопоказаний к  вакцинации; перенесенная ранее новая 
коронавирусная инфекция; предшествовавшая вакцина-

Рис. 1    �Общая группа вакцинированных с распределением по полу и возрасту.

Рис. 2    �Общая группа вакцинированных с распределением по наличию ожирения и курения.

Рис. 3    �Общая группа вакцинированных с распределением по наличию патологии органов дыхания, пищеварения и сердечно-сосудистой 
системы.
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ция против вируса SARS-CoV-2; отказ от участия в иссле-
довании.

В настоящем исследовании запланировано проведе-
ние пяти визитов: Визит 1 (исходный — I этап первичной 
вакцинации), Визит 2 (14/21 день  — II этап первичной 
вакцинации), Визит 3 (I этап ревакцинации  — через 6 
мес. после введения первого компонента при первичной 
вакцинации), Визит 4 (II этап ревакцинации), Визит 5 — 
через 12 мес. после I этапа первичной вакцинации.

Исследуемые группы вакцинированных лиц:
Группа I (n=97)  — введение Гам-КОВИД-Вак на 

каждом этапе первичной и повторной вакцинации; 
Группа II (n=7) — Гам-КОВИД-Вак на каждом эта-

пе первичной вакцинации, КовиВак на каждом этапе по-
вторной вакцинации; 

Группа III (n=42)  — КовиВак на каждом этапе пер-
вичной вакцинации, Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе 
повторной вакцинации; 

Группа IV (n=38)  — введение КовиВак на каждом 
этапе первичной и повторной вакцинации.

На Визите 1 проводилось получение письменно-
го Информированного согласия, сбор анамнеза. Кроме 
того, у всех участников на всех визитах проводился сбор 
жалоб и объективный осмотр, забор крови для проведе-
ния иммунологического анализа (определение уровня 
специфических АТ к  гликопротеину SARS-CoV-2 IgG; 
определение уровня специфических АТ к гликопротеину 
SARS-CoV-2 IgM (качественный); определение уровня 
IgG к  рецептор-связывающему домену поверхностно-
го гликопротеина S (spike) коронавируса SARS-CoV-2); 
измерение температуры тела. Кроме того, на Визи-
тах 1, 3 и  5 осуществлялся забор крови для определения 
Т-клеточного иммунитета (Т-СПОТ) к  SARS-CoV-2: 
панель А  — количество спотов (специфически сенсиби-
лизированных Т-лимфоцитов) к  Spike antigens (поверх-
ностный антиген, Ag), панель B  — количество спотов 
(специфически сенсибилизированных Т-лимфоцитов) 
к Nucleocapsid antigens (ядерный Ag).

Проводилась оценка параметров безопасности: об-
щая частота всех нежелательных явлений; частота ло-
кальных и системных поствакцинальных реакций; часто-
та аллергических и  неврологических поствакцинальных 
осложнений. 

Исследование выполнено в  соответствии со стан-
дартами надлежащей клинической практики (Good 
Clinical Practice). Протокол исследования одобрен ло-
кальным этическим комитетом учреждения. Перед 
включением в  исследование субъекту предоставлялась 
письменная информация и  устное разъяснение о  целях, 
задачах и  методах проведения исследования, а  также об 
ожидаемой пользе и возможном риске, связанных с учас

тием в исследовании. Кроме того, субъекты были постав-
лены в  известность о  добровольном характере участия 
в  исследовании и  о  том, что субъект имеет право отка-
заться от участия в исследовании в любой момент, и что 
этот отказ не повлияет на качество предоставляемой ему 
медицинской помощи. 

Клинико-анамнестическая характеристика участни-
ков исследования, получавших различные вакцины про-
тив вируса SARS-CoV-2, представлена на рисунках  1-3. 
В  общей группе вакцинированных отмечено практи-
чески одинаковое количество мужчин и  женщин  — 91 
(51%) и 93 (49%), соответственно. Распределение по воз-
расту показало наибольший процент лиц молодого (48%) 
и среднего возраста (36%). Пожилые лица составили 12%, 
лица старческого возраста  — 4%. Средний возраст  — 45 
[37; 54] лет. У 39% вакцинированных лиц отмечена избы-
точная масса тела и у 23% — ожирение, курили 18% вак-
цинированных. Патология органов дыхания встречалась 
у  8%, органов пищеварения у  21%, сердечно-сосудистой 
системы у 29% вакцинированных лиц.

Статистические методы
Для статистической обработки результатов при-

меняли программы IBM SPSS v. 24 и  MedCalc v. 20.104. 
Переменные представлены в  виде медианы (Me) и  ин-
терквартильного размаха (Q25; Q75), для долей и  частот 
данные представлены в  процентах. Количественные по-
казатели оценивались на предмет соответствия нормаль-
ному распределению с помощью критерия Шапиро-Уил-
ка. Для сравнения количественных переменных в  двух 
группах использовался критерий U-Манна-Уитни, в трех 
и  более группах  — критерий Краскела-Уоллиса. Каче-
ственные переменные сравнивались с  помощью крите-
рия χ2. Для анализа повторных измерений, связанных 
с  одним и  тем же индивидуумом, использовался крите-
рий Фридмана. Направление и  теснота корреляционной 
связи между двумя количественными показателями оце-
нивались с  помощью коэффициента корреляции Спир-
мена. Оценка силы связи коэффициентов корреляции 
проводилась в соответствии со шкалой Чеддока. Оценка 
зависимости количественных переменных от факторов 
проводилась с  помощью метода линейной регрессии. 
Уровень значимости различий считался достоверным 
при p<0,05.

Результаты
С целью оценки выраженности гуморального 

иммунитета проведен анализ уровня IgG. В табли-
це 1 представлена динамика уровня IgG (BAU/мл) 
к  рецептор-связывающему домену поверхностного 
гликопротеина S (spike) коронавируса SARS-CoV-2 

Таблица 1 
Динамика уровня IgG к рецептор-связывающему домену  

поверхностного гликопротеина S (spike) коронавируса SARS-CoV-2
Группа вакцинированных Визит 3 Визит 4 p
I (n=97) 520 [478; 561]* 540 [540; 561]* <0,0001
II (n=7) 540 [509,5; 550,5] 499 [483,25; 545,5] 0,0796
III (n=42) 478 [111,5; 520] 540 [520; 540] <0,0001
IV (n=38) 467 [162; 520]* 478 [248; 540]* <0,0001

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; * — pI-IV<0,05.
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на I (Визит 3) и  II (Визит 4) этапах ревакцинации 
против вируса SARS-CoV-2. Продемонстрировано, 
что максимальный уровень IgG на II этапе ревак-
цинации отмечается в I (введение Гам-КОВИД-Вак 
на каждом этапе первичной и повторной вакцина-
ции) и  III (КовиВак на каждом этапе первичной 
вакцинации, Гам-КОВИД-Вак на каждом этапе по-
вторной вакцинации) группах вакцинированных 
лиц (p>0,05). Кроме того, в  I, III и  IV группах от-
мечен достоверный (p<0,0001) прирост уровня IgG 
ко II этапу ревакцинации, наиболее выраженный 

у лиц III группы (КовиВак на каждом этапе первич-
ной вакцинации, Гам-КОВИД-Вак на каждом эта-
пе повторной вакцинации).

Кроме того, отмечен значимо (p<0,05) более 
высокий уровень IgG на I и  II этапе ревакцина-
ции (Визит 3 и  4) среди вакцинированных Гам-
КОВИД-Вак — 520 и 540 BAU/мл, соответственно, 
по сравнению с IV группой, вакцинированных Ко-
виВак — 467 и 478 BAU/мл, соответственно.

Анализ напряженности клеточного иммуни-
тета проводился посредством изучения уровня ак-

Таблица 2 
Динамика уровня активных Т-клеток,  

реагирующих на стимуляцию Spike (поверхностный) Ag SARS-CoV-2
Группа вакцинированных Визит 3 Визит 4 р
I (n=97) 7 [2; 23] 11 [3; 28] <0,0001
II (n=7) 18 [6,5; 55,5] 17,5 [12,75; 34,25] 0,1763
III (n=42) 4 [1,5; 6] 12 [5; 24] 0,0022
IV (n=38) 5 [1,25; 10,75] 6 [2; 10,5] <0,0001

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75].

Таблица 3 
Динамика уровня активных Т-клеток,  

реагирующих на стимуляцию Nucleocapsid (ядерный) Ag SARS-CoV-2
Группа вакцинированных 3 визит 4 визит р
I (n=97) 3 [0; 8]* 4 [0; 8]* >0,05
II (n=7) 3 [1; 5] 14,5 [9,75; 21,5] >0,05
III (n=42) 4 [1; 8,5] 6 [3; 15] >0,05
IV (n=38) 10,5 [3; 22]* 12 [6,5; 25,75]* >0,05

Примечание: данные представлены в виде Me [Q25; Q75]; * — pI-IV<0,05.

Рис. 4    �График регрессионной функции с тепловой картой, харак-
теризующий зависимость титра IgG от значения Панели 
А (активные Т-клетки, реагирующие на стимуляцию Spike 
(поверхностный) Ag SARS-CoV-2). 

Примечание: цветовым градиентом обозначена плотность точек 
на диаграмме: от участков с  наибольшей плотностью (красный) 
к  более разреженным (голубой). Цветное изображение доступно 
в электронной версии журнала.

Рис. 5    �График регрессионной функции с тепловой картой, харак-
теризующий зависимость титра IgG от значения Панели В 
(активные Т-клетки, реагирующие на стимуляцию Nucleo
capsid (ядерный) Ag SARS-CoV-2).

Примечание: цветовым градиентом обозначена плотность точек 
на диаграмме: от участков с  наибольшей плотностью (красный) 
к  более разреженным (голубой). Цветное изображение доступно 
в электронной версии журнала.
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тивных Т-клеток, реагирующих на стимуляцию 
Spike (поверхностный) и Nucleocapsid (ядерный) Ag 
SARS-CoV-2.

В таблице 2 представлена динамика уровня 
активных Т-клеток, реагирующих на стимуляцию 
Spike Ag SARS-CoV-2. Интерпретация исследова-
ния: ≥8 — результат положительный; ≤4 — резуль-
тат отрицательный; 5-7  — результат пограничный.

Показано, что максимальный и  достоверный 
прирост уровня активных Т-клеток ко II этапу ре-
вакцинации (4  Визит) отмечен в  I (p<0,0001) и  III 
(p<0,0022) группах вакцинированных лиц, где он 
составил 11 и  12, соответственно, что позволяет 
считать результат положительным (>8).

В этих же группах вакцинированных лиц про-
слежена динамика уровня активных Т-клеток, ре-
агирующих на стимуляцию Nucleocapsid Ag SARS-
CoV-2 (таблица 3). К  4  Визиту (II этап ревакцина-
ции) положительный уровень активных Т-клеток 
(>8) отмечен во II (14,5) и  IV (12) группах вакци-
нированных, причем значимые (p<0,05) различия 
продемонстрированы между I и  IV группами на 
обоих этапах ревакцинации.

С помощью регрессионного анализа выявлены 
статистически значимые зависимости умеренной 
силы (r=0,28; p=0,009) между уровнем IgG и актив-
ных Т-клеток, реагирующих на стимуляцию Spike 
(поверхностный) антиген (Ag) SARS-CoV-2 (ри-
сунок 4), а  также между уровнем IgG и  активных 
Т-клеток (r=0,31; p=0,004), реагирующих на стиму-
ляцию Nucleocapsid (ядерный) Ag SARS-CoV-2 (ри-
сунок 5).

Обсуждение
Крайне важным представляется наряду с  эф-

фективностью и  безопасностью изучение выра-
женности гуморального и  клеточного иммунитета 
при проведении не только вакцинации, но и  ре-
вакцинации против вируса SARS-CoV-2. В  работе 
Accors  E, et al. было показано, что вакцинация 3 
дозами вакцины с мРНК COVID-19, по сравнению 
с невакцинацией и получением 2 доз, была связана 
с формированием иммунной защиты как от штам-
ма Омикрон, так и от штамма Дельта SARS-CoV-2, 
хотя более высокие коэффициенты вероятности 
ассоциации с  инфекцией Омикроном предполага-
ют меньшую защиту от штамма Омикрон, чем от 
штамма Дельта [4].

В настоящей работе продемонстрирован мак-
симальный уровень IgG на II этапе ревакцинации 
у  лиц, которые первично вакцинировались и  ре-
вакцинировались Гам-КОВИД-Вак, а  также у  тех, 
кто первично вакцинировался КовиВак, а ревакци-
нировался Гам-КОВИД-Вак. Результаты изучения 
иммуногенности (гуморальный иммунитет) отече-
ственных вакцин "Гам-КОВИД-Вак и  "КовиВак" 
были продемонстрированы нами ранее в  работах, 

отражающих данные проспективного исследова-
ния "СИРИУС" (Состояние Иммунной системы 
и исходы у лиц, вакциниРованных протИв вирУСа 
SARS-CoV-2). Так, было показано, что после вве-
дения вышеуказанных вакцин имел место досто-
верный прирост уровня IgG-АТ к  S белку вируса 
SARS-CoV-2, который был более выражен именно 
в  группе вакцинированных Гам-КОВИД-Вак [5]. 

Важнейшую роль в  формировании иммунно-
го ответа играют клетки памяти, которые способ-
ны реагировать на специфические Ag и  реактиви-
ровать защитные реакции (через эффекторные 
Т-клетки) иногда по прошествии десятилетий. Из-
вестно, что гуморальный иммунитет также поддер-
живается клетками памяти. Продолжительность 
клеточной иммунологической памяти к SARS была 
подтверждена через 11 лет после заражения.4

В настоящей работе также показано, что коли-
чество спотов (специфически сенсибилизирован-
ных Т-лимфоцитов) к  Spike antigens (поверхност-
ный Ag) SARS-CoV-2, которые служат ответом на 
эффективную вакцинацию, было бóльшим среди 
лиц, которые ревакцинировались Гам-КОВИД-
Вак, а первично вакцинировались — Гам-КОВИД-
Вак, либо КовиВак. Таким образом, бустерная 
вакцинация векторной вакциной как в гомологич-
ной, так и  в  гетерологичной схеме оказалась бо-
лее эффективной для стимуляции и  гуморального, 
и Т-клеточного поствакцинального ответа по срав-
нению с использованием вакцины коронавирусной 
инактивированной цельновирионной ("КовиВак").

26.08.2022г Pfizer и BioNTech обратились в Ев-
ропейское агентство по лекарственным средствам 
с  просьбой об одобрении бивалентной вакцины 
против COVID-19, адаптированной к штамму Оми-
крон BA.4/BA.5, в  качестве бустерной дозы. Вак-
цина сочетает в  себе матричную рибонуклеиновую 
кислоту, кодирующую спайковый белок уханьско-
го штамма SARS-CoV-2, который является основой 
оригинальной вакцины Pfizer-BioNTech., и кодиру-
ющую шиповидный белок подвариантов Омикрон 
BA.4 и BA.5. 15.08.2022г была одобрена для исполь-
зования в  качестве бустерной дозы двухвалентная 
вакцина от Moderna на основе штамма Омикрон 
BA.1. Предварительные данные показали, что вак-
цина вызывает выраженный иммунный ответ про-
тив подвариантов ВА.4 и  ВА.5, которые в  настоя-
щее время преобладают в США и Европе [6].

Нами получен интересный факт, свидетель-
ствующий о  более выраженном Т-клеточном от-
вете на стимуляцию Nucleocapsid Ag SARS-CoV-2 
среди лиц, которые ревакцинировались КовиВак, 
а  первично вакцинировались КовиВак, либо Гам-
КОВИД-Вак. 

Нуклеокапсидный белок, наибольший по ко-
личеству молекул и  общей массе в  вирионе SARS-
CoV-2, является и  самым иммуногенным, как во 
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время, так и после инфекции COVID-194. Это объ-
ясняется высоким уровнем клеточного иммунного 
ответа на этот Ag. Несмотря на то, что белок ну-
клеокапсида находится под оболочкой вместе с ви-
русной РНК и  не экспонируется на поверхности 
вирусной частицы, клеточный и  гуморальный им-
мунный ответ к  нему формируются на самых ран-
них стадиях заболевания и  опережают ответ к  по-
верхностным белкам, включая S-белок, АТ к кото-
рому являются нейтрализующими. Дополнительно 
с  помощью использования адъювантов можно до-
стичь более высоких титров N-специфических АТ 
и Т-клеточного ответа [7].

Принимая во внимание значимость Т-клеточ
ного иммунного ответа в  протективности вакцин 
против COVID-19, необходимо учесть, что и  за-
щитная роль специфических АТ не ограничивает-
ся прямой нейтрализацией, тем более в постановке 

in vitro, которая не включает ни клеточный иммуни-
тет, ни систему комплемента [8-10].

Заключение
Согласно полученным данным, применение 

векторной вакцины Гам-КОВИД-Вак в  качестве 
бустерной дозы как в  гомологичной, так и  гетеро-
логичной схеме вакцинации против вируса SARS-
CoV-2 наиболее эффективно для стимуляции 
и  гуморального (IgG к  рецептор-связывающему 
домену поверхностного гликопротеина S (spike) 
коронавируса SARS-CoV-2), и  Т-клеточного (реа-
гирование на стимуляцию Spike Ag SARS-CoV-2) 
поствакцинального ответа.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Отдаленная выживаемость больных при различных типах 
острого нарушения мозгового кровообращения 
по данным амбулаторной части регистра РЕГИОН-М 
Толпыгина С. Н.1, Загребельный А. В.1, Чернышева М. И.2, Воронина В. П.1, 
Кутишенко Н. П.1, Дмитриева Н. А.1, Лерман О. В.1, Лукина Ю. В.1, Благодатских С. В.1, 
Лукьянов М. М.1, Окшина Е. Ю.1, Парсаданян Н. Э.2, Марцевич С. Ю.1, Драпкина О. М.1

1ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва; 2ГБУЗ "Городская поликлиника № 218 Департамента здравоохранения города Москвы". Москва, Россия

Цель. Изучить двухлетнюю выживаемость больных при различных 
типах острого нарушения мозгового кровообращения по данным 
амбулаторной части регистра РЕГИОН-М. 
Материал и  методы. В  амбулаторную часть регистра РЕГИОН-М 
были включены 684 пациента, прикрепленных к  Городской поли-
клинике № 64 г. Москвы, выписанных из Городской клинической 
больницы им. Ф. И. Иноземцева г. Москвы в  период 01.01.2012-
30.04.2017гг с подтвержденным диагнозом острое нарушение моз-
гового кровообращения (ОНМК) или транзиторная ишемическая 
атака (ТИА). Из них 514 (75,1%) пациентов перенесли ишемический 
инсульт, 52 (7,6%) — геморрагический и 118 (17,2%) — ТИА.
Результаты. Наиболее низкая двухлетняя смертность (11%) на-
блюдалась у пациентов, перенесших ТИА (p<0,001), по сравнению 
с  ишемическим и  геморрагическим инсультом. Относительный 
риск смерти для ишемического типа инсульта составил 2,0 (95% 
доверительный интервал (ДИ): 1,13-3,55) (p<0,05), а  для гемор-
рагического  — 2,51 (95% ДИ: 1,22-5,15) (p<0,05) относительно 
пациентов с  ТИА. Смертность пациентов, перенесших ишеми-
ческий или геморрагический инсульт, достоверно не различа-
лась  — 32,3 и  36,6% (p>0,05). Средний возраст пациентов, пе-
ренесших ТИА, был достоверно меньше, чем возраст больных 
с геморрагическом или ишемическом инсультом. С увеличением 
возраста выживаемость пациентов достоверно ухудшалась при 
всех типах ОНМК, но при проведении многофакторного анали-
за с поправкой на возраст влияние типа ОНМК на выживаемость 
сохраняло свою статистическую значимость: относительный 
риск смерти составил для ишемического инсульта 1,99 (95% ДИ: 

1,12-3,53) (p<0,05) и  2,45 (95% ДИ: 1,19-5,02) для геморрагиче-
ского (p<0,05). 
Заключение. Смертность пациентов, перенесших ОНМК, была до-
стоверно ниже после ТИА, чем при любом типе инсульта, и не раз-
личалась в  подгруппах пациентов с  ишемическим и  геморрагиче-
ским инсультом. 
Ключевые слова: транзиторная ишемическая атака, ишемический 
инсульт, геморрагический инсульт, регистр, отдаленная выживае-
мость, смертность, пол, возраст.
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Long-term survival of patients with various types of cerebrovascular accident: data from the outpatient part  
of the REGION-M registry
Tolpygina S. N.1, Zagrebelny A. V.1, Chernysheva M. I.2, Voronina V. P.1, Kutishenko N. P.1, Dmitrieva N. A.1, Lerman O. V.1, Lukina Yu. V.1, 
Blagodatskikh S. V.1, Lukyanov M. M.1, Okshina E. Yu.1, Parsadanyan N. E.2, Martsevich S. Yu.1, Drapkina O. M.1
1National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow; 2City Polyclinic № 218. Moscow, Russia

ДИ — доверительный интервал, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ОР — отношение рисков, РЕГИОН-М — РЕГИстр больных, перенесших Острое Нарушение мозгового кровообращения 
и госпитализированных в Московский стационар, ТИА — транзиторная ишемическая атака.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Пациенты, перенесшие острое нарушение моз-
гового кровообращения (ОНМК), имеют высо-
кий риск смерти в  остром и  отдаленном пери-
оде, однако данные о  прогнозе жизни при раз-
личных типах ОНМК в  России противоречивы 
и немногочисленны. 

Что добавляют результаты исследования?
• � Наилучший прогноз жизни наблюдался после 

перенесенной транзиторной ишемической ата-
ки, тогда как при геморрагическом или ишеми-
ческом инсульте двухлетняя смертность была 
выше, чем при транзиторной ишемической ата-
ке, но не различалась при ишемическом и  ге-
моррагическом ОНМК. 

Key messages
What is already known about the subject?

• � Patients after cerebrovascular accident (CVA) have 
a  high risk of death in the acute and long-term 
period, however, data on the prognosis in various 
types of CVA in Russia are contradictory and scarce.

What might this study add?
• � The best prognosis was observed after a transient 

ischemic attack, while in hemorrhagic or ischemic 
stroke, two-year mortality was higher than in tran
sient ischemic attack, but did not differ in ischemic 
and hemorrhagic stroke.

Aim. To study the two-year survival rate of patients with various types 
of cerebrovascular accident according to the outpatient part of the 
REGION-M registry.
Material and methods. The outpatient part of the REGION-M registry 
included 684 patients assigned to the City Polyclinic № 64, discharged 
from the F. I. Inozemtsev City Clinical Hospital (Moscow) in the period 
from January 1, 2012 to April 30, 2017 with a confirmed diagnosis of 
stroke or transient ischemic attack (TIA). Of these, 514 (75,1%) patients 
had an ischemic stroke, 52 (7,6%)  — a hemorrhagic stroke, and 118 
(17,2%) — a TIA.
Results. The lowest two-year mortality (11%) was observed in patients 
who underwent TIA (p<0,001) compared with ischemic and hemor
rhagic stroke. The relative risk of death for ischemic stroke was 2,0 
(95% confidence interval (CI): 1,13-3,55) (p<0,05), and for hemorrhagic 
stroke — 2,51 (95% CI: 1, 22-5,15) (p<0,05) relative to patients with TIA. 
Mortality in patients with ischemic or hemorrhagic stroke did not differ 
significantly  — 32,3 and 36,6% (p>0,05). The mean age of patients 
who underwent TIA was significantly less than the age of patients with 
hemorrhagic or ischemic stroke. With increasing age, the survival 
of patients significantly worsened in all types of strokes. In addition, 
multivariate analysis adjusted for age showed remained significant 
effect of the stroke type on survival as follows: the relative risk of death 
for ischemic and hemorrhagic stroke was 1,99 (95% CI: 1,12-3,53) 
(p<0,05) and 2,45 (95% CI: 1,19-5,02) (p<0,05).
Conclusion. Mortality in patients with stroke was significantly lower 
after TIA than in any type of stroke and did not differ between sub
groups of patients with ischemic and hemorrhagic stroke.
Keywords: transient ischemic attack, ischemic stroke, hemorrhagic 
stroke, registry, long-term survival, mortality, sex, age.
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Регистры и исследования

Введение
Распространенность цереброваскулярных за-

болеваний в последние десятилетия неуклонно рас-
тет, что обусловлено старением населения развитых 
стран [1]. Острое нарушение мозгового кровообра-
щения (ОНМК) остается одной из частых причин 
смерти как в остром, так и отдаленном периоде [2-
6]. Традиционно считается, что геморрагический 
инсульт создает наибольшую угрозу жизни чело-
века и  ведет к  развитию тяжелых последствий для 
здоровья, однако доля геморрагических инсультов 
относительно невысока [3], в  отличие от ишеми-
ческого инсульта и  транзиторной ишемической 
атаки (ТИА), для которых характерна высокая ча-
стота рецидивов [7, 8]. С учетом высокой социаль-
ной значимости ОНМК, изучение прогноза жизни 
пациентов с  различными типами ОНМК в  рам-
ках амбулаторно-поликлинической части регист
ра РЕГИОН-М (РЕГИстр больных, перенесших 
Острое Нарушение мозгового кровообращения 
и  госпитализированных в  Московский стационар) 
представляется актуальной задачей. 

Цель исследования — изучить двухлетнюю вы-
живаемость больных при различных типах ОНМК 
в амбулаторной части регистра РЕГИОН-М. 

Материал и методы
Подробно протокол госпитально-поликлиническо-

го регистра РЕГИОН был описан ранее [9-12]. Нами бы-
ли использованы данные амбулаторной проспективной 
части регистра РЕГИОН-М, в  которую были включено 
684 пациента (286 (41,8%) мужчин и 398 (58,2%) женщин), 
прикрепленных к  Городской поликлинике № 64 г. Мо-
сквы, выписанных из Городской клинической больни-
цы им. Ф. И. Иноземцева г. Москвы в  период 01.01.2012-
30.04.2017гг с  подтвержденным диагнозом ОНМК: моз-
говой инсульт или ТИА. Информацию, содержащуюся 
в амбулаторных картах больных, такую как социально-де-
мографические признаки, тип перенесенного ОНМК, на-
личие факторов риска, сердечно-сосудистых и сопутству-
ющих заболеваний, факт посещения поликлиники и  на-
значенная в поликлинике лекарственная терапия вносили 
в карту индивидуального наблюдения. Тип инсульта уста-
навливался на основании диагноза, указанного в выписке 
из истории болезни пациента. Медиана длительности на-
блюдения составила 22 мес. (13;37,7). В качестве конечной 
точки была выбрана "смерть от всех причин". За период 
наблюдения умерло 197 (28,8%) пациентов. Лиц с неуста-
новленным жизненным статусом на момент завершения 
периода наблюдения не было. Статус жизни пациентов 
устанавливался на основании данных ЕМИАС (единая ме-
дицинская информационно-аналитическая система) или 
в телефонном разговоре с пациентом или родственниками. 

Статистический анализ 
Для статистической обработки результатов приме-

нялся пакет статистических программ SPSS Statistics 23.0 
(IBM, США). При нормальном распределении, количе-
ственные показатели представлены в  виде М (среднее 
значение) ± m (ошибка среднего), при отличном от нор-
мального  — в  виде медианы (Ме) и  интерквартильного 

размаха [Q25; Q75]. Номинальные и  порядковые пере-
менные представлены в  виде абсолютного количества 
и % от общего числа. Различия между группами пациен-
тов определялись с помощью t-критерия Стьюдента, точ-
ного критерия Фишера, критерия χ2 Пирсона с  поправ-
кой Йетса. Для определения прогностической значимо-
сти влияния конкретных факторов на общую смертность 
использовался многофакторный регрессионный анализ 
пропорциональных рисков Кокса с  определением от-
ношения рисков (ОР) и  95% доверительных интервалов 
(ДИ) с корректировкой на заведомо значимые показате-
ли, такие как возраст больных. Для сравнения выживае-
мости лиц с  различными типами ОНМК использовался 
метод построения кривых Каплана-Мейера. Попарные 
сравнения были выполнены методом log-rank. Уровень 
статистической значимости был установлен при р<0,05. 

Результаты 
Из 684 пациентов 514 (75,1%) перенесли ише-

мический инсульт, 52 (7,6%)  — геморрагический 
и  118 (17,2%)  — ТИА. 3 пациента с  ишемическим 
инсультом и геморрагическим пропитыванием бы-
ли отнесены к  группе геморрагического инсульта. 
В  таблице 1 представлена сравнительная клинико-
анамнестическая характеристика пациентов в зави-
симости от типа инсульта.

Пациенты с  ТИА были достоверно моложе 
(61,4±1,4 лет), чем пациенты с ишемическим (70,6±0,56 
лет) и  геморрагическим инсультом (65,4±2,5 лет, 
p<0,05), реже отягощены наличием ИБС, но досто-
верно чаще имели перенесенные ТИА в  анамнезе 
(таблица 1). 

По остальным клинико-анамнестическим па-
раметрам пациенты с  разными типами ОНМК не 
различались, однако пациенты с  ТИА реже имели 
инвалидность до развития референсного ОНМК 
(таблица 2). Наличие инвалидности после выпис
ки из стационара не включалось в  анализ в  связи 
с отсутствием данной информации в амбулаторных 
картах у  122 (38%) пациентов. При анализе факта 
посещения поликлиники по месту жительства на 
протяжении 12 мес. до и после развития референс-
ного ОНМК достоверных различий между тремя 
группами выявлено не было, однако пациентам 
с геморрагическим инсультом достоверно реже на-
значалась лекарственная терапия при посещении 
поликлиники, чем пациентам с  ТИА и  ишемиче-
ским инсультом, причем как до развития ОНМК, 
так и  в  различные сроки после него (таблица 2). 

Анализ выживаемости показал, что во всей 
когорте наиболее низкая двухлетняя смертность 
(11%) наблюдалась у  пациентов, перенесших ТИА 
(p<0,001). ОР смерти для ишемического типа ин-
сульта составил 2,0 (95% ДИ: 1,12-3,55) (p<0,05), 
а  для геморрагического  — 2,51 (95% ДИ: 1,22-5,15) 
(p<0,05) относительно пациентов с ТИА. Достовер-
ных различий по смертности среди пациентов, пе-
ренесших ишемический инсульт или геморрагиче-
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Таблица 1 
Сравнительная клинико-анамнестическая характеристика больных  

с различными типами ОНМК в амбулаторно-поликлинической части регистра РЕГИОН-М (n=684) 

Признак/тип инсульта Ишемический (n=514), n (%) Геморрагический (n=52), n (%) ТИА (n=118), n (%)
Возраст, годы (M±m)
Все 
Мужчины
Женщины

70,6±0,56
66,3±0,80
73,9±0,71

65,4±2,5
62,1±3,70
68,1±3,92

61,4±1,4**
59,6±2,34**
62,2±1,74**

Женщины 289 (56,2) 29 (55,8) 80 (67,8)
ИБС 336 (65,4) 31 (59,6) 56 (47,5)**
ИМ в анамнезе 69 (13,4) 5 (9,6) 10 (8,5)
ТИА в анамнезе 12 (2,3) 0 10 (8,5)**
ОНМК/ТИА в анамнезе 91 (17,7) 10 (8,3) 20 (16,9)
ХСН 84 (16,3) 6 (11,5) 13 (11,0)
Фибрилляция предсердий 93 (18,1) 6 (11,5) 13 (11,0)
Артериальная гипертензия 438 (85,2) 45 (86,5) 91 (77,1)
Хронические болезни легких 89 (17,3) 10 (19,2) 23 (19,5)
Хроническая болезнь почек 74 (14,4) 8 (15,4) 15 (12,7)
Онкологические заболевания 46 (8,9) 5 (9,6) 13 (11,0)
Сахарный диабет 100 (19,5) 9 (17,3) 13 (11,0)

Примечание: достоверность попарных различий между группами пациентов с ТИА с группами ишемического и геморрагического ОНМК: 
** — p<0,01, между группами ишемического и геморрагического инсульта различия недостоверны (p>0,05). ИБС — ишемическая болезнь 
сердца, ИМ  — инфаркт миокарда, ОНМК  — острое нарушение мозгового кровообращения, ТИА  — транзиторная ишемическая атака, 
ХСН — хроническая сердечная недостаточность.

Таблица 2 
Инвалидность, посещение поликлиники и смертность среди больных  

с различными типами инсульта в амбулаторно-поликлинической части регистра РЕГИОН-М (n=684) 

Признак Ишемический (n=514), n (%) Геморрагический (n=52), n (%) ТИА (n=118), n (%)
Инвалидность до референсного ОНМК 186 (36,2%) 19 (36,5%) 27 (22,9%)€*
Посещение поликлиники до референсного ОНМК 427 (83,1%) 43 (82,7%) 19 (83,9%)
Назначение лекарственной терапии до ОНМК 239 (46,5%) 26 (50,0%) 60 (50,8%)
Посещение поликлиники после реф. ОНМК 
в течение 12 мес.
До 6 мес.
После 6 мес.

432 (84,0%)

330 (64,2%)
401 (78,0%)

42 (80,8%)

30 (57,7%)
38 (73,1%)

102 (86,4%)

78 (66,1%)
97 (82,2%)

Назначение терапии после реф. ОНМК  
в течение 12 мес.α*
До 6 мес.α*
После 6 мес.α*

392 (76,3%)
280 (54,5%)
248 (48,2%)

29 (55,8%)β*
19 (36,5%)β*
15 (28,8%)β*

92 (78,0%)
68 (57,6%)
59 (50%)

Примечание: α* — p<0,05 достоверность межгрупповых различий, β* — p<0,001 достоверность попарных различий между группами паци-
ентов с геморрагическим ОНМК и ТИА и ишемическим инсультом, €* — p<0,05 достоверность попарных различий между группами паци-
ентов ТИА и геморрагическим и ишемическим инсультом. ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ТИА — транзиторная 
ишемическая атака.

Таблица 3 
Возраст умерших и выживших пациентов с различными типами ОНМК 
 в амбулаторно-поликлинической части регистра РЕГИОН-М (n=684) 

Возраст/тип инсульта, годы (M±m) Ишемический (n=514), n (%) Геморрагический (n=52), n (%) ТИА (n=118), n (%)
Выжившие 61,0±2,8 67,4±0,7 59,6±1,5
Умершие 73,7±4,3*** 77,1±0,8*** 75,4±2,6***

Примечание: достоверность попарных различий в трех группах пациентов с различными типами ОНМК в зависимости от жизненного ста-
туса: *** — p<0,001. ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ТИА — транзиторная ишемическая атака.

ский, не было (32,3 и 36,6%, p>0,05), что подтверж-
дается при построении кривых Каплана-Мейера 
(рисунок 1). 

В то же время, при раздельном анализе с  уче-
том пола, различия в  смертности при сравнении 
ТИА с  ишемическим и  ТИА с  геморрагическим 
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инсультом были достоверными только среди жен-
щин (рисунки 2 и 3). Как и во всей когорте, выжи-
ваемость женщин при ишемическом и  геморраги-
ческом типе инсульта достоверно не различалась 
(p>0,05).

Анализ взаимосвязи двухлетней смертности 
при различных типах ОНМК и  возраста показал, 
что во всех трех группах возраст умерших пациен-
тов был достоверно выше, чем у оставшихся в жи-
вых (таблица 3), что подтверждает независимое 
значение возраста для прогноза жизни пациентов, 
перенесших ОНМК. 

В многофакторном анализе с  учетом возраста 
пациентов прогностическое значение типа ОНМК 
сохранялось (таблица 4). Наиболее благоприятным 
был прогноз у пациентов после ТИА.
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Рис. 1    �Кривые Каплана-Мейера для выживаемости пациентов 
при различных типах перенесенного ОНМК без учета пола. 

Примечание: p<0,001 при сравнении выживаемости пациентов 
с ТИА с ишемическим и ТИА с геморрагическим инсультом. ТИА — 
транзиторная ишемическая атака.
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Рис. 2    �Кривые Каплана-Мейера для выживаемости среди мужчин 
при различных типах перенесенного ОНМК. 

Примечание: ТИА — транзиторная ишемическая атака.
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Рис. 3    �Кривые Каплана-Мейера для выживаемости среди женщин 
при различных типах перенесенного ОНМК. 

Примечание: p<0,001  — при сравнении выживаемости пациентов 
с ТИА с ишемическим и ТИА с геморрагическим инсультом. ТИА — 
транзиторная ишемическая атака.

Таблица 4 
Многофакторный анализ риска  

смерти больных в зависимости от типа ОНМК  
и возрастной группы (n=684)

Возраст/тип ОНМК ОР и 95% ДИ р 
<60 лет опорная категория –
61-69 лет 3,440 (1,879-6,297) p<0,0001
70-79 лет 4,773 (2,697-8,447) p<0,0001
>80 лет 8,897 (5,089-15,553) p<0,0001
ТИА опорная категория –
Ишемический 1,989 (1,122-3,526) p<0,05
Геморрагический 2,451 (1,195-5,025) p<0,05

Примечание: ДИ  — доверительный интервал, ОНМК  — острое 
нарушение мозгового кровообращения, ОР  — отношение рисков, 
ТИА — транзиторная ишемическая атака.

Обсуждение
Выявленная при анализе амбулаторной час

ти регистра РЕГИОН-М достоверно более низкая 
двухлетняя смертность среди пациентов, перенес-
ших ТИА (11%), по сравнению с  геморрагическим 
и  ишемическими типами инсульта, соответству-
ет данным других авторов, в  т.ч. двух регистров 
инсульта (Дижонского и  Мексиканского [7, 12]. 
Смертность же пациентов, перенесших ишеми-
ческий или геморрагический инсульт, в  нашем 
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регистре достоверно не различалась (32,3 и 36,6%), 
что могло быть связано с малым числом пациентов 
с геморрагическим инсультом, в отличие от Дижон-
ского регистра, где одно- и  10-летняя смертность 
при геморрагическом инсульте была достоверно 
выше, чем при ишемическом. 

В многофакторном анализе Кокса с  учетом 
возраста и  пола пациентов обнаруженное в  одно-
факторном анализе прогностическое значение типа 
ОНМК сохранялось. Негативное влияние старше-
го возраста на прогноз жизни больных, перенес-
ших ОНМК, выявленное в  регистре РЕГИОН-М 
в  госпитальной [9-11] и  амбулаторной части, бы-
ло показано также в  Дижонском регистре инсуль-
та в  2019-2020гг и  Мексиканском регистре [7, 12]. 
Возможно, что более низкая смертность в более мо-
лодых группах обусловлена, в  т.ч., и  более легкой 
формой ОНМК — ТИА, составившей 41,7% у паци-
ентов <50 лет, тогда как достоверных различий по 
частоте развития геморрагического инсульта между 
разными возрастными группами не было. С  уве-
личением возраста повышалась частота развития 
ишемического инсульта и снижалась частота разви-
тия ТИА. 

В Дижонском регистре различий в смертности 
после ОНМК между мужчинами и женщинами вы-
явлено не было [7], в то же время в нашем регистре 
выживаемость при различных типах инсульта до-
стоверно различалась среди женщин, которые пре-
обладали в  изучаемой когорте, но не различалась 
среди мужчин. Данный феномен требует дальней-
шего изучения, но вне рамок данной публикации. 
В  настоящем исследовании было показано, что 

пациенты с  ишемическим типом инсульта были 
достоверно старше, чаще имели сопутствующую 
ИБС. По остальным клинико-анамнестическим 
параметрам различий между пациентами с разными 
типами ОНМК не было, хотя пациенты с ТИА до-
стоверно чаще имели перенесенные ТИА в анамне-
зе, но при этом реже имели инвалидность до разви-
тия референсного ОНМК, что также соответствуют 
литературным данным [7]. Несмотря на отсутствие 
достоверных различий по посещению поликли-
ники пациентами с  различными типами ОНМК, 
пациентам с  геморрагическим ОНМК реже назна-
чалась лекарственная терапия как до, так и  после 
развития референсного ОНМК, причина которого 
нами не выявлена. 

Ограничения исследования. Работе присущи все 
ограничения, характерные для наблюдательного 
исследования, и она не может претендовать на пол-
ноту информации о включенных в него пациентах, 
однако достоинством исследования является на-
дежность и полнота данных об исходах наблюдения 
и жизненном статусе пациентов. 

Заключение 
Смертность пациентов, перенесших ОНМК, 

была достоверно ниже после ТИА, чем при любом 
типе инсульта, и не различалась в подгруппах паци-
ентов с  ишемическим и  геморрагическим инсуль-
том. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Мотивационное консультирование в профилактике 
развития и прогрессирования сердечно-сосудистых 
заболеваний
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Несмотря на значимые успехи в  разработке новых методов про-
филактики и  лечения сердечно-сосудистых заболеваний, рас-
пространенность их остается высокой, что связано, во многом, 
с  недостаточной приверженностью пациентов медикаментоз-
ным и  немедикаментозным профилактическим вмешательствам. 
Мотивационное консультирование (МК) является уникальной 
технологией, которая позволяет активизировать желание паци-
ента изменить свое поведение в  сторону здорового. В  обзоре 
представлен анализ литературы, посвященной технологии МК 
и  возможностям его применения в  кардиологической практи-
ке. Данные научных исследований показывают эффективность 
проведения МК в  отношении улучшения профиля питания, фи-
зической активности, снижения массы тела, отказа от курения, 
контроля уровня гликированного гемоглобина у  пациентов с  са-
харным диабетом, улучшения исходов у  больных с  хронической 
сердечной недостаточностью, повышения приверженности лекар-
ственной терапии и др. Перспективным является проведение МК 
с  применением телемедицинских технологий. Важнейшее зна-
чение имеет обучение специалистов, поскольку эффективность 
данного вида консультирования во многом зависит от точности 

следования врачом-консультантом сущности ("духу") и  техноло-
гиям МК. 
Ключевые слова: мотивационное консультирование, мотивацион-
ное интервьюирование, кардиология, сердечно-сосудистые забо-
левания, профилактика.
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Motivational counseling in the prevention of the development and progression of cardiovascular diseases
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Despite significant progress in the development of novel methods 
for the prevention and treatment of cardiovascular diseases, their 
prevalence remains high, which is largely due to low adherence of 
patients to drug and non-drug preventive interventions. Motivational 
counseling (MC) is a unique technology that makes it possible to 
activate the patient’s desire to change their behavior towards a healthy 
one. The review presents an analysis of the literature on MC technology 
and the possibilities of its application in cardiology practice. Research 
data show the effectiveness of MC in improving the nutrition profile, 
physical activity, weight loss, smoking cessation, control of glycated 
hemoglobin in patients with diabetes, improving outcomes in patients 
with heart failure, increasing adherence to therapy, etc. Conducting 
MC using telemedicine technologies seems promising. The training of 
specialists is of paramount importance, since the effectiveness of this 

type of counseling largely depends on the accuracy of the consultant’s 
adherence to the essence and technologies of MC.
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ИМТ — индекс массы тела, МК — мотивационное консультирование/синоним "мотивационное интервьюированное", ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ФА — физическая активность, ФР — факторы 
риска, HbA1C — гликированный гемоглобин.

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Профилактика сердечно-сосудистых заболева-
ний во многом зависит от привычек пациента, 
его образа жизни, приверженности терапии.

• � Мотивационное консультирование (МК) явля
ется методом, позволяющим активизировать 
стремление и активные действия пациента к из-
менению своего поведения.

Что добавляют результаты исследования?
• � Применение технологии МК в  кардиологиче-

ской практике позволяет повысить привержен-
ность здоровому образу жизни и лекарственной 
терапии.

• � Необходима целенаправленная подготовка спе-
циалистов и  точное следование ими сущности 
и  технологиям МК, а  также организационная 
работа по выделению специального для него 
времени, в  т.ч. с  использованием современных 
телемедицинских технологий.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Prevention of cardiovascular diseases largely depends 
on the habits of the patient, his lifestyle, and com
pliance.

• � Motivational counseling (MC) makes it possible 
to activate the patient’s desire and actions to change 
his behavior.

What might this study add?
• � The use of MC technology in cardiology practice 

makes it possible to increase adherence to a healthy 
lifestyle and therapy.

• � There is a need for targeted training of specialists 
and their exact adherence to the essence and tech
nologies of MC, as well as organizational work 
to allocate special time for it, including with the use 
of modern telemedicine technologies.

Введение
В настоящее время фокус в  кардиологии всё 

больше смещается в  сторону профилактических 
вмешательств. Это обусловлено, с  одной стороны, 
тем, что сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 
в  большинстве своем являются серьезными, не-
редко инвалидизирующими и  даже угрожающими 
жизни состояниями. В частности, основной причи-
ной смерти в  России и  во всем мире являются та-
кие заболевания, как ишемическая болезнь сердца 
и  острое нарушение мозгового кровообращения1. 
С другой стороны, в последние десятилетия появи-
лись новые эффективные способы контроля и кор-
рекции факторов риска (ФР) ССЗ  — современные 
гиполипидемические, антигипертензивные, гипо-
гликемические препараты [1, 2]. 

Вместе с  тем наблюдается рост распростра-
ненности ряда ФР ССЗ, связанный, прежде всего, 
1	 Global Health Estimates 2016: Death by Cause, Age, Sex, by Country 

and by Region, 2000-2016. Geneva, World Health Organization, 
2016. https://www.who.int/en/news-room/fact-sheets/detail/the-
top-10-causes-of-death.

с технологизацией современного общества. Иссле-
дования выявляют стремительное увеличение рас-
пространенности ожирения, гиподинамии и других 
ФР как во взрослой, так и в детской популяции2 [3]. 
Согласно исследованию, проведенному в России на 
представительной выборке, в 1993г распространен-
ность ожирения составляла 10,8% среди мужчин 
и 26,4% среди женщин, в то время как в 2017г, со-
гласно эпидемиологическому исследованию "Эпи-
демиология сердечно-сосудистых заболеваний и их 
факторов риска в регионах Российской Федерации. 
Второе исследование" (ЭССЕ-РФ2), она составила 
уже 27,9% среди мужчин и 31,8% среди женщин [4]. 
Распространенность гиподинамии также увеличи-
вается и в 2017г составила 19,6% [5].

Важнейшей проблемой является низкая при-
верженность профилактическому лечению. В связи 
с тем, что большая часть ФР ССЗ связана с привыч-
ками и  стилем жизни человека, необходима целе-
2	 Childhood Obesity Surveillance Initiative. Accessed April 5, 2021. 

https://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0019/400654/
COSI-Severe-Obesity-FS-ENG-LowRes.pdf.
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сии, становясь востребованной практикой эффек-
тивной технологией консультирования3 [11-19]. 

Одним из важных моментов в  концепции МК 
является тот факт, что большинство пациентов ам-
бивалентны в своем желании к модификации нездо-
рового поведения: согласно модели принятия реше-
ний, преимущества здорового поведения (такие как 
укрепление здоровья и улучшение прогнозов в отно-
шении вероятности развития заболеваний, улучше-
ние физического самочувствия и др.) всегда имеют 
противовес в виде отрицательных эффектов измене-
ния поведения (например, потеря возможности при-
вычных удовольствий, в  т.ч. в  рамках привычного 
социального окружения, необходимость приклады-
вать значительные усилия, сомнения в  своей спо-
собности измениться, возможные побочные эффек-
ты медикаментозной терапии и др.). В связи с этим 
вероятность того, что обычные рекомендации без 
использования специальных мотивационных техник 
будут успешными, крайне мала [20]. 

Базовая позиция в  МК такова, что люди с  не-
здоровым поведением не являются фундаменталь-
но немотивированными к изменению своего пове-
дения, а, скорее, амбивалентны в  том смысле, что 
их нездоровое поведение до какой-то степени мо-
жет находиться в конфликте с их представлениями 
о себе, их ценностями, жизненными целями. Если 
пациент не осознает ясно противоречивое, двой-
ственное отношение к проблеме своего поведения, 
то директивные медицинские рекомендации, даже 
данные с  самыми благими намерениями, воспри-
нимаются им как посягательство на его свободу вы-
бора и может приводить к усилению субъективного 
стремления к  самостоятельному принятию реше-
ний. Это, в свою очередь, часто приводит к непри-
верженности лечению как в форме открытого несо-
гласия, так и в форме несоблюдения рекомендаций 
[21]. МК является личностно-центрированной тех-
нологией, которая используется для стимулирова-
ния изменения поведения путем помощи пациенту 
в изучении и расширении противоречий между его 
жизненными потребностями и  эффектами, кото-
рые возникают в  связи с  реализацией его дезадап-
тивного поведения [22]. При таком подходе моти-
вация к  изменениям исходит от самого пациента, 
а не навязывается ему извне. Прямое убеждение не 
является эффективным способом разрешения ам-
бивалентности — напротив, такая тактика усилива-
ет сопротивление пациента [11, 12, 22].

Особое значение в  МК придается "духу" кон-
сультирования. Сущность ("дух МК") заключается 
в  поощрении и  укреплении доверительных отно-
шений, которые являются ключом к  успеху лече-

3	 Приказ Минздрава России от 29.03.2019 № 173н "Об утвержде-
нии порядка проведения диспансерного наблюдения за взрос-
лыми".

направленная работа по модификации нездоровых 
и поддержанию и укреплению здоровых паттернов 
поведения. Такая работа требует учета не только 
биологических параметров и особенностей челове-
ка, но также социальных и психологических аспек-
тов. При рассмотрении взаимодействия врача и па-
циента в рамках биопсихосоциальной модели, оче-
видно, что простых рекомендаций по изменению 
и  поддержанию образа жизни в  рамках профилак-
тики ССЗ, а  также приему тех или иных препара-
тов, которые обычно выдаются в виде заключения, 
недостаточно для того, чтобы обеспечить соблю-
дение пациентом этих рекомендаций. Важно про-
водить с  пациентом целенаправленную работу по 
повышению мотивации к  соблюдению здорового 
образа жизни, связанного с проблемным поведени-
ем, а  также приверженности лечению. Технология 
мотивационного консультирования (МК), сино-
ним  — "мотивационное интервьюирование", явля-
ется одним из наиболее эффективных и  подробно 
разработанных методов, которое положительно за-
рекомендовало себя, и вошло в клинические реко-
мендации, в т.ч. по профилактике ССЗ [1, 2, 6]. 

Цель обзора  — анализ литературы, посвящен-
ной технологии МК и возможностям его примене-
ния в кардиологической практике.

Методология 
Проведен поиск в  электронных научных би-

блиотеках и  базах данных за период 2002-2022гг:
1.  "elibrary.ru" по словам, словосочетаниям и их 

комбинациям (в  названиях и  ключевых словах пу-
бликаций): "Мотивационное консультирование", 
"Мотивационное интервьюирование", "Сердечно-
сосудистые заболевания", "Кардиология", "Профи-
лактика"; 

2.  "pubmed.gov" по словам, словосочетаниям 
и их комбинациям (в названиях и ключевых словах 
публикаций): "Motivational counseling", "Motivational 
interviewing", "Cardiovascular diseases", "Cardiology", 
"Prevention".

Что такое МК? 
МК зародилось в  области лечения химиче-

ских зависимостей в 1980-х гг, как технология пре-
одоления директивного, конфронтационного под-
хода в работе с зависимыми от алкоголя [7]. В 1991г 
Miller W и Rollnick S опубликовали руководство по 
МК, которое стало классическим и выдержало три 
издания [8]. МК рассматривается ими как сфокуси-
рованный на личности стиль консультирования, на-
правленный на решение проблемы двойственного 
(амбивалентного) отношения к изменению поведе-
ния [8]. Успешное развитие МК привело к внедре-
нию этой технологии в лечение соматических забо-
леваний и  проблем психического здоровья [9, 10]. 
Аналогичный путь развития МК проходит и в Рос-
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куда направить свет внимания. Рефлексивное слу-
шание позволяет людям вновь услышать мысли 
и  чувства, которые они выражают, возможно, дру-
гими словами, и  обдумать их. Качественное реф-
лексивное слушание, как правило, заставляет собе-
седника говорить, исследовать и  обдумывать. Оно 
также обязательно избирательно, поскольку кон-
сультант выбирает, какие аспекты отразить из всего 
сказанного человеком. "Отзеркаливание" высказы-
ваний и чувств пациента повышает его самоэффек-
тивность, и  это позволяет беседе развиваться. Ре-
комендуется, чтобы в  речи врача-консультанта на 
один заданный вопрос приходилось как минимум 
две отражающие фразы [21]. 

Подтверждение — третий базовый навык в МК. 
Подтверждение (аффирмации)  — акцентирован-
ные положительные комментарии к поведению или 
мотивации пациента, поддерживающие его. Это 
также образ мышления: специалист сознательно 
обращает внимание на сильные стороны, хорошие 
шаги, усилия и намерения клиента ("Вы приложи-
ли много усилий, чтобы существенно ограничить 
переедание!). Выражение поддержки повышает уве-
ренность в себе, инициирует поиск пациентом но-
вых внутренних и внешних ресурсов, необходимых 
для изменения проблемного поведения. Пример 
подкрепления, подтверждения: "Мне понравилась 
Ваша идея начать со снижения дозы принимаемого 
алкоголя" [8, 13, 21].

Обобщение ("подытоживание", суммирование) 
является четвертым основным навыком коммуни-
кации в МК. Под ним понимается краткое повторе-
ние и  подведение итогов того, что сказал пациент, 
либо какой-то части или всей консультации с  воз-
можностью для пациента исправить любые недо-
понимания и  добавить необходимые детали. Цель 
обобщения  — суммировать разрозненные чувства, 
мысли и поступки, выявившиеся во время МК, сти-
мулировать пациента к размышлениям о проблеме, 
сосредоточиться на определенных аспектах пробле-
мы, убедиться во взаимном понимании обсужденно-
го аспекта проблемы. Обобщение является важным 
способом собрать вместе все, что было сказано во 
время консультации, и подготовить пациента к про-
движению в  его намерениях изменить поведение. 
Например, "С  одной стороны, Вы не хотите ниче-
го себе запрещать, а с другой — Вас раздражает то 
количество денег, которые Вы тратите на сигареты, 
и  постоянный кашель тревожит Вас". По заверше-
нии консультации обобщение может быть эффек-
тивным, если добавить открытое утверждение или 
вопрос, например: "Мне интересно, что Вы чувству-
ете в данный момент?" или "Интересно, что Вы ду-
маете, каким должен быть следующий шаг?" [13, 23]. 

Информирование  — пятый базовый навык 
коммуникации. Информирование в МК — это пре-
доставление информации и  совета с  разрешения 

ния, и  могут быть охарактеризованы 4 фундамен-
тальными процессами  — партнерство, принятие, 
сострадание и извлечение [8]. 

Партнерство  — это "общение на равных", не 
патронирующее сотрудничество с пациентом, в ко-
тором врач не берет на себя роль эксперта, превос-
ходящего пациента. Партнерство основано на идее, 
что специалист не может достичь изменений от 
имени пассивного пациента. Они работают вместе 
для достижения целей пациента. 

Принятие пациента характеризует абсолют-
ную ценность каждого человека, отражающую его 
врожденный потенциал, значимость каждого чело-
века, активную и  искреннюю заинтересованность 
специалиста в том, чтобы попытаться понять опыт 
пациента, его внутреннюю перспективу, признание 
того, что истинная сила для изменений находится 
внутри пациента. 

Сострадание отражает желание специалиста 
помочь облегчить страдания пациента. В  МК оно 
подчеркивает сознательное стремление специалис
та содействовать истинным потребностям и  бла-
гополучию пациента (например, поддержание са-
мостоятельности), не преследуя при этом свои 
собственные интересы (например, "заставить" па-
циента измениться). 

Извлечение — это активизация мотивации к из-
менениям путем исследования и подкрепления при-
чины пациента для изменений. Посредством кон-
сультирования изменения вызываются изнутри па-
циента, а  не "выдаются" специалистом. Оно также 
включает в  себя выявление несоответствия между 
текущим проблемным поведением, целями и  цен-
ностями пациента (например, "Вы сказали, что для 
вас важно снова делать больше физических упражне-
ний. Как это сочетается с вашим курением?") [8, 21]. 

Практика МК предполагает использование 5-и 
основных навыков коммуникации, охватывающих 
4 фундаментальных процесса МК. Первый базовый 
навык МК  — "Открытые вопросы". Закрытые во-
просы подразумевают предоставление конкретной 
информации, на которую обычно можно дать ко-
роткий ответ. В МК отдается предпочтение исполь-
зованию открытых вопросов. Открытые вопросы — 
это вопросы, на которые невозможно дать одно-
сложный ответ "да" или "нет", которые приглашают 
человека размышлять и  уточнять, предоставляют 
пациентам более широкие возможности для реаги-
рования без страха ответить "неправильно". Приме-
ры подобных вопросов: "Если бы у  Вас была одна 
привычка, которую Вы бы хотели изменить, чтобы 
улучшить свое здоровье, что бы это было?", "Какую 
цель Вы бы хотели поставить, которую Вы действи-
тельно хотите достичь?" и т.п. [8, 21]. 

Второй базовый навык коммуникации в МК — 
"Рефлексивное (отражающее) слушание". В  МК 
есть четкие указания по выбору того, что отражать, 
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пациента. Оно предполагает готовность пациента 
к получению информации, которая воспринимает-
ся им как один из возможных вариантов, а  не ис-
тина и не представляет незапрошенное экспертное 
мнение, высказанное в  директивном стиле. Паци-
ент всегда волен согласиться с  советом, информа-
цией специалиста или нет, прислушаться или нет, 
реализовать ее или нет [8].

В рамках проведения МК важным является 
и учет стадии, на которой пациент находится на пу-
ти изменений, согласно транстеоретической модели 
Prochaska JO и  DiClemente CC [24, 25]. Выделение 
стадий изменений имеет важное значение отчасти 
потому, что оно представляет временнóе измерение 
процесса изменения. Изменение подразумевает яв-
ления, происходящие с течением времени, но ни од-
на из ведущих предшествующих теорий терапии не 
содержала ядра, отражающего время. Изменение по-
ведения часто воспринималось как событие, напри-
мер, бросить курить, употреблять алкоголь или пе-
реедать. Tранстеоретическая модель рассматривает 
изменения как процесс, включающий продвижение 
через серию стадий. Важным является тот факт, что 
задачи, поведение и рекомендации специалиста при 
проведении медико-психологического консультиро-
вания будут значительно отличаться в зависимости 
от стадии, на которой находится пациент в настоя-
щее время [12, 24, 25]. 

Первая стадия изменения поведения называ-
ется "Отсутствие размышлений об изменении по-
ведения" (Precontemplation). Она характеризуется 
отсутствием побуждений, мотивов к  изменению 
проблемного поведения и  сопротивлением изме-
нениям. На этой стадии человек не осознает у себя 
наличия проблемного поведения, не "видит" про-
блему и  не имеет намерения изменять свое пове-
дение в  ближайшем будущем (продолжает курить, 
как и  прежде, ведет малоподвижный образ жизни, 
злоупотребляет нездоровым питанием и алкоголем, 
и  т.д.). Он не верит, что в  настоящее время такое 
поведение риска может привести к отрицательным 
последствиям для его здоровья, и  сопротивляется 
предложениям изменить его. Готовность пациента 
к изменению поведения риска на этой стадии изме-
нения поведения отсутствует. 

Вторая стадия модели называется "Размышле-
ние" (Contemplation). На этой стадии люди осозна-
ют наличие проблемного поведения и  размышля-
ют о  необходимости его изменения (человек знает 
о  своей проблеме, но еще не принял на себя обя-
зательство действовать). Самой важной характери-
стикой этой стадии является наличие двойствен-
ного, противоречивого отношения к  проблеме 
(амбивалентности). В  человеке идет борьба между 
доводами "ЗА" прекращение проблемного поведе-
ния и  доводами "ПРОТИВ" его изменения. Мно-
гие люди остаются без дальнейшего продвижения 

на стадии размышления длительное время. Они 
склонны замещать реальные действия размышле-
ниями о  проблеме. В  конце этой стадии человек 
начинает фокусироваться не на проблеме как тако-
вой, а  на ее решении. Он перестает думать о  про-
шлом и  начинает думать о  будущем [13, 24, 25]. 

"Подготовка к  действиям" (Preparation)  — это 
третья стадия, на которой пациенты собираются 
принять конкретные меры по изменению поведения 
в ближайшем будущем, которое обычно измеряется 
как ближайший месяц. Они, как правило, уже пред-
принимали некоторые важные действия в  течение 
последнего года. У таких пациентов есть план дей-
ствий, такой как, например, присоединиться к обу
чающему курсу в  сфере здоровья, проконсульти-
роваться с  врачом или психологом, купить книгу 
самопомощи или следовать определенному подходу 
к  самоизменениям. Это те люди, которых полезно 
направлять на ориентированные на действия про-
граммы (например, по отказу от курения, снижению 
веса, повышению физической активности). Одна-
ко на этой стадии может сохраняться двойственное, 
противоречивое отношение к  проблеме, а  готов-
ность к изменению не означает, что человек знает, 
что ему необходимо изменить и как это сделать. 

"Действие" (Action) — это четвертая стадия, на 
которой пациенты вносят и уже внесли определен-
ные явные изменения в свой образ жизни, но в пе-
риод не менее чем за последние 6 мес. Поскольку 
действие можно наблюдать, изменение поведения 
часто приравнивается к  действию. Но в  транстео-
ретической модели действие  — это только один из 
шести этапов. Не все модификации поведения счи-
таются действием в  этой модели. Действие  — это 
достижение цели или целевого показателя, которое 
необходимо для того, чтобы снизить риск заболева-
ния [13, 24]. В случае профилактики CCЗ ключевой 
составляющей успеха является именно достижение 
целевых значений основных ФР [1]. 

"Поддержание" (Maintenance) является пятой 
стадией, на которой пациенты прилагают усилия, 
чтобы сохранить достигнутые изменения и предот-
вратить срывы, рецидивы. С  течением времени 
пациенты менее склонны к рецидивам и все более 
уверены, что могут продолжать поддерживать до-
стигнутые изменения. "Завершение" (Termination) 
является шестой стадией, на которой происходит 
выход из цикла изменений. Ее критериями могут 
быть уверенность в изменениях, отсутствие соблаз-
на вернуться к  проблемному поведению в  любой 
ситуации, устойчивая самоэффективность в  отно-
шении поддержания целевого поведения, форми-
рование нового образа "Я" и  новый стиль жизни 
в  целом. Процесс изменения поведения по стади-
ям является сложной проблемой. Не все способ-
ны успешно пройти все стадии цикла изменений, 
что приводит к  рецидиву проблемного поведения 
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и  возобновлению прохождения цикла изменений. 
Prochaska JO, et al. [24] отмечает, что представлять 
рецидив как отдельную стадию не совсем коррек-
тно. Рецидив — это не этап изменения, а событие, 
которое вызывает повторное прохождение этапов 
для того, чтобы человек смог выполнить задачи 
в  достаточной степени для поддержания. Пода-
вляющее большинство возвращается к  стадии раз-
мышления или подготовки для еще одной серьез-
ной попытки к действию [12, 24, 25]. 

В зависимости от стадии процесса изменения 
поведения, на которой находится конкретный па-
циент, действия пациента могут существенно раз-
личаться. К  примеру, на стадии "Отсутствие раз-
мышлений об изменении поведения" задача паци-
ента — повышение осведомленности, беспокойства 
о  проблемном поведении, укрепление надежды 
и  уверенности в  себе. На стадии "Размышления" 
задачами пациента являются анализ доводов "За" 
и "Против" изменений поведения с учетом их плю-
сов и  минусов, установка баланса принятия реше-
ния, закрепление решения о переменах. Принятие 
решения о  необходимости изменений и  создании 
эффективного и  подходящего плана изменений  — 
это задача пациента на стадии "Подготовка". На 
стадии активных действий задачи пациента вклю-
чают реализацию плана изменений, решение про-
блем и  пересмотр плана, по мере необходимости. 
На стадии "Поддержание изменений" задача паци-
ента заключается в  интеграции измененного пове-
дения, связанного со здоровьем и  болезнью в  но-
вый образ жизни, разработке стратегии для предот-
вращения рецидива, интенсивном использовании 
стратегии поиска и принятия социальной поддерж-
ки. Если произошел рецидив, то задачей пациента 
становится пересмотр плана изменений и  внедре-
ние нового плана.

Круг задач по изменению поведения пациента 
есть и  у  специалиста. На стадии "Отсутствие раз-
мышлений об изменении поведения" его задачей 
является вовлечение пациента в  консультирование 
и  его принятие, установление взаимопонимания, 
повышение восприятия пациентом риска и  про-
блем. Нормализация амбивалентности, активизация 
причин для изменений и рисков отказа от них, по-
мощь в установлении баланса в принятии решения 
и укрепление самоэффективности пациента состав-
ляют задачу специалиста на стадии "Размышления". 
Если пациент находится на стадии "Подготовка", то 
задача специалиста заключается в предложении ва-
риантов изменений, помощи в определении наилуч-
шего курса действий, совместной разработке плана 
по достижению изменений с учетом барьеров, меша-
ющих отказаться от проблемного поведения, и ока-
зании социальной поддержки. На стадии "Действие" 
важнейшее значение имеет поддержка пациента 
специалистом на пути изменения поведения. Кон-

сультант помогает пациенту реализовать план изме-
нений, определить и развить навыки, необходимые 
для преодоления трудностей, связанных с изменени-
ями, содействует в решении проблем, возникающих 
при реализации плана изменений. На стадии "Под-
держание" специалист помогает пациенту опреде-
лить сильные стороны плана и стратегии для предот-
вращения рецидива, решить вопросы возможной 
перестройки взаимоотношений и связанные с ними 
проблемы, оказывает социальную поддержку. Если 
произошел рецидив, то специалист оказывает содей-
ствие пациенту в  определении пусковых факторов 
рецидива и разработке плана профилактики, помо-
гает пациенту повторно пройти все стадии измене-
ний поведения [8, 11, 25]. 

МК в кардиологической практике
Существует большое разнообразие ситуаций 

в  рамках кардиологической практики, когда при-
менение МК может быть одним из ключевых навы-
ков, необходимых для достижения успеха. В  част-
ности, контроль и, при необходимости, коррекция 
различных ФР ССЗ в большинстве случаев требуют 
модификации образа жизни пациента, что, в  свою 
очередь, основывается на мотивации пациента 
к необходимым изменениям поведения риска, свя-
занного со здоровьем.

Исследования показывают эффективность МК 
в отношении отказа от курения. В частности, в ко-
крейновском метаанализе 28 исследований, вклю-
чившем 16803 пациента, получены данные о  том, 
что в  группе МК отмечались лучшие исходы (по-
вышение вероятности на 26%) в достижении целей 
по отказу от курения при сравнении с кратким кон-
сультированием или стандартной помощью [26]. 
С  практической точки зрения интересным пред-
ставляется тот факт, что более выраженный эффект 
был выявлен в случае, если консультирование про-
водилось лечащим врачом (повышение вероятно-
сти в 3,5 раза), а не отдельным сторонним консуль-
тантом/психологом (повышение вероятности всего 
на 25%) [26]. Кроме того, был изучен вариант крат
кого МК с  продолжительностью сессии <20 мин, 
который также показал свою эффективность. 

В исследовании Barrett S, et al. (2020) изучалось 
влияние МК в сочетании с когнитивно-поведенче-
ской терапией, осуществляемого в  формате пяти 
телефонных консультаций, на уровень физической 
активности (ФА) у амбулаторных пациентов В экс-
периментальной группе отмечался более высокий 
уровень ФА умеренной и  высокой интенсивности 
по сравнению с  группой контроля как непосред-
ственно после вмешательства (р<0,001), так и  че-
рез 9 мес. после его окончания (р<0,001). В частно-
сти, через 9 мес. после окончания консультирова-
ния в  экспериментальной группе средний уровень 
ФА умеренной/высокой интенсивности составлял 
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22  мин/день. Кроме того, в  экспериментальной 
группе через 9 мес. после окончания вмешательства 
отмечались благоприятные изменения в отношении 
массы тела (p<0,001), окружности талии (p<0,001), 
индекса массы тела (ИМТ) (p<0,001), самоэффек-
тивности в отношении ФА (p<0,001) и качества жиз-
ни, связанного со здоровьем (p<0,001) [27].

В систематическом обзоре и метаанализе Arm- 
strong MJ, et al. (2011) проанализированы данные 11 
исследований, посвященных применению МК при 
снижении веса [28]. Выявлено статистически зна-
чимое снижение массы тела и  ИМТ при проведе-
нии МК (способ проведения МК в разных исследо-
ваниях варьировал — от очного до дистанционного, 
от индивидуального до группового; суммарная про-
должительность сессий также варьировала от 50 до 
323 мин). 

В исследовании Куликовой М. С. и  др. (2021) 
выявлено положительное влияние проведения 
МК на очных визитах в  сочетании с  дистанцион-
ной поддержкой у  пациентов в  возрасте 18-60 лет 
с  ИМТ 27-37  кг/м2 [29]. На первом очном визите 
всем пациентам проводилась персонифицирован-
ная профилактическая консультация по методике 
МК; также всем участникам было выдано обору-
дование для самоконтроля (весы, шагомер и  то-
нометр). Пациенты были рандомизированы в  2 
группы. В  группе активного наблюдения (с  про-
ведением очных визитов во время исследования) 
и  в  группе самоконтроля (только дистанционная 
поддержка с  помощью приложения для смартфо-
на "Доктор ПМ") через 6 мес. выявлено статисти-
чески значимое снижение массы тела на 5 и 4,8 кг 
(p<0,05); уменьшение окружности талии на 6 и 4 см 
(p<0,05), соответственно; увеличение количества 
шагов в день с 6667 до 8514 (p<0,05) в группе актив-
ного наблюдения и  с  5511 до 8471 (p<0,05) в  груп-
пе самоконтроля. В обеих группах отмечено стати-
стически значимое улучшение профиля питания 
в сторону более здоровых паттернов — уменьшение 
потребления жирных сортов мяса и молочных про-
дуктов, переработанного мяса; увеличение потре-
бления до ≥500 г овощей и фруктов [29]. 

Iovino P, et al. (2021) проведен анализ влияния 
МК (одна очная сессия МК длительностью ~60 мин 
и  3 последующих телефонных консультации с  ча-
стотой 1 раз/2 нед. для поддержания и  усиления 
эффекта первичной очной консультации) на исхо-
ды у  пациентов с  хронической сердечной недоста-
точностью. Выявлено, что в группе, где МК прово-
дилось как для пациентов, так и для медицинского 
персонала, оказывающего помощь, уровень смерт-
ности от всех причин через 3 мес. после включения 
оказался статистически значимо ниже (на 89%) по 
сравнению с группой без МК (р=0,038) [30]. Пред-
ставленные данные согласуются и  с  заключением 
систематического обзора, включившего 9 исследо-

ваний. В  восьми из девяти исследований отмеча-
лись позитивные эффекты МК у  пациентов с  хро-
нической сердечной недостаточностью (улучшение 
качества жизни, показателей здоровьесберегающе-
го поведения, снижение частоты госпитализаций) 
по сравнению с  классическими рекомендациями 
в  форме совета, в  семи исследованиях были выяв-
лены статистически значимые различия [31]. 

В метаанализе, посвященном изучению влия-
ния МК на уровень гликированного гемоглобина 
(HbA1с) у  пациентов с  сахарным диабетом 2 типа, 
выявлено значимое снижение уровня HbA1с в груп-
пе МК по сравнению с контролем на 29% (p=0,003) 
[32]. Аналогичные результаты представлены и в си-
стематическом обзоре и метаанализе Bilgin A, et al. 
(2022), включившем 16 исследований. Было показа-
но, что МК приводит к эффективному уменьшению 
уровня HbA1с, постпрандиального уровня глюкозы 
крови, систолического артериального давления, де-
прессивных симптомов, эмоционального дистресса 
и к повышению самоэффективности [33].

В профилактике развития и прогрессирования 
ССЗ существенную роль играет приверженность 
пациента лечению. Важными факторами привер-
женности профилактическому лечению являют-
ся психологические характеристики пациентов, 
особенности восприятия ими здоровья и  болезни, 
а также знание и понимание тех мер и методов, ко-
торые необходимо использовать для предотвраще-
ния развития ССЗ. Предрасполагающими фактора-
ми недостаточной приверженности в  кардиологии 
могут быть необходимость длительного, фактиче-
ски пожизненного, приема лекарственных препа-
ратов, отсутствие значимых симптомов (пациентам 
с дислипидемиями и некоторыми другими патоло-
гиями чаще всего необходимо принимать препара-
ты, даже когда субъективно их ничто не беспокоит), 
страх побочных эффектов длительной терапии, 
необходимость комбинированного профилакти-
ческого воздействия сразу на многие ФР и  соче-
танные заболевания [34]. Систематический обзор 
рандомизированных контролируемых исследова-
ний выявил, что значимые улучшения привержен-
ности лекарственной терапии под воздействием 
МК обнаружены в 23 работах, а еще в 19 исследова-
ниях наблюдалось улучшение других клинических 
результатов, таких как снижение поведения риска 
и улучшение симптомов заболеваний [35]. 

В последние годы развиваются новые направле-
ния в применении МК, в частности с применением 
современных технологий — сети интернет, смартфо-
нов и т.п. В систематическом обзоре Pedamallu H, et 
al. (2022) были изучены эффекты МК, проводимо-
го посредством мобильной или других электронных 
средств связи [36]. Проанализировано 34 исследова-
ния, в которых при проведении МК использовались 
текстовые сообщения, интернет-платформы, при-
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ложения для смартфонов. В 23 из 30 рандомизиро-
ванных контролируемых исследований выявлены 
статистически значимые улучшения в  отношении 
нездоровых вариантов поведения, при этом в 11 ис-
следованиях оценивали удобство и  удовлетворен-
ность при проведении МК с применением дистан-
ционных технологий  — все исследования выявили 
высокие оценки по данным параметрам [36].

В работе Сирота Н. А. и  др. (2019) исследован 
комплексный подход к коррекции ФР ССЗ с приме-
нением методов МК и других современных медико-
психологических и дистанционных технологий [14]. 
В экспериментальной группе (очное МК в сочетании 
с другими методами профилактического консульти-
рования на первичном визите, затем консультирова-
ние в дистанционном формате не <1 раза/мес.) через 
12 мес. выявлено статистически значимое улучшение 
(р<0,05) по отношению к  группе сравнения таких 
ФР ССЗ, как употребление овощей и фруктов ≥400 
г/день, уровень ФА ≥150 мин/нед., ИМТ, окружность 
талии, уровень общего холестерина, достижение це-
левых уровней артериального давления; также отме-
чено значимое снижение количества выкуриваемых 
сигарет у курящих пациентов (р<0,05) [14]. 

В связи с большим количеством исследований, 
подтверждающих эффективность МК в отношении 
коррекции ФР ССЗ, данная технология была вклю-
чена в  ряд официальных документов, клинических 
и методических рекомендаций. В частности, МК яв-
ляется базовым компонентом профилактического 
консультирования в рамках диспансеризации, опи-
санного в методических рекомендациях "Организа-
ция проведения профилактического медицинского 
осмотра и  диспансеризации определенных групп 
взрослого населения" Драпкиной О. М. и др. (2020)4 
[18]. Большое значение формированию мотивации, 
а  также учету стадии изменений, на которой нахо-
дится пациент, уделено в Национальном руководстве 
2022г "Профилактика хронических неинфекционных 
заболеваний в Российской Федерации" [19]. В кли-
нических рекомендациях по профилактике ССЗ Ев-
ропейского общества кардиологов 2016г проведение 
МК рекомендуется для работы с  пациентами при 
необходимости модификации образа жизни с клас-
сом рекомендаций I (рекомендовано) и уровнем до-
казательности A (данные, полученные из нескольких 
рандомизированных клинических испытаний или 
метаанализов); в подобных клинических рекоменда-
циях 2021г также говорится о пользе МК [2, 6]. 

Подготовка специалистов
Magill M, et al. (2018) подчеркивают, что на эф-

фективность МК влияет целый ряд факторов, свя-

4	 Приказ Минздрава России от 29.03.2019 № 173н "Об утвержде-
нии порядка проведения диспансерного наблюдения за взрос-
лыми".

занных как со специалистом, осуществляющим 
консультирование (например, эмпатия, "дух" МК), 
так и  с  пациентом (например, заинтересованность 
и  активная позиция пациента в  получении помо-
щи по изменению привычек образа жизни) [37]. 
В частности, более четкое следование врачом прин-
ципам МК, его сущности при проведении сессий, 
оказалось достоверно ассоциировано с улучшением 
поведенческих привычек при последующих визитах 
(р<0,001) [37].

В связи с  этим отдельного внимания заслужи-
вает вопрос подготовки специалистов, обладающих 
навыками проведения МК [38]. Предлагаются раз-
личные модели обучения: от практических очных 
тренингов до дистанционных онлайн-курсов [38]. 
Tobey M, et al. (2018) подчеркивают важность под-
держивающего обучения для актуализации навы-
ков МК, в  частности авторы предлагают исполь-
зование 1-часового практического занятия, кото-
рое включает обзор концептуальных принципов 
МК, представление кратких интервью по технике 
SBIRT (Screening, Brief Intervention, and Referral 
to Treatment  — скрининг, краткое вмешательство 
и  направление на лечение) с  последующим кон-
сультированием специалистами друг друга под на-
блюдением инструктора [39]. 

В исследовании Boom SM, et al. (2022) изуча
лись особенности внедрения МК в  реальную кли-
ническую практику работы терапевтов и медицин-
ских сестер, прошедших целенаправленное обуче-
ние. Наибольшие сложности возникали на этапах 
применения навыков МК непосредственно в прак-
тической деятельности и  интеграции МК в  рутин-
ный регламент деятельности медицинской органи-
зации, в  связи с  чем исследователи делают вывод, 
что помимо обучения медицинских специалистов 
непосредственно технологии и навыкам МК край-
не важно уделять внимание факторам, влияющим 
на внедрение данных навыков в  повседневную 
практику (выделение достаточного количества 
времени на консультирование, необходимость со-
вмещать МК с  другими задачами, например, с  ме-
дицинским осмотром или сбором анамнеза, в  ус-
ловиях ограниченного времени, сложность под-
держания континуума и  организации повторных 
консультаций, например, для врачей стационара, 
разный уровень понимания пациентов и  др.) [40]. 

Актуальным является и вопрос о том, кто дол-
жен проводить МК. С  одной стороны, терапевты, 
кардиологи и другие профильные специалисты яв-
ляются теми экспертами, к  кому в  первую очередь 
обращается пациент, в связи с чем очень важно, что-
бы они владели навыками МК. С  другой стороны, 
временные ресурсы данных специалистов в настоя-
щее время существенно ограничены, в этом случае 
на помощь могут приходить сотрудники отделений 
и кабинетов медицинской профилактики — врачи, 
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клинические психологи и, возможно, специально 
обученный средний медицинский персонал.

Заключение
МК является важным компонентом работы 

при оказании помощи пациентам кардиологиче-
ского профиля. С  учетом данных о  более высокой 
эффективности при выполнении МК непосред-
ственно лечащим врачом, перспективным пред-
ставляется обучение навыкам такого консультиро-
вания врачей-терапевтов, кардиологов, семейных 
врачей, врачей общей практики. Широкое приме-
нение данного метода и  организационно-норма-
тивные мероприятия по его внедрению необходи-

мы и в рамках работы кабинетов и отделений меди-
цинской профилактики.

Целенаправленная подготовка специалистов 
и  точное следование ими сущности ("духу") и  тех-
нологиям МК, а также организационная работа по 
выделению специального времени для такого кон-
сультирования, в  т.ч. с  использованием современ-
ных телемедицинских технологий, являются важ-
ными компонентами успеха внедрения МК в реаль-
ную клиническую практику. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Состав тела у пациентов с хронической сердечной 
недостаточностью
Драпкина О. М., Скрипникова И. А., Яралиева Э. К., Мясников Р. П.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Перераспределение компонентов состава тела при хронической 
сердечной недостаточности (ХСН) является актуальным и малоизу
ченным вопросом. Несмотря на существенное влияние уменьше-
ния мышечной массы, перераспределения жировой массы на те-
чение и  прогноз ХСН, состав тела редко учитывается при лечении 
этого заболевания. В связи с этим цель настоящего обзора — си-
стематизация имеющейся информации и  привлечение внимания 
клиницистов к  данной проблеме. Представленные в  обзоре дан-
ные позволяют рассмотреть компоненты состава тела в  качестве 
управляемых факторов, нормализация которых способствует 
улучшению прогноза у  пациентов с  ХСН, а  изучение патофизио-
логических механизмов развития аномалий состава тела при ХСН 
позволит вести поиск новых терапевтических мишеней. Оценка со-
става тела с помощью антропометрических и, при необходимости, 
инструментальных методов позволит разработать индивидуальную 
стратегию лечения ХСН с включением комплекса немедикаментоз-
ных мероприятий.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, со-
став тела, саркопения, саркопеническое ожирение, ожирение, ка-
хексия.
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Body composition in patients with heart failure
Drapkina O. M., Skripnikova I. A., Yaralieva E. K., Myasnikov R. P.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

The redistribution of body composition components in heart failure 
(CHF) is an urgent and poorly understood issue. Despite the significant 
impact of a decrease in muscle mass, redistribution of fat mass on 
the course and prognosis of HF, body composition is rarely taken into 
account in the treatment of this disease. In this regard, the purpose 
of this review was to systematize the available data and draw the 
attention of clinicians to this problem. The data presented in the review 
make it possible to consider the components of body composition as 
controllable factors, the normalization of which improves the prognosis 
in patients with HF. The study of pathophysiological mechanisms for the 
development of body composition anomalies in HF will make it possible 
to search for new therapeutic targets. Assessment of body composition 
will make it possible to develop an individual strategy for the treatment 
of HF, including a set of non-drug measures.
Keywords: heart failure, body composition, sarcopenia, sarcopenic obe
sity, obesity, cachexia.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Изменения состава тела в  виде ожирения, сар-
копении, саркопенического ожирения и  кахе
ксии широко распространены при разных ста-
диях и  функциональных классах хронической 
сердечной недостаточности (ХСН).

• � Данные аномалии состава тела при ХСН сопря-
жены с ухудшением переносимости физических 
нагрузок, снижением качества жизни и неблаго-
приятным прогнозом.

Что добавляют результаты исследования?
• � Современные представления о  патофизиологи-

ческих иммунометаболических механизмах раз-
вития аномалий состава тела при ХСН позволя-
ют рассмотреть новые терапевтические мишени 
для лечения ХСН.

• � Нормализация состава тела с  помощью реаби-
литационных мероприятий является доступным 
и легко применимым в практике способом улуч-
шения прогноза при ХСН.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Changes in body composition in the form of obe
sity, sarcopenia, sarcopenic obesity and cachexia 
are common in different stages and functional clas
ses of heart failure (CHF).

• � These anomalies of body composition in HF are 
associated with a deterioration in exercise tolerance, 
a decrease in the quality of life and an unfavorable 
prognosis.

What might this study add?
• � Modern ideas about the immunometabolic patho

genesis of body composition anomalies in HF make 
it possible to consider new therapeutic targets for 
HF treatment.

• � Normalization of body composition with the help of 
rehabilitation measures is an affordable and easily 
applicable way in practice to improve the prognosis 
in HF.

Введение
В настоящее время состав тела все чаще рас-

сматривается, как системный маркер тяжести при 
хронических заболеваниях, таких как хроническая 
обструктивная болезнь легких, остеопороз, хрони-
ческая болезнь почек и хроническая сердечная не-
достаточность (ХСН). При исследовании состава 
тела у  пациентов с  ХСН было выявлено уменьше-
ние костной и  перераспределение жировой и  без-
жировой массы [1, 2]. Распространенность ХСН 
в  мире и  в  Российской Федерации продолжает 
увеличиваться преимущественно в  старших воз-
растных группах за счет снижения смертности от 
инфаркта миокарда, острых нарушений мозгового 
кровообращения, увеличения распространенности 
сахарного диабета, ожирения и  общего старения 
населения [3]. У пациентов с ХСН пожилого и стар-
ческого возраста потеря мышечной ткани име-
ет существенные клинические последствия в  ви-
де развития синдрома хрупкости, высокого риска 
падений и  переломов, ухудшения качества жизни, 
а  также инвалидности, повторных госпитализаций 
и повышенной смертности [4]. Внимание к составу 
тела при ХСН также усиливается за счет "парадок-
са ожирения". Хотя ожирение оказывает неблаго-
приятное воздействие на структуру и функцию сер-
дечно-сосудистой системы и может быть фактором 
риска ХСН, в  литературе встречаются противоре-
чивые данные о  влиянии ожирения на выживае-
мость у  пациентов с  ХСН [5]. Современные стан-
дарты лечения ХСН ориентированы, в первую оче-

редь, на восстановление насосной функции сердца 
и  устранение избыточной нейрогормональной 
активности плазмы крови. Состав тела редко учи-
тывается при лечении ХСН, в  то время как уско-
ренная потеря мышечной массы тела, перераспре-
деление жировой массы оказывают существенное 
влияние на прогноз у пациентов с ХСН.

Целью настоящего обзора литературы явля-
ется изучение имеющихся публикаций и  система-
тизация данных по композиционному составу тела 
у пациентов с ХСН. В задачи обзора входит оценка 
вклада компонентов состава тела в  течение, про-
грессирование и  прогноз ХСН, а  также привле-
чение внимания клиницистов и  исследователей 
к анализу распределения компонентов состава тела 
с  помощью более совершенных методик, помимо 
рутинного измерения индекса массы тела (ИМТ), 
и  к  существующим в  настоящее время эффектив-
ным стратегиям лечения ХСН с  включением ком-
плекса немедикаментозных и  реабилитационных 
мероприятий.

Материал и методы
Проведен поиск литературных источников и  ана-

лиз публикаций в  базах данных eLIBRARY, Medline 
(PubMed), Cochrane Library, Google Scolar за период 1988-
2022гг. Основными ключевыми словами для поиска яви-
лись: "хроническая сердечная недостаточность", "состав 
тела", "саркопения", "саркопеническое ожирение", "ожи-
рение", "кахексия". В окончательный список литературы 
было отобрано 43 публикации, которые соответствуют 
цели исследования. 
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Результаты
Исследования состава тела стали выделяться 

в  новое направление сравнительно недавно, начи-
ная со второй половины XXв. Рост количества пу-
бликаций по данной тематике связан как с  совер-
шенствованием методик определения состава тела, 
так и с подтверждением связи компонентов состава 
тела с  увеличением заболеваемости и  смертности 
для широкого круга нозологий. 

Методы исследования состава тела
Для оценки состава тела человека используют-

ся различные модели. В традиционной двухкомпо-
нентной модели под составом тела подразумевается 
пропорциональное соотношение безжировой мас-
сы тела, в  которую входят мышцы, костная ткань, 
внутренние органы, и  жировой массы тела, вклю-
чающей необходимые и запасаемые части жировой 
ткани [6]. Однако существует и  трехкомпонентная 
модель, которая представлена жировой, безжи-
ровой массой и  отдельно жидкими средами. В  на-
стоящее время по измеряемым параметрам ме-
тоды оценки состава тела можно разделить на ан-
тропометрические (ИМТ, окружность талии (ОТ), 
окружность бедер (ОБ), толщина кожных складок) 
и  инструментальные (биоимпеданс, двухэнерге-
тическая рентгеновская абсорбциометрия (DXA), 
компьютерная томография (КТ), магнитно-резо-
нансная томография). По сравнению с  антропо-
метрическими показателями инструментальные 
методы обеспечивают более высокую точность 
и  надежность исследования, а  КТ является золо-
тым стандартом анализа состава тела. Программное 
обеспечение "Все тело" ("Whole Body") на современ-
ных рентгеновских денситометрах позволяет опре-
делить содержание 3-х составляющих: минералов, 
жировой массы и  безжировой массы. Основным 
недостатком DXA является проекция 3-мерных 
структур на плоскость и, следовательно, наложение 
в получаемом изображении отпечатков одних орга-
нов на другие. Напротив, КТ предоставляет точную 
и высококачественную информацию о составе тела, 
включая качественную характеристику тканей. КТ 
дает возможность оценки плотности ткани в  каж-
дой точке изображения поперечного сечения тела. 
Эта информация используется для определения ви-
да ткани, к  которой она относится. На основе ин-
формации о  плотности и  объеме строится оценка 
скелетных мышц, межмышечной жировой ткани, 
висцеральной и  подкожной жировой ткани, массы 
внутренних органов. Однако широкому примене-
нию КТ для оценки показателей состава тела пре-
пятствуют высокая стоимость, низкая доступность 
и  высокая доза облучения. В  связи с  этим DXA, 
являясь надежным методом оценки минеральной 
плотности скелета, также выступает в  качестве до-
ступного в  клинической практике высокоточного 
способа измерения компонентов состава тела.

Влияние ХСН на состав тела
Существует сложная взаимосвязь между ХСН, 

составом тела и  метаболизмом. Наиболее распро-
страненными нарушениями состава тела при раз-
ных типах ХСН являются саркопения, ожирение, 
саркопеническое ожирение и кахексия. Длительное 
время номенклатура ХСН подразумевала кардио
центрический синдром, что поддерживало прио
ритетность исследований и  методов лечения ХСН, 
основанных на морфологических, гемодинамиче-
ских и  других центральных кардиальных патофи-
зиологических механизмах с  относительно мень-
шим акцентом на периферические последствия за-
болевания. Согласно современному определению, 
под ХСН подразумевают синдром, развивающийся 
в  результате нарушения способности сердца к  на-
полнению и/или опорожнению, протекающий 
в  условиях нарушения баланса вазоконстриктор-
ных и  вазодилатирующих нейрогормональных 
систем; сопровождающийся неадекватной перфу-
зией органов и тканей организма и проявляющий-
ся комплексом симптомов: одышкой, слабостью, 
сердцебиением, повышенной утомляемостью и  за-
держкой жидкости в  организме (отечным синдро-
мом). Однако прежнее определение Всемирной 
организации здравоохранения, данное в  1995г, 
в  большей мере отражало многосистемность этого 
заболевания, которое протекает с  вовлечением не 
только сердца и периферических сосудов, но и по-
чек, симпатической нервной системы, ренин-ан-
гиотензин-альдостероновой системы (РААС), не-
которых циркулирующих гормонов, локальной 
паракринной и аутокринной систем и метаболиче-
ских процессов в  скелетной мускулатуре. Соглас-
но современной классификации по результатам из-
мерения фракции выброса (ФВ) левого желудочка 
(ЛЖ) выделяют три типа ХСН: ХСН с  сохранной 
ФВ ЛЖ ≥50% (ХСНсФВ), ХСН с  умеренно сни-
женной ФВ ЛЖ — 41-49% и ХСН со сниженной ФВ 
ЛЖ ≤40% (ХСНнФВ). В  структуре ХСН на долю 
ХСНсФВ приходится 56% всех случаев заболевания 
[7], что свидетельствует о  высокой распространен-
ности данного типа и разнообразии его причин [8]. 
Ключевым способом в  этом поиске, по мнению 
большинства авторов, является понимание патоге-
нетических механизмов, лежащих в  основе разви-
тия ХСНсФВ и  разработка препаратов, влияющих 
на звенья патогенеза. Все чаще признается, что 
ХСНсФВ и  ХСНнФВ имеют различные патофи-
зиологические механизмы, которые могут сосуще-
ствовать в  конкретных подгруппах пациентов [9]. 
Двунаправленное перекрестное взаимодействие 
иммунных и метаболических процессов, названное 
"метавоспалением", рассматривается как централь-
ный компонент кардиометаболических состояний, 
в  т.ч. ХСНсФВ [10]. Поиск точных патофизиоло-
гических механизмов развития ХСНсФВ позволит 
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преодолеть ограничения подхода, основанного на 
объеме ФВ ЛЖ [9].

Как ХСНнФВ, так и ХСНсФВ могут сопровож
даться изменениями состава тела. В  сравнительно 
недавно проведенное исследование [11] по оценке 
вклада состава тела в  развитие ХСН были включе-
ны 2 когорты пожилых участников: в одной из них 
была выполнена DXA (n=3261), в  другой  — КТ 
(n=2332). В  течение периода наблюдения 11,8 лет 
у  927 участников развилась ХСН (у  314 ХСНнФВ 
и  у  298 ХСНсФВ). Были получены неожиданные 
результаты, противоречащие предыдущим исследо-
ваниям. Основные компоненты состава тела, изме-
ренные с помощью DXA (общая безжировая и жи-
ровая масса), не показали никакой связи с  ХСН. 
После корректировки на рост, вес и  сердечно-со-
судистые факторы риска была отмечена тенденция 
к  прямой связи общей безжировой массы с  выра-
женностью ХСН: отношение рисков (OР) состави-
ло 1,25 (95% доверительный интервал (ДИ): 1,00-
1,56) при изменении массы на 1 SD. Для общей 
жировой массы показана обратная связь: ОР=0,82 
(95% ДИ: 0,68-0,99). Плотность мышц бедер, изме-
ренная с  помощью КТ, была также обратно связа-
на с развитием ХСН: ОР=0,87 (95% ДИ: 0,78-0,97). 
Закономерности были аналогичны для подтипов 
ХСН. Результаты этого исследования подчеркива-
ют ограничения DXA для оценки риска ХСН у по-
жилых людей и  подтверждают приоритетность ис-
следования качества скелетных мышц, измеряемо-
го с  помощью КТ, над массой, как определяющим 
фактором частоты ХСН.

Скелетная миопатия и саркопения при ХСН
Одним из наиболее важных симптомов у паци-

ентов с ХСН, который негативно влияет на качество 
жизни и  прогноз, является непереносимость фи-
зических нагрузок (ФН). Снижение максимальной 
физической работоспособности у пациентов с ХСН 
слабо коррелирует с  центральной гемодинамикой. 
Существовавшая механистическая концепция ХСН 
оказалась несостоятельной еще в  прошлом столе-
тии, когда было показано, что после трансплантации 
сердца способность к ФН у пациентов с ХСН увели-
чивается только со временем, несмотря на нормаль-
ную работу пересаженного сердца [12]. Нейрогормо-
нальная модель, основанная на функционировании 
РААС, симпатоадреналовой системы и  комплекса 
натрийуретических пептидов, позволившая разра-
ботать современную лекарственную терапию ХСН, 
также не может полностью объяснить прогрессиро-
вание симптомов при ХСН. 

В отличие от традиционного взгляда, который 
рассматривает нарушение работы сердца в  каче-
стве основной причины снижения физической 
работоспособности пациентов с  ХСН, за послед-
ние 20  лет появляется все больше доказательств 
о  значимой роли миопатии при ХСН. В  1994г бы-

ла предложена "мышечная гипотеза", осветившая 
роль хронической гипоксии скелетной мускулатуры 
в  формировании и  прогрессировании ХСН и  объ-
яснившая возникновение симптомов и  рефлек-
торных нарушений периферическими аномалия-
ми поперечнополосатой мышечной ткани. Данная 
гипотеза предполагает, что бóльшая часть непере-
носимости ФН у  пациентов с  ХСН связана с  из-
менениями в  скелетных мышцах в  виде атрофии 
мышечных волокон, увеличения доли волокон II 
типа и  снижения окислительного потенциала [13]. 
Скелетная мускулатура контролирует деятельность 
сердечно-сосудистой и дыхательной систем посред-
ством эргорефлекса, который возникает в  ответ 
на накопление метаболитов в  мышечном волокне 
и  направлен на их удаление и  усиление аэробно-
го окисления. Развивающаяся при ХСН скелетная 
миопатия характеризуется преобладанием в  усло-
виях гипоксии анаэробных процессов образования 
энергии в мышечном волокне над аэробными [14]. 
Дисбаланс аэробных и анаэробных процессов спо-
собствует активации эргорефлекса с  последующим 
повышением тонуса симпатической нервной систе-
мы, увеличением частоты сердечных сокращений, 
системной вазоконстрикцией, усиленной венти-
ляторной реакцией на ФН, ведущей к  появлению 
у  пациента усталости, одышки, сердцебиения [13]. 
Вышеописанные процессы усиливают ишемию по-
перечнополосатой мускулатуры, замыкая еще один 
"мышечный порочный круг" патогенеза ХСН, по-
добный "порочному кругу" нейрогуморальной ак-
тивации. Таким образом, ХСН и  миопатия усугу-
бляют прогрессирование друг друга, а  сочетание 
данных синдромов увеличивает вероятность раз-
вития неблагоприятных сердечно-сосудистых со-
бытий у пациента [15, 16]. По данным ряда исследо-
ваний изменения в виде атрофии скелетных мышц, 
снижения доли окислительных мышечных волокон 
I типа, уменьшения плотности капилляров, нару-
шения митохондриального дыхания, способствую-
щих уменьшению пикового потребления кислорода 
и снижению мышечной силы, схожи как у пациен-
тов с ХСНсФВ, так и у пациентов с ХСНнФВ [17]. 

Прогрессирующая потеря мышечной массы 
и силы, описываемая термином "саркопения", пред-
ставляет собой маркер неблагоприятного исхода 
при ХСН [18]. Результаты исследования SICA-HF 
(Studies investigating co-morbidities aggravating heart 
failure) показали, что распространенность саркопе-
нии у пациентов с ХСН на ~20% выше, чем у  здо-
ровых людей [19]. В недавно проведенном метаана-
лизе [20] распространенность саркопении при ХСН 
составила 34%, с  вариабельностью в  различных 
исследованиях от 10 до 69%. Статистически зна-
чимых различий между мужчинами и  женщинами 
с  ХСН по общей распространенности саркопении 
обнаружено не было. Отмечается бóльшая частота 
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саркопении среди госпитализированных пациен- 
тов с  ХСН (55%) в  сравнении с  амбулаторными 
(25%), что объясняется преобладанием начальных 
стадий ХСН у амбулаторных пациентов и более мо-
лодым контингентом в  сравнении с  госпитализи-
рованными. В  этот же метаанализ было включено 
два проспективных исследования по влиянию сар-
копении на прогноз ХСН. Продемонстрировано, 
что саркопения у  пациентов с  ХСН является зна-
чимым независимым предиктором неблагоприят-
ных событий, включая госпитализацию и  смерть. 
В  другом исследовании по изучению состава те-
ла у  пожилых людей [21] в  течение 6 лет ежегодно 
проводился анализ состава тела у лиц с развившей-
ся ХСН и без таковой с помощью DXA. Было пока-
зано, что у лиц с впервые развившейся ХСН поте-
ря мышечной массы была значительно больше по 
сравнению с  контрольной группой. У  мужчин ос-
новной группы скорость потери мышечной массы 
составила 654,6 vs 391,4 г/год в контрольной группе 
(р=0,02). Потеря аппендикулярной массы (суммар-
ной мышечной массы верхних и нижних конечно-
стей) также была больше при ХСН (-419,9 vs -318,2 
г/год, р=0,02), даже после учета общего изменения 
веса. Среди женщин с ХСН потеря общей и аппен-
дикулярной мышечной массы была больше, чем 
у  участниц без ХСН, но в  меньшей степени, чем 
у мужчин.

На сегодняшний день известно, что в  пато-
генезе ХСН большую роль играют системное хро-
ническое воспаление, нейрогормональная актива-
ция, эндотелиальная дисфункция, способствующие 
хроническому прокатаболическому состоянию, со 
сложным перекрестным взаимодействием компо-
нентов состава тела. В  качестве одного из самых 
ранних патофизиологических изменений энерге-
тического обмена при ХСН широко обсуждается 
измененный профиль миокинов, которые играют 
ключевую роль в адаптации скелетных мышц к сни-
жению перфузии. Помимо основных функций мы-
шечная ткань обладает гормональной активностью. 
Миокин включают большой спектр биологически 
активных молекул, высвобождаемых скелетными 
мышцами и  кардиомиоцитами, профиль которых 
соответствует прогрессированию ХСН, а также раз-
витию саркопении и  кахексии у  этих пациентов. 
Миокины регулируют энергетический гомеостаз 
аутокринным/паракринным образом, обеспечива-
ют адаптивную метаболическую и  гормональную 
регуляцию структуры и  функции скелетных мышц 
уже на ранней стадии ХСН. Изменение профиля 
миокинов у  пациентов с  ХСН происходит даже на 
ранней стадии заболевания и  рассматривается как 
возможная мишень для терапии заболевания. Не-
которые миокины, такие как миостатин, ирисин, 
нейротрофический фактор головного мозга, интер-
лейкин-15, фактор роста фибробластов-21 и фактор 

дифференцировки роста-11, участвующие в регуля-
ции патогенеза миопатии, связанной с ХСН, обна-
руживаются в  периферической крови, и  оценка их 
циркулирующих уровней может дать новое пред-
ставление о  течении ХСН и  стратифицировать па-
циентов с более высоким риском неблагоприятных 
исходов до стадии саркопении [16, 22]. Было обна-
ружено, что уровни миостатина в сыворотке крови 
у  пациентов с  ХСН выше, чем у  здоровых добро-
вольцев, причем пациенты IV функционального 
класса по классификации Нью-Йоркской кардио-
логической ассоциации (NYHA  — New York Heart 
Association) имели самые высокие уровни миоста-
тина в сыворотке крови среди всех 4-х классов. Па-
циенты с  высоким уровнем миостатина имели бо-
лее низкую выживаемость (73,95 vs 93,75%; р<0,05) 
и  большее количество повторных госпитализаций. 
Также отмечена положительная корреляция с  био-
маркером тяжести ХСН N-концевым фрагментом 
предшественника мозгового натрийуретического 
гормона В-типа (NT-proBNP — N-terminal probrain 
natriuretic peptide): уровни миостатина в сыворотке 
крови были выше в  группах с  умеренным и  высо-
ким терцилем NT-proBNP по сравнению с  груп-
пой с  низким терцилем  — 15,47±4,25 vs 14,18±3,69 
нг/мл (р=0,026); 16,28±5,34 vs 14,18±3,69 нг/мл 
(р=0,002) [15]. Исследование демонстрирует, что 
уровень миостатина в  сыворотке крови может от-
ражать тяжесть ХСН и являться независимым пре-
диктором неблагоприятного прогноза при ХСН. 

Саркопеническое ожирение при ХСН
Когда саркопения развивается на фоне повы-

шенной жировой массы, она определяется как сар-
копеническое ожирение. Иными словами, в допол-
нение к  имеющемуся снижению мышечной массы 
и силы саркопеническое ожирение требует наличия 
избыточной жировой массы. Интересно, что па-
циенты с  ХСНсФВ демонстрируют высокую рас-
пространенность саркопенического ожирения [18]. 
Несмотря на отсутствие исследований в популяции 
ХСНнФВ, описывающих саркопеническое ожире-
ние, как единое целое, высокая частота саркопении 
и  ожирения как отдельных параметров, свидетель-
ствует о  широкой распространенности саркопени-
ческого ожирения у  этих пациентов. Современные 
данные свидетельствуют о том, что ожирение более 
характерно для ХСНсФВ по сравнению с ХСНнФВ 
[23]. Среди 4109 пациентов с  ХСНсФВ в  исследо-
вании I-PRESERVE (Irbesartan in Heart Failure with 
Preserved Ejection Fraction) >80% имели избыточ-
ный вес или страдали ожирением [24]. В  исследо-
вании MESA (Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis) 
была предпринята попытка сравнить различные 
показатели ожирения с  риском развития ХСНсФВ 
и  ХСНнФВ. Было сообщено о  значительной свя-
зи увеличения ИМТ, ОТ и  висцерального жира 
с  ХСНсФВ при отсутствии взаимосвязи показате-
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лей с  ХСНнФВ [25]. В  другом исследовании было 
выявлено, что ожирение и  связанные с  ним мета-
болические особенности, включая резистентность 
к инсулину, более тесно связаны с риском возник-
новения ХСНсФВ по сравнению с ХСНнФВ, при-
чем в большей степени у женщин [26]. 

Понимание связи между ожирением и  сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями (ССЗ) важно, по-
скольку ожирение является вторым по значимости 
модифицируемым фактором сердечно-сосудистого 
риска. Существует научный консенсус в отношении 
того, что ожирение увеличивает риск ССЗ, вклю-
чая ХСН. Однако во многих исследованиях при 
хронических заболеваниях наблюдалась бóльшая 
выживаемость среди лиц с  избыточным весом или 
ожирением. Это эпидемиологическое наблюдение 
было названо "парадоксом ожирения". В  недавний 
аналитический обзор по парадоксу ожирения при 
ХСН включен ряд работ, которые показывают, что 
у этих пациентов избыточный вес и ожирение 1 ст. 
обеспечивают бóльшую выживаемость, в  то время 
как пациенты с  недостаточным весом имели са-
мый высокий риск смерти от всех причин, смерти 
от ССЗ и госпитализаций [5]. Многочисленные ис-
следования, изучающие влияние ожирения на ис-
ходы ССЗ, дали противоречивые результаты, что 
свидетельствует о  сложной взаимосвязи ожирения 
с ССЗ, требующей дальнейшего изучения.

Наиболее часто используемым инструментом 
для диагностики ожирения остается ИМТ. Однако 
простой расчет ИМТ без учета распределения жи-
ровой массы (т.е. ОТ, соотношения ОТ к ОБ) может 
привести к неправильному пониманию распределе-
ния компонентов состава тела у конкретного паци-
ента. В ретроспективном анализе была оценена роль 
распределения жировой массы у  пациентов с  ХСН 
с  использованием соотношения ОТ/ОБ в  соответ-
ствии с  рекомендациями Всемирной организации 
здравоохранения. Подобно ОТ, соотношение ОТ/
ОБ является более качественным косвенным пока-
зателем распределения жировой массы по сравне-
нию с ИМТ и, возможно, лучшим маркером риска 
ССЗ. Авторы продемонстрировали, что увеличение 
ИМТ связано с  улучшением исходов у  пациентов 
с  ХСН с  широким диапазоном ФВ ЛЖ, что под-
тверждает парадокс ожирения при ХСН без гендер-
ных различий. Однако, когда вместо ИМТ исполь-
зовалось соотношение ОТ/ОБ, результаты были 
противоположными. Увеличенное соотношение ОТ/
ОБ, указывающее на более выраженное висцераль-
ное/центральное ожирение, было связано с 2-крат-
ным увеличением смертности от всех причин, осо-
бенно у женщин, независимо от ИМТ и других ис-
ходных факторов [27]. Таким образом, ИМТ не 
является истинным показателем жировой массы 
в организме, и не позволяет дифференцировать со-
отношение жировой, мышечной и костной тканей, 

а также ИМТ без учета ОТ не может быть критерием 
фактора риска смерти от ССЗ [28]. Следовательно, 
влияние ожирения, наиболее часто оцениваемого 
с  помощью ИМТ, на заболеваемость и  преждевре-
менную смертность может быть недооценено и при-
вести к неправильной клинической тактике.

Еще одним связующим звеном между ожи-
рением и  ХСН является тот факт, что адипоциты 
продуцируют все составляющие РААС [29], при-
чем экспрессия компонентов РААС более выра-
жена в  висцеральной жировой ткани. Образуясь 
в  жировой ткани, они оказывают как системный 
эффект, что подтверждается обнаружением в  1,5-2 
раза более высоких концентраций в  плазме крови 
ренина, ангиотензинпревращающего фермента, 
ангиотензина-II и альдостерона у тучных людей по 
сравнению с худыми [30], так и локальное действие 
непосредственно на жировую ткань. 

Неблагоприятные эффекты ожирения могут 
усиливаться как косвенно, способствуя развитию 
других сопутствующих заболеваний, таких как ре-
зистентность к  инсулину и  гипертония, так и  на-
прямую, благодаря способности высвобождать 
регуляторные факторы адипоцитокины, участвую-
щие в  системном воспалительном процессе. Ади-
понектин  — это продуцируемый жировой тканью 
противовоспалительный цитокин, уровень которого 
снижается при таких состояниях, как ожирение и са-
харный диабет 2 типа. Низкий уровень адипонек-
тина у здоровых людей в плазме крови связан с по-
вышенным риском сердечно-сосудистых событий 
[31]. Было замечено, что введение адипонектина со-
провождается снижением массы тела у эксперимен-
тальных животных [32], следовательно, адипонек-
тин может быть вовлечен в механизмы, с помощью 
которых масса и состав тела влияют на прогноз при 
ХСН. В исследовании пациентов с ХСНнФВ уров-
ни адипонектина в плазме крови были положитель-
но связаны с  уровнями NT-proBNP (р<0,001), при 
этом оба биомаркера отрицательно ассоциировались 
с ИМТ [33]. Показано, что хроническое воспаление 
в  висцеральном жире вызывает системную рези-
стентность к инсулину и усугубляет ХСН [34]. 

Сердечная кахексия
В связи с  нарушением физиологического ба-

ланса между анаболическими и  катаболически-
ми процессами, изменения состава тела при ХСН, 
в  конечном итоге, могут прогрессировать до сер-
дечной кахексии, связанной с  крайне неблагопри-
ятным прогнозом. Общепринятым определением 
сердечной кахексии является непроизвольная по-
теря веса не менее чем на 5% за ≤12 мес. в  соче-
тании с  тремя из пяти перечисленных критериев: 
снижение мышечной силы, усталость, анорексия, 
низкая безжировая масса тела, повышение уровня 
С-реактивного белка >10  мг/л, анемия (гемогло-
бин <12 г/дл), снижение сывороточного альбумина 
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<35  г/л [35]. Системное воспаление при кахексии 
выражено в гораздо большей степени по сравнению 
с саркопенией и саркопеническим ожирением. Рас-
пространенность сердечной кахексии среди паци-
ентов с ХСН в зависимости от стадии заболевания 
и от дизайна исследования варьирует от 10 до 39%, 
а  смертность в  течение 18 мес. достигает 50% [36]. 

Физическая активность (ФА), как значимый ком-
понент в комплексе мер по лечению ХСН 

В последнее время в ряде исследований [37, 38] 
продемонстрирована тесная связь между ФА, кар-
диореспираторной тренированностью и  риском 
возникновения ХСН. Berry JD, et al. (2013) пришли 
к выводу, что повышение уровня ФА на 1 единицу 
метаболического эквивалента (МЕТ), достигнутое 
в  среднем возрасте, было связано с  уменьшением 
риска госпитализации по поводу ХСН после 65 лет 
на 20% [39]. Недавняя работа на основе объединен-
ного анализа трех крупных когортных исследований 
подтвердила более сильную дозозависимую связь 
ФА с ХСНсФВ по сравнению с ХСНнФВ [40]. Из-
вестно, что на фоне ФА усиливается выработка мы-
шечной тканью миокинов, обладающих противо-
воспалительным действием и  подавляющих окис-
лительный стресс [10]. С  помощью физических 
упражнений при ХСН может быть улучшена и  эн-
дотелиальная функция. Хорошо известным эффек-
том, вызванным ФА, является усиление регуляции 
эндотелиальной синтазы оксида азота (eNOS), что 
приводит к повышению биодоступности оксида азо-
та (NO), улучшению сосудистой функции, а  также 
к снижению окислительного стресса [41]. По резуль-
татам метаанализа [42], включившего 13 исследова-
ний, умеренные и интенсивные аэробные упражне-
ния значительно снижали сосудистую ригидность. 

Заключение 
Патофизиологические механизмы, участвую-

щие в  развитии аномалий состава тела, могут вы-
ступать новыми терапевтическими мишенями при 
ХСН. Изменения состава тела, включая саркопе-
нию, саркопеническое ожирение и ожирение мож-
но отнести к  неблагоприятным прогностическим 
факторам у  пациентов с  ХСН, на которые мы мо-
жем эффективно повлиять с  помощью комплекса 
медикаментозных и  немедикаментозных меропри-
ятий. Для выбора наиболее эффективной тактики 
лечения пациентов необходимо идентифицировать 
клинические фенотипы ХСН с  оценкой компо-
нентов состава тела. На амбулаторном этапе сопо-
ставление антропометрии (ИМТ, ОТ, соотношение 
ОТ/ОБ) и  оценки мышечной силы и  функции  — 
динамометрия, краткая батарея тестов физическо-
го функционирования  — SPPB (The Short Physical 
Performance Battery), позволят врачу разработать 
индивидуальную тактику ведения пациента. Пред-
ставленные результаты различных исследований 
свидетельствуют о  необходимости уделять более 
пристальное внимание немедикаментозным мето-
дам профилактики и  лечения ХСН. В  частности, 
физические упражнения при ХСН признаны на-
учно обоснованной терапевтической стратегией 
и могут эффективно использоваться на этапах пер-
вичной и  вторичной профилактики наряду с  фар-
макологическими и  другими немедикаментозны-
ми методами лечения и выступать в роли фактора, 
улучшающего прогноз заболевания.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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Артериальная гипертензия (АГ) является ведущим фактором риска 
развития сердечно-сосудистых заболеваний. В последние десяти-
летия стремительное развитие генетических исследований, в част-
ности полногеномного поиска ассоциаций (GWAS), позволило 
выявить сотни вариантов нуклеотидной последовательности, ас-
социированных с  развитием АГ. Одним из подходов к  повышению 
предсказательной способности генетического тестирования явля-
ется объединение информации о  многих вариантах нуклеотидной 
последовательности в  единую систему оценки риска, часто назы-
ваемую шкалой генетического риска. В рамках настоящего обзора 
будут рассмотрены наиболее значимые публикации по изучению 
шкалы генетического риска АГ, обсуждены особенности их разра-
ботки и применения.
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Hypertension (HTN) is a leading risk factor for the development of 
cardiovascular diseases. In recent decades, the rapid development of 
genetic tests, in particular genome-wide association study (GWAS), has 
made it possible to identify hundreds of nucleotide sequence variants 
associated with the development of HTN. One approach to improve 
the predictive power of genetic testing is to combine information about 
many nucleotide sequence variants into a single risk assessment 
system, often referred to as a genetic risk score. Within the framework 
of this review, the most significant publications on the study of the 
genetic risk score for HTN will be considered, and the features of their 
development and application will be discussed.
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Обзоры литературы

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � Шкалы генетического риска позволяют повы-
сить предсказательную способность генетиче-
ского тестирования посредством интеграции 
информации о многих вариантах нуклеотидной 
последовательности.

Что добавляют результаты исследования?
• � В рамках настоящего обзора систематизирована 

информация о шкале генетического риска арте-
риальной гипертензии.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Genetic risk scores improve the predictive power 
of genetic testing by integrating data about many 
nucleotide sequence variants.

What might this study add?
• � This review systematizes data on the genetic risk 

score for hypertension.

АГ — артериальная гипертензия, АД — артериальное давление, ВНП — вариант нуклеотидной последовательности, ДАД — диастолическое артериальное давление, ДИ — доверительный интервал, ИБС — 
ишемическая болезнь сердца, ОР — отношение рисков, ОШ — отношение шансов, САД — систолическое артериальное давление, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ФР — факторы риска, ШГР — 
шкала генетического риска, ШГРСАД — ШГР для САД, ШГРДАД — ШГР для ДАД, GWAS — полногеномный поиск ассоциаций, SD — стандартное отклонение. 

Введение
Распространенность артериальной гипертен-

зии (АГ) в мире составляет 1,28 млрд человек1. Она 
является ведущим фактором риска (ФР) развития 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) — ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС), инфаркта миокарда, 
инсульта, сердечной недостаточности, перифери-
ческого атеросклероза и фибрилляции предсердий, 
а  также приводит к  поражению органов-мишеней 
[1]. Известно, что развитие АГ в молодом возрасте 
у родителей ассоциировано с ее ранним развитием 
у  потомства [2], а  по результатам близнецовых ис-
следований наследуемость гипертонии составляет 
50-60% [3]. Однако этот показатель, основанный 
лишь на опросе пациента, является недостаточно 
чувствительным [4]. 

За исключением моногенных форм [5] АГ яв-
ляется мультифакторным заболеванием, генетиче-
ская основа которого включает в  себя множество 
полиморфных локусов. Так, с  помощью полно-
геномного поиска ассоциаций (GWAS) выявлено 
>900 локусов и >1000 вариантов нуклеотидной по-
следовательности (ВНП), ассоциированных с  раз-
витием АГ [6, 7]. Однако каждый в  отдельности 
генетический вариант имеет слабое влияние на 
развитие АГ, объясняет очень малую долю наследу-
емости в  развитии заболевания и, таким образом, 
имеет ограниченную предсказательную ценность. 
Одним из решений повышения предсказательной 
способности генетического тестирования являет-
ся объединение информации о  нескольких ВНП 
в единую систему оценки риска, часто называемую 
"шкалой генетического риска" (ШГР) [8]. Преиму-
ществом ШГР является потенциальная возмож-
ность ее применения с  рождения человека, что 
позволит идентифицировать среди молодых лиц 

1	 World Health Organization. Hypertension. https://www.who.int/news-
room/fact-sheets/detail/hypertension. (1 November 2022).

тех, у  кого повышен риск развития АГ. На попу-
ляционном профилактическом уровне такой под-
ход позволит выявлять среди молодых лиц группу 
повышенного риска развития АГ и  реализовывать 
для нее более углубленные программы профилак-
тических мероприятий [9]. Такой таргетный подход 
предполагает, что чем раньше будет скорректиро-
ван модифицируемый ФР, тем эффективнее про-
филактика ССЗ [10]. Таким образом, выявление 
групп повышенного риска АГ представляется край-
не актуальной задачей. Немедикаментозные подхо-
ды контроля артериального давления (АД) (умень-
шение употребления хлорида натрия и достаточное 
употребления калия и  других элементов, поддер-
жание нормального веса, ограничение употребле-
ния алкоголя и регулярная физическая активность) 
позволяют снизить систолическое АД (САД) на 
≥10  мм рт.ст. [11-13]. Такая степень снижения АД 
сопоставима с различием по уровню АД между ли-
цами высокого и  низкого генетического риска АГ 
на основании ШГР, что будет представлено ниже.

Цель настоящего обзора  — анализ литератур-
ных данных по оценке ШГР АГ.

Методологические подходы
Поиск литературных источников проводился 

в  поисковых системах PubMed, РИНЦ. В  качестве 
поисковых запросов использованы ключевые сло-
ва и их сочетания: "hypertension", "genetic risk score", 
"blood pressure", "genetics" "артериальная гиперто-
ния", "шкала генетического риска". Глубина поиска 
составила 13 лет (дополнительно в  раздел "Введе-
ние" включены более ранние публикации).

ШГР АГ
На сегодняшний день разработан ряд шкал 

риска развития ССЗ, в  т.ч. АГ. В  исследовании 
Ehret GB, et al (2011) [14] представлена ШГР на 
основе 29  ВНП, полученных в  результате GWAS. 
Шанс иметь АГ на одно стандартное отклонение 
(SD) ШГР был увеличен на 23% (95% доверитель-
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В рамках изучения генетических факторов 
АД, включающего анализ 128272 ВНП у 201529 ин-
дивидуумов европейского происхождения, было 
идентифицировано 66 локусов, связанных с  АД, 
из которых 17 были выявлены впервые [18]. Разра-
ботана ШГР АГ на основе 66 ВНП, которая объяс-
няла 3,46 и  3,36% дисперсии САД и  ДАД соответ-
ственно. ШГР также показала значимую ассоциа-
цию с повреждением различных органов-мишеней. 
В  расчете на 1  мм рт.ст. увеличения АД (на осно-
ве разработанных шкал) возрастал риск наличия 
ИБС (ОШ 1,042 и  1,069 для ШГРСАД и  ШГРДАД, 
соответственно) и  инсульта (ОШ 1,058 и  1,089 для 
ШГРСАД и  ШГРДАД, соответственно). В  рамках 
этого исследования была проверена ассоциация 
с  АГ для 66  ВНП, включенных в  ШГР, для трех 
когорт неевропейского происхождения: 20875 че-
ловек южноазиатского (из исследований PROMIS 
(Pakistan Risk of Myocardial Infarction Study) и RACE 
(Risk Assessment of Cerebrovascular Events Study), 
9637 человек восточноазиатского (из исследова-
ний HEXA (Health Examinee), HALST (Healthy 
Aging Longitudinal Study in Taiwan), CLHNS (Cebu 
Longitudinal Health and Nutrition Survey), DRAGON 
(Taiwan Diabetes and RelAted Genetic COmplicatioN) 
и  TUDR (Taiwan-US Diabetic Retinopathy Study) 
и  33909 африканского (из исследований COGENT 
(Continental Origins and Genetic Epidemiology 
Network), Jupiter, SPT (Sapnish Town Kingston Gene-
by-environment), Seychelles, GXE (Jamaican Hyper
tension gene-environment) и  TANDEM (Tandem 
Study) происхождения.

Было продемонстрировано, что частоты ал-
лелей различались между этническими группа-
ми. Кроме того, многие ВНП не имели значимой 
ассоциации с  исследуемым признаком. К  возмож-
ным причинам таких различий авторы относят: 
1) меньший размер неевропейских выборок; 2) раз-
личие в  неравновесном сцеплении ВНП (linkage 
disequilibrium) между этническими группами, 
3)  различие частот аллелей, 4) отсутствие истин-
ной ассоциации между ВНП и  признаком в  неко-
торых этнических группах. Размер эффекта ВНП 
как на САД, так и на ДАД совпал для европейских 
и  южноазиатских выборок по 45 из 66  ВНП, вос-
точноазиатских — по 36 из 66 ВНП и по 42 из 66 для 
африканских выборок. Ассоциация значения ШГР 
с уровнем АД сохранялась, но была слабее, чем для 
европейских выборок. 

В работе Warren HR, et al. (2017) [19], на ос-
нове 146  ВНП, связанных с  показателями АД, для 
оценки вероятности развития АГ была разработана 
ШГР. Выборка состояла из лиц >50 лет, при анали-
зе использовалась поправка на пол. У  участников, 
соответствующих верхнему квантилю ШГР, САД 
оказалось на 9,3  мм рт.ст. выше, чем у  участни-
ков из нижнего квантиля ШГР (95% ДИ: 6,9-11,7), 

ный интервал (ДИ): 1,86-2,36), а  у  лиц, принадле-
жащих к  верхнему децилю ШГР, распространен-
ность АГ составила 29 vs 16% из нижнего дециля. 
Данная шкала также продемонстрировала ассоциа-
цию с толщиной стенки левого желудочка, инсуль-
том и ИБС. Однако, по оценкам авторов, сочетание 
данных вариантов в  совокупности объясняет 0,9% 
фенотипической дисперсии АД. 

Fava C, et al. (2013) [15] в рамках проспективно-
го исследования, в которое было включено >17 тыс. 
человек среднего возраста из Швеции, оценивали, 
насколько ШГР из 29  ВНП ассоциирована с  АД 
и  развитием АГ. Наблюдение проводилось в  тече-
ние 23 лет. ШГР оказалась ассоциирована с  более 
высоким уровнем АД как в  начале исследования, 
так и  в  динамике. Увеличение САД и  диастоличе-
ского АД (ДАД) на 1 SD ШГР составило 1,0-1,3 мм 
рт.ст. и  0,6-0,7  мм рт.ст., соответственно. Разница 
в САД между лицами из верхнего и нижнего квар-
тиля составила 2,6-3,5  мм рт.ст., а  разница в  ДАД 
составила 1,6-2,0  мм рт.ст. Отношение шансов 
(ОШ) для наличия АГ, независимо от традицион-
ных ФР, на момент включения и  в  динамике бы-
ло выше на 61 и 47% для лиц верхнего квартиля по 
сравнению с лицами из нижнего квартиля, соответ-
ственно. В  модели линейной регрессии продемон-
стрирована ассоциация ШГР с изменением АД. От-
носительный вклад ШГР в  наличие АГ был ниже, 
чем для ожирения и исходно высокого нормального 
АД, но при этом сопоставим с  семейным анамне-
зом АГ и наличием сахарного диабета. 

В финском проспективном исследовании ШГР 
АГ, включающей 13  ВНП, также была продемон-
стрирована связь с  АГ, независимая от семейного 
анамнеза по этому заболеванию [16]. Это исследо-
вание интересно тем, что наблюдение начиналось 
с  детства, в  него были включены участники в  воз-
расте 3-18 лет, уровень АД оценивали в  динамике 
через 3, 6, 21 и 27 лет. Для участников из верхнего 
квинтиля ОШ развития АГ во взрослом возрасте 
составило 1,82, независимо от семейного анамнеза 
ранней АГ. 

В другом исследовании [17] изучалось, как 
ШГР, включающая 32 ВНП, связанных с развитием 
АГ, позволяет предсказать развитие ССЗ. В  иссле-
дование вошло 32669 человек без ИБС на момент 
включения. Средний период наблюдения составил 
9,8 лет. Отдельно для САД и ДАД были разработа-
ны ШГР (ШГРСАД и  ШГРДАД), для которых про-
демонстрирована взаимосвязь с  развитием ИБС, 
инсульта и  ССЗ в  целом. Отношение рисков (ОР) 
для ИБС составило 1,25 (95% ДИ: 1,07-1,46) и  1,23 
(95% ДИ: 1,05-1,43); ОР для ишемического ин-
сульта – 1,24 (95% ДИ: 1,01-1,53) и  1,35 (95% ДИ: 
1,09-1,66); ОР для ССЗ в  целом  — 1,23 (95% ДИ: 
1,08-1,40) и  1,26 (95% ДИ: 1,11-1,44) для ШГРСАД 
и ШГРДАД, соответственно.
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ка развития АГ в  2,05 раза. ШГР АГ была ассоци-
ирована с  ИБС, инсультом, сердечной недостаточ
ностью, фибрилляцией предсердий и  общей 
смертностью [22]. Важно, что эта ассоциация со-
хранялась после поправки на традиционные ФР. 

В проспективном шведском исследовании [23] 
оценивалась предсказательная способность ШГР 
АГ в отношении развития АГ в течение десяти лет. 
Было отобрано 1152  ВНП, которые по результатам 
GWAS на европейских популяциях продемонстри-
ровали связь со следующими показателями: САД, 
ДАД, средним АД, пульсовым давлением, АГ. Со-
ответственно было создано пять ШГР, а также объ-
единенная ШГР, в которую вошли все отобранные 
ВНП. Все ШГР продемонстрировали положитель-
ную ассоциацию с соответствующим непрерывным 
показателем АД, а  разница в  1 SD ШГР соответ-
ствовала увеличению на 0,5-1,21  мм рт.ст. Объеди-
ненная ШГР, с учетом поправки на традиционные 
ФР, позволяла предсказывать развитие АГ (ОШ 
1,22, 95% ДИ: 1,10-1,35). Одной из задач исследова-
ния была оценка вклада генетической информации 
по предсказанию развития АГ при ее добавлении 
к  модели, включавшей только традиционные ФР 
(среди которых авторы учитывали индекс массы 
тела, показатели углеводного обмена, статус куре-
ния и  уровень физической активности). В  резуль-
тате было показано, что площадь под ROC-кривой, 
построенной на основе оценки риска развития 
АГ с  помощью только традиционных ФР АГ, бы-
ла 0,764, при использовании только ШГР — 0,653, 
а в объединенной модели — 0,766. Таким образом, 
авторы заключают, что генетическая информация 
несущественно улучшает клиническую оценку рис
ка развития АГ. Однако это исследование имеет ряд 
ограничений, которые могли привести к подобным 
результатам. Во-первых, в  данном исследовании 
были разработаны невзвешенные ШГР. Во-вторых, 
проспективная часть состояла в  измерении АД 
дважды за период наблюдения, что недостаточно 
для достоверного различия между истинным из-
менением АД и  погрешностью измерений. Кроме 
того, следует отметить, что из анализа были исклю-
чены лица, которые умерли в  течение 10-летнего 
периода наблюдения. 

В недавно проведенном исследовании [9] была 
разработана ШГР на основе >1 млн ВНП. Для лиц 
со значением ШГР >97,5-го перцентиля показано 
увеличение риска развития АГ в 2,3 раза, более ра-
нее развитие АГ на 10,6 лет (95% ДИ: 9,9-11,4) и по-
вышение риска развития ССЗ  — в  1,3 раза. Кроме 
того, при добавлении генетической информации 
к  модели, включавшей только традиционные ФР, 
было продемонстрировано увеличение C-индекса. 
В предыдущих работах [15, 23, 24] добавление гене-
тической информации не приводило к  значимому 
улучшению предсказательной способности. Веро-

а  шанс АГ был повышен в  >2 раза (ОШ 2,32, 95% 
ДИ: 1,76-3,06). Такие результаты были получены 
для двух независимых европейских когорт (Airwave 
и UK Biobank). При этом было продемонстрирова-
но, что ШГР ассоциирована с повышенным риском 
развития инсульта, ИБС и  всех сердечно-сосудис
тых исходов ОШ составило 1,34 (95% ДИ: 1,20-
1,49), 1,38 (95% ДИ: 1,30-1,47) и 1,35 (95% ДИ: 1,27-
1,42), соответственно.

В исследовании, включившем 392 тыс. участ-
ников UK Biobank, на основе ВНП, ассоциирован-
ных с  показателями АД, была разработана ШГР, 
включающая 901  ВНП. При сравнении верхнего 
и  нижнего децилей распределения ШГР разница 
САД составила 12,9 мм рт.ст., шанс наличия АГ был 
повышен в 3,3 раза, а шанс инсульта или инфаркта 
миокарда в анамнезе, с поправкой на пол, оказался 
увеличен в 1,47 (95% ДИ: 1,35-1,59) и 1,5 раза (95% 
ДИ: 1,28-1,46), соответственно [6]. 

В исследовании, проведенном в Дании [20], оце-
нивалось, на сколько ШГР, включавшая 301  ВНП, 
ассоциированных с  развитием АГ, может прогно-
зировать наличие АГ и  ИБС. Для лиц из верхнего 
квартиля ШГР шанс наличия АГ возрастал в  1,44 
раза (95% ДИ: 1,20-1,73), а  шанс перенесенного 
инфаркта миокарда  — в  2,02 раза (95% ДИ: 1,09-
3,75), при этом модель включала поправки на воз-
раст, пол, статус курения, индекс массы тела, нали-
чие сахарного диабета, гиперлипидемии, инсульта, 
периферического атеросклероза. При сравнении 
с  первым квартилем ШГР для лиц из третьего 
и  четвертого квартилей ШГР продемонстрирова-
но увеличение шанса развития ИБС (ОШ 1,35, 95% 
ДИ: 1,14-1,59 и  ОШ 1,29, 95% ДИ: 1,09-1,53, соот-
ветственно). Также была выявлена взаимосвязь 
ШГР АГ с выраженностью поражения коронарных 
артерий, верифицированного данными коронаро-
ангиографии.

В работе Pazoki R, et al. (2018) разработана 
ШГР, включающая 314 локусов, которые были опу-
бликованы ранее как ассоциированные с  АГ [21]. 
В  это проспективное исследование были включе-
ны 277005 участников в возрасте 40-69 лет без ССЗ. 
Во всех группах генетического риска АГ (низкого, 
среднего и высокого) приверженность к здоровому 
образу жизни была ассоциирована с  уменьшением 
САД, по сравнению с  несоблюдением принципов 
здорового образа жизни, на 4,9, 4,3 и 4,1 мм рт.ст., 
соответственно (р=0,0006). Результаты исследова-
ния указывают на то, что генетически предопреде-
ленное повышение АД и  его последствия в  какой-
то степени могут быть компенсированы здоровым 
образом жизни. 

В исследовании Giontella A, et al. (2020) ШГР, 
разработанная на основе 858 ВНП, продемонстри-
ровала различие в  САД между верхним и  нижним 
квартилем (на 9 мм рт.ст.), а также повышение рис
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ятно, это связано с небольшим количеством ВНП, 
включенных в предыдущие ШГР — 4 и 29 ВНП, со-
ответственно [15, 24]. 

В России на когорте из 583 мужчин ранее было 
продемонстрировано, что лица с наличием и отсут-
ствием АГ статистически значимо различались по 
величине ШГР, включавшей 11 ВНП [25]. 

О перспективности применения ШГР для 
оценки риска развития АГ свидетельствуют ре-
зультаты недавно проведенного исследования [26], 
в которое вошли данные проспективного наблюде-
ния (в течение 37 лет). Авторы использовали ранее 
разработанные на многоэтнических когортах ШГР 
для САД, ДАД, и  АГ, которые включали 24807, 
149559 и  234228  ВНП, соответственно [27]. Риск 
АГ при на отклонении ШГР на 1 SD для САД, ДАД 
и АГ увеличивался на 24, 29 и 25%, соответственно. 
При этом ассоциация ШГР с  развитием АГ сохра-
нялась после поправки на значение АД в  детстве. 
В связи с этим авторы заключают, что ШГР позво-
ляет выявить генетическую предрасположенность 
к  развитию данного заболевания с  детства, когда 
клиническая оценка риска еще неинформативна.

Обобщенная информация о  рассматриваемых 
ниже ШГР представлена в таблице 1.

Особенности разработки и применения ШГР
Результаты исследований относительно улуч-

шения предсказательной способности ШГР АГ 
по сравнению с  моделями, включающими толь-

ко традиционные ФР АГ, различны. В  некоторых 
значимого улучшения не продемонстрировано [15, 
23, 24], в  других  — при добавлении к  моделям ге-
нетической информации точность предсказания 
АГ улучшалась [9, 28]. Для объяснения таких разли-
чий стоит учитывать, что разработка и применение 
ШГР имеет ряд сложностей. 

Во-первых, их разработка требует генетиче-
ских данных больших выборок. Иными словами, 
отрицательные результаты ряда исследований могут 
быть связаны с  недостаточным объемом выборки 
[29]. Во-вторых, при использовании подходов раз-
работки ШГР, которые применяются в  настоящее 
время, не учитываются те формы наследуемости, 
которые невозможно оценить с  помощью GWAS: 
доминантность (при использовании аддитивной 
модели), эпистаз (ген-генные взаимодействия), 
эффекты редких вариантов и  хромосомных пере-
строек, а  также эпигенетические взаимодействия 
и  взаимодействия генотипа с  факторами окружа-
ющей среды [30]. В-третьих, в связи с полигенным 
характером АГ, предсказательная ценность ШГР 
зависит от количества включенных в  нее ВНП. 
Так, например, на одних и  тех же когортах бы-
ла изучена точность ШГР АГ, состоявшей из 858 
[22] и  29  ВНП [15]. Изменение ШГР, включавшей 
858  ВРП, на 1 SD соответствовало увеличению 
САД на 3,3  мм рт.ст., по сравнению с  1  мм рт.ст. 
для ШГР АГ из 29 ВНП. В-четвертых, применение 

Таблица 1
Ссылка на источник Размер выборки, 

чел.
Число ВНП, 
включенных 
в ШГР

Результаты по ШГР

Ehret GB, et al. (2011) [14] 200 тыс. 29 ШГР позволила объяснить 0,9% дисперсии САД и ДАД.
Oikonen M, et al. (2011) [16] 2357 13 ОШ развития АГ во взрослом возрасте составило 1,82 для участников 

из верхнего квинтиля, по сравнению с участниками из нижнего 
квинтиля.

Fava C, et al. (2013) [15] 17000 29 Шанс наличия АГ на момент включения или развития в динамике  
для лиц верхнего квартиля более чем на 61 и 47% по сравнению 
с лицами из нижнего квартиля, соответственно.

Havulinna AS, et al. (2013) [17] 32669 32 ШГР выявляла значимую ассоциацию с САД, ДАД, АГ (p<0,001).
Ehret GB, et al. (2016) [18] 201529 66 ШГР объясняет 3,46 и 3,36% дисперсии САД и ДАД, соответственно.
Warren HR, et al. (2017) [19] 140668 146 Разница САД для верхнего и нижнего квинтилей — 9,3 мм рт.ст.,  

а шанс наличия АГ повышен в >2 раза (ОШ 2,32, 95% ДИ: 1,76-3,06).
Evangelou E, et al. (2018) [6] 757601 901 Разница САД для верхнего и нижнего децилей составила —  

12,9 мм рт.ст., шанс наличия АГ повышен в 3,3 раза.
Giontella A, et al. (2020) [22] 39753 858 Разница САД для верхнего и нижнего квартиля — 9 мм рт.ст., а риск 

развития АГ повышен в 2,05 раза.
Poveda A, et al. (2020) [23] 3925 1152 ШГР ассоциирована с развитием АГ в течение десяти лет (ОШ 1,22, 

95% ДИ: 1,10-1,35).
Vaura F, et al. (2021) [9] 241416 1098015 Для лиц со значением ШГР >97,5-го перцентиля показано увеличение 

риска развития АГ в 2,3 раза.
Sun X, et al. (2022) [26] 1201 24807, 149559, 

234228
Риск АГ на 1 SD одно стандартное отклонение ШГР для САД, ДАД, 
и АГ увеличивался на 24, 29 и 25%, соответственно.

Примечание: АГ — артериальная гипертензия, ВНП — вариант нуклеотидной последовательности, ДАД — диастолическое артериальное 
давление, ДИ — доверительный интервал, ОШ — отношение шансов, САД — систолическое артериальное давление, ШГР — шкала генети-
ческого риска.



239

Обзоры литературы

ШГР, разработанных для европейских популяций, 
имеет ограничения при использовании для других 
этнических групп [31-33]. Показано, что точность 
генетических предсказаний для разных популяций 
снижается практически линейно по мере увеличе-
ния различий между выборками [Scutari, Mackay, 
Balding, 2016]. Экстраполяция результатов GWAS, 
полученных на одной этнической группе, при раз-
работке ШГР для других этнических групп может 
приводить к  неверным оценкам [31]. Различие ре-
зультатов применения ШГР АГ для разных этни-
ческих групп обсуждалось выше [18]. Распростра-
ненность ВНП, ассоциированных с  конкретным 
признаком, может существенно различаться между 
этническими группами [34] или иметь противопо-
ложное направление ассоциации с признаком [35]. 
В-пятых, стоит отметить, что при разработке ШГР 
необходимо задавать ряд параметров, оптимальное 
значение которых не является априорным. Напри-
мер, увеличение параметра r2 при алгоритме пру-
нинга для неравновесного сцепления генов (LD 
pruning) увеличивает предсказательную мощность, 
но может приводить к  переобучению [36]. Мате-
матические и  технические особенности различных 
этапов разработки ШГР подробно рассмотрены 
в  обзорах [8, 37]. Более того, развитие новых ме-
тодов анализа, в  т.ч. машинного обучения, может 
улучшить точность предсказания развития АГ при 
использовании генетической информации. В  про-
спективном исследовании Niu M, et al. [28] на ки-
тайской популяции применили различные методы 
машинного обучения для предсказания развития 
АГ с  использованием ШГР. В  исследование было 
включено 4593 человека без наличия АГ на момент 
включения; через 3 года наблюдения у 18,9% участ-
ников исследования развилась АГ. В ШГР АГ было 
включено 13  ВНП, ассоциированных с  АГ по дан-
ным GWAS, выполненных на азиатских популяци-
ях. Для предсказания развития АГ с  применением 

различных методов машинного обучения (нейрон-
ные сети, алгоритм "случайный лес" (random forest), 
градиентный бустинг) были разработаны модели 
с  включением генетической информации и  без ее 
использования. Повышение точности модели с до-
бавлением ШГР улучшило оценки ее предсказа-
тельной способности, в частности, AUC (area under 
curve) и NRI (net reclassification improvement index).

Несмотря на то, что семейный анамнез явля-
ется хорошим индикатором наследственной пред-
расположенности к развитию АГ, данный параметр 
нельзя считать достаточным для определения гене-
тического риска этого заболевания, поскольку он 
ограничен небольшим количеством родственни-
ков, не всегда достоверен или вовсе может отсут-
ствовать. Семейный анамнез АГ имеет ассоциацию 
с риском ее развития, однако его отсутствие, в свою 
очередь, не означает обратное [38]. 

Заключение
Учитывая тот факт, что генетический риск до-

ступен для определения с самого рождения и не из-
менен во времени, его определение с молодого воз-
раста представляется перспективным, поскольку 
может быть реализовано до того момента, как про-
явится эффект факторов внешней среды. Представ-
ляется перспективным внедрение в  клиническую 
практику использования ШГР для определения ге-
нетической предрасположенности к  развитию АГ, 
т.к. сделает возможным выявление группы риска 
еще в  раннем возрасте, что позволит определить 
необходимость вмешательства, скорректировать 
образ жизни, повысить приверженность к  приему 
препаратов, и  тем самым ослабить рост АД и  его 
негативных последствий с возрастом.
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Позиция суточного мониторирования артериального 
давления в современной практике
Горбунов В. М. 
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

В настоящее время суточное мониторирование (СМАД) артери-
ального давления (АД) является золотым стандартом диагности-
ки артериальной гипертонии (АГ) и  оценки эффективности анти-
гипертензивной терапии. Метод дает информацию о  некоторых 
параметрах АД, которую невозможно получить никаким иным 
способом. Проведение СМАД целесообразно у  любого пациента 
с  зарегистрированным повышением АД, в  особенности при подо-
зрении на специфические фенотипы АД: гипертонию белого ха-
лата и  скрытую АГ. Антигипертензивная терапия, проводимая под 
контролем СМАД, в среднем, более экономна, не связана с избы-
точным назначением препаратов и  их комбинаций. На основании 
данных СМАД возможно вычисление целого ряда дополнительных 
показателей суточного профиля АД, однако область их применения 
пока ограничена сферой научных исследований. В  заключении по 
результатам СМАД следует указывать результаты офисного изме-
рения АД перед постановкой монитора и  наличие антигипертен-
зивной терапии.

Ключевые слова: артериальная гипертония, суточное монитори-
рование артериального давления, гипертония белого халата, скры-
тая артериальная гипертония, антигипертензивная терапия. 
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Position of 24-hour ambulatory blood pressure monitoring in modern practice
Gorbunov V. M.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Currently, 24-hour ambulatory blood pressure (BP) monitoring (ABPM) 
is the gold standard for diagnosing hypertension (HTN) and evaluating 
the effectiveness of antihypertensive therapy. The method provides 
information about some BP parameters that cannot be obtained in 
any other way. ABPM is reasonable in any patient with a documented 
increase in BP, especially if specific BP phenotypes are suspected: 
white coat HTN and masked HTN. Antihypertensive therapy under the 
ABPM, on average, is more economical and is not associated with 
overprescribing of drugs and their combinations. Based on the ABPM 
data, calculating a number of additional indicators of the 24-hour BP 
profile is possible, but their scope is still limited to the research field. 
In the conclusion on ABPM data, the results of office BP measurement 
and antihypertensive therapy should be indicated.
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Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования? 

• � Суточное мониторирование (СМАД) артери-
ального давления (АД) является информатив-
ным диагностическим методом, дающим наи-
более полную и  объективную информацию об 
уровне АД у пациента. 

Что добавляют результаты исследования? 
• � В  обзоре, на основе современных представле-

ний, отражены преимущества СМАД перед дру-
гими методами измерения АД; систематизиро-
ваны показания к СМАД. 

• � Показана основная роль СМАД в  оценке эф-
фективности антигипертензивной терапии  — 
более экономное использование антигипертен-
зивных препаратов. 

• � Отражены некоторые слабо освещенные в  оте
чественной литературе вопросы  — о  целесо-
образности подробного анализа результатов 
СМАД, об этнических различиях некоторых ха-
рактеристик суточного профиля АД, об основ-
ных принципах формирования заключения по 
результатам СМАД.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Twenty-four hour ambulatory blood pressure (BP) 
monitoring (ABPM) is an informative diagnostic 
method that provides the most complete and ob
jective information about the BP level in a patient.

What might this study add?
• � The review, based on modern concepts, ref lects the 

ABPM advantages over other methods of measuring 
BP; indications for ABPM were systematized.

• � We showed the main role of ABPM in evaluating 
the effectiveness of antihypertensive therapy  — 
a more economical antihypertensives’ use.

• � Some issues poorly covered in the domestic lite
rature was ref lected, such as the feasibility of a de
tailed ABPM analysis, ethnic differences in  some 
characteristics of the 24-hour BP profile, as  well 
as the basic principles of creating a conclusion on 
ABPM results.

Введение
Уже >40 лет суточное мониторирование (СМАД) 

артериального давления (АД) успешно использует-
ся в  научной и  клинической практике. Метод по-
зволяет получить весьма ценную объективную ин-
формацию об уровне АД в  условиях повседневной 
активности пациента. Результаты СМАД воспроиз-
водимы, на них практически не влияет тревожная 
реакция на измерение. В  многочисленных иссле-
дованиях была подтверждена прогностическая зна-
чимость данных СМАД. Это относится не только 
к усредненным характеристикам суточного профи-
ля АД, но и  к  некоторым расчетным показателям.

Приоритеты в  изучении метода неоднократ-
но менялись. В течение 1980-х гг были выполнены 
основополагающие работы, подтвердившие пре-
имущества СМАД перед традиционными клиниче-
скими измерениями. В  90-е гг прошлого века это 
направление интенсивно развивалось, большое 
внимание также уделялось разработке нормативов 
СМАД и  изучению феномена гипертонии белого 
халата (ГБХ). Очень важной, на наш взгляд, вехой 
стало привлечение внимания к скрытой (маскиро-
ванной) артериальной гипертонии (АГ), как "зер-
кальному отражению" ГБХ [1]. Таким образом бы-
ли заложены основы теории фенотипов АД. В  эти 
же годы начали формироваться первые крупные 
базы данных СМАД. Несмотря на, казалось бы, 
очевидные и многочисленные достоинства, СМАД 

лишь сравнительно недавно было признано наи-
более информативным методом измерения АД [2]. 
Важной вехой стало повышение роли СМАД в наи-
более авторитетных международных Рекомендаци-
ях по АГ [3, 4]. Принципы использования СМАД 
в этих документах различаются, однако общим по-
ложением является желательность подтверждения 
диагноза, основанного на офисном измерении, 
с  помощью СМАД (out-of-office measurement). 
В  этом состоит существенное отличие последних 
рекомендаций от более ранних, в  которых диагно-
стика и скрининг АГ были прерогативой исключи-
тельно офисных измерений АД [5].

Цель настоящего обзора  — анализ наиболее 
важных аспектов применения СМАД в  современ-
ных условиях.

Методологический подход 
В статье представлена литература, имеющая 

отношение к  проблемам практического приме-
нения СМАД, в  т.ч. совместно с  другими метода-
ми измерения АД. Источники были идентифи-
цированы путем поиска в  базах данных РubMed 
и  eLibrary с  использованием следующих терминов: 
СМАД, ГБХ, маскированная АГ, эффективность 
антигипертензивной терапии (АГТ) на английском 
и  русском языках. Допускалось использование си-
нонимов и  изменение основы слова. Отбирались 
статьи, доступные в полнотекстовом формате. По-
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резистентной АГ, однако результаты СМАД свиде-
тельствуют о  достижении нормального уровня АД. 
Другими основными причинами псевдорезистент-
ности являются неправильный выбор манжеты для 
измерения АД и "псевдогипертония" у пожилых [5]. 
Диаметрально противоположной ситуацией являет-
ся маскированная АГ на лечении (скрытая неэффек-
тивность лечения, masked uncontrolled hypertension in 
treated patients). В этом случае достижение целевых 
уровней офисного АД не подтверждается результата-
ми его амбулаторного измерения. 

Эти соображения в  обобщенном виде и  отра-
жены в  рекомендациях [2] ("Identifying white-coat 
hypertension phenomena", "Identifying masked hyper
tension phenomena"). 

Различные источники называют и другие пока-
зания к  СМАД. Однако при ближайшем рассмот
рении многие из них сводятся к  двум названным. 
Например, проведение СМАД, безусловно, целесо-
образно у пациентов со значительными колебания-
ми результатов офисных и/или домашних измере-
ний. Однако у таких пациентов, скорее всего, име-
ется ГБХ или скрытая АГ [2]. То же можно сказать 
и о некоторых других ситуациях, рассматриваемых 
как показания к  СМАД. Например, обследование 
пациентов с  выраженными признаками пораже-
нием органов-мишеней АГ, "не соответствующим" 
результатам офисных измерений АД, а  также лиц, 

иск источников был выполнен за период 01.01.2000-
30.06.2022гг. Списки литературы из определенных 
статей были также просмотрены для выявления до-
полнительных релевантных ссылок.

Почему важно проводить СМАД?
В настоящее время СМАД считается "золотым 

стандартом" в  диагностике АГ, поскольку превос-
ходит другие методы в  чувствительности и  специ
фичности [6]. Только на основании результатов 
СМАД могут быть получены некоторые важные 
с практической точки зрения показатели АД. Гово-
ря об этом, обычно подразумевают "дополнитель-
ные", расчетные показатели. Однако начать следует 
с  усредненного значения АД за 24 ч  — важнейше-
го "интегрального" показателя, отражающего воз-
действие психосоциальных факторов и  окружаю-
щей среды в  течение суток. Главными собственно 
расчетными индексами являются вариабельность 
(краткосрочная) АД (ВАД), величина утренне-
го подъема (ВУП) АД и  степень его ночного сни-
жения (СНС). Последний показатель определя-
ет суточный ритм АД ("dipping status"). Результаты 
СМАД отличает наилучшая по сравнению с други-
ми методами измерения АД корреляция с  риском 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) [6, 7]; 
это весьма важно для своевременного проведения 
профилактических мероприятий у пациентов с АГ. 
Показаны многочисленные взаимосвязи данных 
СМАД и  признаков поражения органов мишеней 
АГ. К  последним можно отнести не только гипер-
трофию миокарда левого желудочка, его диастоли-
ческую дисфункцию, атеросклероз, но и когнитив-
ные нарушения [8, 9]. 

Показания к СМАД
В течение последних приблизительно десяти 

лет, с момента выхода в свет первых международных 
Рекомендаций [2], основным показанием к СМАД 
считается выявление двух основных фенотипов АД: 
ГБХ (white coat hypertension) и  скрытой (маскиро-
ванной — masked hypertension) АГ (рисунок 1). При 
ГБХ уровень АД в течение суток нормален и повы-
шается лишь на врачебном приеме [10]. На прак-
тике ГБХ диагностируют при сочетании повышен-
ных цифр офисного АД и  нормальных результатов 
СМАД. При скрытой АГ ситуация обратная: на ви-
зите к  врачу давление нормальное, однако данные 
СМАД свидетельствуют об АГ. Как легко видеть 
в  обоих случаях, офисное измерение АД не дает 
представление о его истинном уровне. Эту же логику 
можно распространить и на ситуации, когда пациен-
ту уже назначена АГТ. В этом случае можно говорить 
о ГБХ на лечении (white coat hypertension in treated 
patients); "предельным" проявлением этого фенотипа 
является псевдорезистентность к АГТ (false-resistant 
hypertension in treated patients): имеются признаки 

Рис. 1    Фенотипы АД. 
Примечание: АГ  — артериальная гипертония, ГБХ  — гипертония 
белого халата (white coat hypertension), ОАД — офисное артериаль-
ное давление, СМАД  — суточное мониторирование артериального 
давления.
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ное измерение": от подверженных тревожной реак-
ции и ошибкам "казуальных" измерений до близких 
к  амбулаторным методам автоматических. В  этих 
условиях достоинства СМАД, как объективного 
и  однозначного в  толковании результатов метода, 
несомненны. 

Современные Рекомендации [3, 4] настойчи-
во советуют подтверждать диагноз АГ с  помощью 
СМАД при регистрации повышенного уровня АД 
с  помощью любого другого способа измерения 
(офисное, "казуальное", домашнее, выполнен-
ного в  аптеке или общественных местах). Целью 
является диагностика ГБХ, которая вероятна 
в  ~25% таких случаев. Исключение составляют, 
по-видимому, ситуации значительного повышения 
уровня АД (>180/110 (160/100) мм рт.ст.) [4], а также 
сочетания повышения офисного АД и  признаков 
поражения органов-мишеней АГ [13]. 

И, "обратно"  — при высоком нормальном АД 
СМАД позволяет выявить случаи маскирован-
ной АГ. Рекомендации AHA/ACC (American Heart 
Association/American College of Cardiology) [4] со-
ветуют начинать поиск скрытой АГ уже при уров-
не офисного АД 120-129/75-79  мм рт.ст. (что соот-
ветствует категории повышенного АД по принятой 
в этом документе новой классификации). Европей-
ские Рекомендации и  близкие к  ним отечествен-
ные [14] придерживаются менее "радикальной" по-
зиции. Исходный уровень офисного АД составляет 
(130-139/85-89) мм рт.ст. (высокое нормальное АД). 
В  случае, если офисное АД ≥140/90  мм рт.ст. для 
подтверждения диагноза АГ в равной степени воз-
можно использование повторных традиционных 
измерений АД, либо СМАД (СКАД  — самоконт
роль АД). Однако использование амбулаторных 
методов измерения позволяет диагностировать воз-
можную ГБХ (рисунок 2). 

работающих в  условиях стресса, имеет целью вы-
явление маскированной АГ. Контроль результатов 
АГТ с помощью СМАД прежде всего позволяет из-
бежать недооценки эффективности проводимого 
лечения вследствие феномена "белого халата". Ре-
же встречается обратная ситуация (скрытая неэф-
фективность лечения АГ). Разумеется, существуют 
и  иные причины для проведения СМАД (обсле-
дование больных с  вторичной АГ, синдромом об-
структивных сонных апноэ, оценка суточного рит-
ма АД и т.д.).

Использование СМАД для диагностики АГ
В последние годы наметилась отчетливая тен-

денция к снижению целевых значений АД при на-
значении АГТ, более того, эта тенденция затраги-
вает и  пороговые диагностические критерии [4]. 
Соответствующие исследования, однако, не только 
показали потенциальные выгоды более интенсив-
ного снижения уровня АД при лечении, но и  не-
ожиданно высветили некоторые новые методиче-
ские проблемы самого офисного измерения АД. 
Оказалось, что под этим термином ныне объеди-
няются как минимум 3 разных способа [11]: изме-
рения в клинической практике ("казуальные" — без 
четкого соблюдения всех правил измерения); из-
мерения в  клинических исследованиях (тщатель-
но стандартизованные); автоматические офисные 
измерения (выполняются специальным прибором 
в  отсутствие медицинского персонала). При этом 
разница в  результатах между этими методами мо-
жет достигать 20 (!) мм рт.ст. Более того, в  извест-
ном исследовании SPRINT (Systolic Blood Pressure 
Intervention Trial) для оценки офисного АД факти-
чески применялось 5 отличающихся друг от друга 
способов измерения офисного АД [12]. Налицо не-
которое размывание понятия "традиционное офис-
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Рис. 2    Скрининг и диагностика АГ. Адаптировано из [3].
Примечание: АД — артериальное давление, АГ — артериальная гипертония, СКАД — самоконтроль АД, СМАД — суточное мониторирова-
ние артериального давления.
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Необходимо указать, что в  последнее время, 
в  связи с  усовершенствованием методики (функ-
ции памяти и  оперативного анализа данных, связь 
с  персональным компьютером (ПК), возможности 
телемониторинга) достойную конкуренцию СМАД 
составляет СКАД. Последний также доказал свое 
преимущество в отношении прогнозирования рис
ка ССЗ в сравнении с офисным АД [15]. Оба метода 
представляют собой амбулаторное измерение АД, 
однако сами измерения проводятся в  существен-
но различных условиях. Методически правильный 
СКАД всегда проводится дома в  положении сидя, 
после нескольких минут отдыха. Измерения при 
СМАД выполняются в самых разных условиях (до-
ма, на работе, во время сна; во время ходьбы, стоя, 
сидя, лежа) без обязательного предшествующего пе-
риода отдыха. Несмотря на это, между результатами 
измерения АД, выполненного двумя методами, су-
ществует "параллелизм". Как правило, усредненные 
показатели СКАД существенно не отличаются от 
усредненных же показателей мониторирования АД 
в дневной период [15, 16].

Основным показанием к  проведению амбула-
торного измерения АД является диагностика специ
фических фенотипов (ГБХ и скрытой АГ), поэтому 
заслуживает внимания сравнение возможностей 
СМАД и  СКАД в  этом отношении. Поскольку из-
мерения проходят в  комфортных для пациента ус-
ловиях, СКАД, в  сравнении со СМАД, характери-
зуется более низкой чувствительностью, но более 
высокой специфичностью в  диагностике АГ. Это 
относится как к двум вышеупомянутым фенотипам, 
так и к случаям, когда у больного имеется стабиль-
ная АГ. По мнению Stergiou G, et al. [17], приблизи-
тельно у  половины пациентов с  ГБХ заключение, 
сделанное с  помощью СКАД, будет неточным, од-
нако следует иметь ввиду, что использование СМАД 
в качестве референсного метода не учитывает огра-
ниченную воспроизводимость 24-часового АД. Ти-
пичные проблемы проведения СКАД (неправиль-
ный размер манжеты, тревожная реакция пациента) 
могут привести к противоположному эффекту — ги-
пердиагностике АГ [18]. В этом случае распростра-
ненность ГБХ будет переоценена, а  скрытой АГ  — 
недооценена. Эти соображения заставляют отдать 
в  диагностике АГ некоторое предпочтение СМАД.

Оценка эффективности АГТ
Невозможно переоценить значение адекват-

ного, равномерного снижения АД при лечении АГ. 
Наиболее полное представление об этом эффекте, 
несомненно, дает СМАД. Прежде всего хотелось 
бы обратить внимание на менее очевидное, но 
весьма важное преимущество метода: лечение под 
контролем СМАД значительно более "экономно", 
не связано с  избыточным назначением антиги-
пертензивных препаратов и  их комбинаций. В  до-

вольно давно проведенном исследовании APTH 
(A trial on ambulatory blood pressure monitoring and 
treatment of hypertension: objectives and protocol) [19, 
20] больные получали длительную АГТ под конт
ролем СМАД (использовались средние величины 
за период 10-20 ч) либо традиционных измерений 
АД. В  целом, в  группе, находившейся под конт
ролем СМАД, лечение было значительно менее 
"агрессивным". АГТ в  процессе наблюдения бы-
ла полностью отменена у  26,3% больных в  группе 
СМАД и  лишь у  7,3% больных в  группе традици-
онных измерений АД. Наоборот, доля пациентов, 
нуждавшихся в  комбинированной терапии, соста-
вила, соответственно, 27,2 и  42,7%. При этом до-
стигнутые клинические результаты лечения в  двух 
группах в  среднем не различались: в  частности, не 
было достоверных различий в итоговом уровне ам-
булаторного АД, величине массы миокарда левого 
желудочка. 

В значительно более современном исследова-
нии [21] только 12% пациентов достигли целевых 
значений офисного АД, однако, согласно данным 
СМАД, эффективно лечились около трети участни-
ков. Более того, на основании результатов СМАД 
у  38% пациентов была изменена терапия, 32% па-
циентов назначен новый антигипертензивный пре-
парат. Важно отметить, что у  14% пациентов с  по-
вышенным офисным АД первоначально предпола-
гавшаяся медикаментозная терапия была отменена 
ввиду нормальных результатов СМАД. Такие резуль-
таты, несомненно, объясняются нивелированием 
эффекта белого халата при использовании СМАД.

В одном из испанских регистров [22] также от-
метили бóльшую "экономичность" и  успешность 
лечения при использовании СМАД. В то же время 
у 6% пациентов лечение было инициировано на ос-
новании именно данных СМАД (случаи скрытой 
АГ). Таким образом, использование СМАД позво-
ляет отобрать для проведения АГТ "правильных" 
больных, избежать неоправданного назначения 
препаратов либо их избыточных доз.

В случае положительного решения вопро-
са о  назначении медикаментозной терапии встает 
проблема о частоте, с которой необходимо контро-
лировать достигнутый эффект и  уровень амбула-
торного АД. Представляется, что это зависит от об-
щего сердечно-сосудистого риска у пациента. Если 
этот риск низок, то СМАД целесообразно прово-
дить с интервалами в несколько месяцев, при этом 
хорошей альтернативой может быть СКАД. Если 
же риск высок (перенесенное сердечно-сосудистое 
осложнение (ССО), сахарный диабет, наследствен-
ность, признаки поражения органов-мишеней АГ), 
требуется быстрое достижение целевых уровней 
АД. В  этом случае представляется обоснованным 
повторение СМАД в  течение ближайших несколь-
ких недель [13].
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Развитие новых технологий лечения открывает 
новые возможности практического использования 
СМАД. В частности, в случае применения почечной 
денервации у больных с резистентной АГ, СМАД не-
обходимо как для подтверждения диагноза, так и для 
контроля достигнутого эффекта [23, 24]. 

Ограничением СМАД, как метода оценки эф-
фективности АГТ, является отсутствие общеприня-
тых "безусловных" целевых значений, основанных 
на результатах проспективных исследований. По-
видимому, следует прежде всего стремиться к  до-
стижению традиционных пороговых значений ам-
булаторного АД, соответствующих уровню офисно-
го АД 140/90 мм рт.ст. (таблица 1) [25]. Дальнейшей 
целью лечения могут быть показатели СМАД, соот-
ветствующие уровню офисного АД 130/80 мм рт.ст. 
Существенным фактором может оказаться влияние 
на результаты регрессии к среднему. Необходимо от-
метить, что это в большей степени относится к ана-
лизу дополнительных расчетных показателей СМАД 
(подробнее см. ниже), и  в  меньшей  — к  усред- 
ненным уровням АД. Несмотря на указанные огра-
ничения, значение СМАД как наиболее объектив-
ного метода эффективности уровня лечения не 
подлежит сомнению.

Дополнительные показатели СМАД
При анализе результатов СМАД учитывают-

ся не только средние величины АД, но и  большое 
число дополнительных показателей. Программное 
обеспечение каждой системы для СМАД дает свой 
набор признаков; общее их число весьма велико. 
Давно отмечено, что воспроизводимость расчетных 
показателей СМАД существенно уступает воспро-
изводимости усредненных значений [26]. Однако 
подробный анализ СМАД имеет и  другие, менее 
очевидные ограничения. 

А) Регрессия к среднему
При повторных измерениях любых медико-био-

логических признаков получаются результаты, более 
близкие к  нормальным значениям, чем исходные. 
Результаты СМАД не составляют в данном плане ис-
ключения. Даже такие стабильные показатели как 
усредненные 24-часовые значения АД при повтор-
ных СМАД демонстрируют тенденцию к снижению. 

Специальные показатели СМАД (яркий пример  — 
СНС АД) подвержены регрессии к среднему в еще 
большей степени. По мнению авторов первых Меж-
дународных Рекомендаций по СКАД [27] регрессия 
к  среднему является фактором, затрудняющим ис-
пользование СМАД в  области клинической фар-
макологии. Впрочем, такая точка зрения несколько 
тенденциозна и  в  2000г имела целью привлечение 
внимания специалистов к  относительно малоизу
ченному в то время методу СКАД.

Б) Взаимозависимость показателей
Казалось бы, подробный анализ СМАД должен 

резко повысить информативность метода. В  дей-
ствительности, ввиду взаимозависимости при-
знаков (описывается ведь один и  тот же суточный 
профиль АД), увеличение информативности не 
столь велико. Различные характеристики суточно-
го профиля АД "говорят" разными словами об од-
ном и  том же. Как правило, у  больных с  высоким 
уровнем амбулаторного АД отклоняются от нормы 
и  специальные расчетные показатели. Примером 
взаимозависимости является соотношение сред-
них величин АД и  так называемых показателей 
"нагрузки давлением", разработанных для оценки 
времени воздействия на организм повышенного 
АД. У больных с АГ I ст. зависимость между этими 
признаками почти линейная [26]. Следовательно, 
учет слишком большого числа признаков превосхо-
дит объективные возможности метода. Следует еще 
отметить, что некоторые новые показатели СМАД 
иногда предлагаются клиницистами, не учитываю-
щими чисто математические, формально-логиче-
ские аспекты проблемы. А ведь при таком "формаль-
ном" рассмотрении можно отвергнуть явно неудач-
ные методы анализа, даже не прибегая специальным 
клиническим исследованиям [28].

Тем не менее, несмотря на указанные ограни-
чения, подробный анализ результатов СМАД дает 
статистически достоверную дополнительную ин-
формацию для стратификации риска больных АГ 
и оценки эффективности АГТ. Рассмотрим некото-
рые важнейшие показатели СМАД.

СНС АД
СНС АД — отношение величины ночного сни-

жения к  уровню дневного АД, выраженное в  про-

Таблица 1
Соответствие результатов СМАД и офисных измерений АД (адаптировано из [25])

Офисное АД (мм рт.ст.) Амбулаторное АД (мм рт.ст.)
День Ночь 24 ч Утро

120/80 120/80 100/65 115/75 120/80
130/80 130/80 110/65 125/75 130/80
140/90* 135/85* 120/70* 130/80* 135/85*
160/100 145/90 140/85 145/90 145/90

Примечание: * — пороговые значения.
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центах, имеет нормальное распределение. Тради-
ционным нормативом является СНС АД  >10%. 
Таких пациентов именуют "дипперами". Причины 
недостаточного ночного снижения АД (помимо 
нарушений сна) многообразны [29]: синдром об-
структивных апноэ сна, ожирение, избыточное по-
требление соли, ортостатическая гипотония, веге-
тативная дисфункция, диабетическая нефропатия 
и  пожилой возраст. Пониженные значения СНС 
АД характерны для вторичных АГ. Несмотря на 
ограниченную воспроизводимость и  взаимосвязь 
с абсолютной величиной ночного АД, СНС АД яв-
ляется независимым предиктором ССО. Риск ССО 
возрастает при значениях СНС АД <10% и, в  осо-
бенности, СНС АД <0, т.е. когда величина ночного 
АД больше дневного [2]. Парадоксальным образом, 
слишком большие значения СНС АД также могут 
свидетельствовать о  повышенном риске ССО [29].

Обратим также внимание на классификацию 
пациентов АГ в зависимости от СНС АД, представ-
ленную в работе [2]. Пациентов с СНС АД в преде-
лах 0-10% в отечественной литературе традиционно 
именуют "нон-дипперами", что не вполне точно, 
т.к. ночное снижение АД в  данном случае имеет 
место. Точнее говорить о  "недостаточном ночном 
снижении АД" (reduced dipping). Соответствен-
но, "нон-дипперами" следует считать пациентов со 
СНС АД <0 (nondipping and rising, по-видимому, не 
стоит употреблять термин "night-peaker"). О ночной 
АГ говорят в  любом случае, когда ночной уровень 
АД превышает пороговые значения. 

ВУП АД
Сам по себе утренний подъем АД при пробуж-

дении является физиологическим феноменом. Од-
нако давно существует точка зрения, что слишком 
значительная величина этого подъема может не-
гативно влиять на прогноз пациентов с АГ. Вопрос 
в том, как количественно измерить этот показатель.

Ранее различными авторами были предложены 
весьма интересные и  остроумные методы оценки 
динамики ВУП АД. Однако вычисление большо-
го числа показателей на основании сравнительно 
малого числа измерений, полученных в  неболь-
шом временнóм "окне" (примерно 4:00-10:00  ч), 
по-видимому, превышает возможности метода 
СМАД. Различные характеристики взаимозави-
симы и,  кроме того, сильно коррелируют со СНС 
АД. После публикации работы Kario K, et al, 2003 
(исследование JMS-ABPM (Jichi Medical School 
Ambulatory Blood Pressure Monitoring), посвящен-
ной взаимосвязи утренней динамики АД и  при-
знаков бессимптомных мозговых инфарктов (диа-
гностированных с  помощью магнитно-резонанс-
ной томографии головного мозга), а  также риска 
инсульта у пожилых пациентов с АГ [30], внимание 
исследователей сосредоточилось на единственном 
показателе утреннего АД — ВУП АД.

Наиболее надежным методом расчета ВУП яв-
ляется определение утренних максимумов и  ноч-
ных минимумов АД на основании не единичных 
измерений, а  усредненных значений. Так, факти-
ческий ночной минимум усредняется с  двумя "со-
седними" измерениями. Однако, даже при таком 
методически строгом подходе, воспроизводимость 
показателя остается ограниченной. Другими важ-
ными проблемами практического использования 
ВУП [2, 31] являются: вышеуказанная взаимоза-
висимость со СНС АД, существование нескольких 
возможных методов расчета [30], отсутствие обще-
принятых нормативов (недостаточно обоснован-
ным представляется упоминание в  выступлениях 
экспертов по АГ неких "общепринятых" пороговых 
значений). Неудивительны поэтому противоречи-
вые результаты исследований, посвященных изу
чению прогностического значения ВУП: выявлен-
ная в  некоторых исследованиях взаимосвязь ВУП 
и  ССЗ [30-32] не нашла подтверждения в  других 
[33]; согласно данным Israel S, et al [34], ВУП оказа-
лась даже фактором антириска.

ВУП является потенциально важным показате-
лем СМАД, в т.ч. как потенциальная мишень АГТ. 
Однако для объективного суждения о его значимо-
сти необходимы новые исследования и  стандарти-
зация показателя. 

ВАД
В свое время мы определили ВАД как "множе-

ственные отклонения от систематического трен-
да АД, описываемые, как правило, на основании 
стандартного отклонения (SD)" [35]. СМАД являет-
ся одним из возможных методов оценки ВАД (пре-
восходное определение этой разновидности ВАД 
дано профессором Рогозой А. Н. — "отклонения от 
кривой суточного ритма АД" [26, 36]. При помощи 
СМАД оценивают так называемую краткосрочную 
ВАД, при помощи СКАД — "среднесрочную" (в те-
чение нескольких дней). В  последнее десятилетие 
наибольшее внимание ученых привлекала долго-
срочная ВАД "от визита к  визиту", которую опре-
деляют на основании офисных измерений, хотя 
теоретически возможно использование повторных 
СМАД.

Простейшим показателем кратковременной 
вариабельности ВАД является величина SD в днев-
ной или ночной период (важно понимать, что вели-
чина SD за 24 ч в значительной степени зависит от 
суточного ритма АД). Предпринимались многочис-
ленные попытки разработки уточненных индексов 
именно 24-часовой ВАД, в частности, "очищенных" 
от влияния суточного ритма [37, 38]. 

Оценка прогностического значения ВАД не 
проста с  методологической точки зрения. По-
видимому, кратковременная ВАД (особенно ее 
уточненные показатели) формально является неза-
висимым фактором риска ССО. Однако при учете 
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усредненных уровней АД информативность этих 
показателей ограничена [39].

Подробный анализ результатов СМАД являет-
ся весьма интересной и актуальной темой научных 
исследований. Объективная ценность отдельных 
специальных показателей при этом существенно 
меняется в зависимости от области их использова-
ния (одномоментные либо проспективные исследо-
вания, оценка эффективности АГТ и т.п.). 

Особенности течения АГ в странах Азии  
и их возможное влияние на интерпретацию 
результатов СМАД

Исследования, выполненные ранее и  прово-
дящиеся в  настоящее время в  странах Азии, игра-
ют значительную роль в  изучении теоретических 
аспектов АГ и  СМАД, в  частности. Вместе с  тем, 
суточный профиль АД у  пациентов из этих стран 
имеет специфические черты [40]. В азиатских стра-
нах выше распространенность скрытой, утренней 
и ночной АГ. Необходимо также учитывать этниче-
ские различия в  частоте осложнений АГ. В  Запад-
ных странах основным осложнением АГ является 
ишемическая болезнь сердца, в  то время как во 
многих азиатских странах мозговой инсульт Риск 
осложнений с увеличением уровня АД в азиатских 
странах увеличивается более значительно. Нако-
нец, в  многоцентровом исследовании [41] были 
показаны этнические различия в  значениях ВУП 
в японской и европейской популяциях (анализ про-
водился с поправками на возраст, средний уровень 
24-часового АД, а также величину СНС АД). Кроме 
того, в японской популяции ВУП возрастала с воз-
растом, чего не наблюдалось у  европейских паци-
ентов. Возможно, именно этническими различия-
ми в  значительной степени объясняются противо-
речивые данные о прогностическом значении ВУП 
[30-34].

Таким образом, по нашему мнению, методи-
ческие положения исследований, проведенных 
в азиатских странах, следует с осторожностью "экс-
траполировать" на российскую популяцию, в  осо-
бенности если речь идет о дополнительных показа-
телях СМАД. 

О заключении по СМАД
Этот вопрос является актуальным для отече-

ственных специалистов функциональной диагно-
стики. Используемые сейчас системы для СМАД 

выдают различные и, кроме того, зачастую весь-
ма громоздкие распечатки результатов. Представ-
ляется, что основная часть "заключения" должна 
быть весьма простой и  исходить из современных 
показаний к  СМАД. В  этом отношении наши 
предложения в  значительной степени совпадают 
со структурой "заключения", предложенной в  ра-
боте [42]: 

1.  Прежде всего, следует указать, с какой целью 
проводится СМАД — диагностика АГ или контроль 
эффективности АГТ? Из вышеизложенного яс-
но, что даже прогностическое значение результатов 
в этих двух случаях различно. 

2.  Необходимо отразить результаты офисно-
го измерения АД, выполненного перед началом 
СМАД. (Несмотря на простоту пунктов 1 и  2, по 
нашим наблюдениям, в рутинной практике они час- 
то игнорируются).

3.  Наконец, важнейшей частью заключения 
являются усредненные значения систолического 
и  диастолического АД за 24 ч и  отдельно за днев-
ной и ночной периоды. Таким образом, становится 
ясной принадлежность пациента к тому или иному 
фенотипу АД (рисунок 1). В  "свободной" же части 
заключения исследователь может указать сведения 
о  различных дополнительных показателях СМАД 
(в  особенности относящихся к  его суточному рит-
му) и  их отклонениях от принятых нормативов.

Такая структура заключения в  наилучшей сте-
пени отражает современную позицию СМАД как 
золотого стандарта определения истинного уров-
ня АД у пациентов с различными его фенотипами. 

Заключение
На сегодняшний день СМАД является наибо-

лее информативным методом измерения АД. На 
наш взгляд, перспективным подходом к  основным 
аспектам использования СМАД (диагностика АГ, 
оценка эффективности АГТ, формирование за-
ключения по результатам) является более широкое 
использование теории фенотипов АД. Некоторые 
важные практические вопросы (целевые значения 
СМАД, объективная ценность некоторых дополни-
тельных характеристик суточного профиля АД) еще 
ждут своего разрешения.

Отношения и деятельность: автор заявляет об от- 
сутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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